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RESUMO

Introdugdo: A anemia falciforme ¢ caracterizada pela heranga do gene HbS de ambos os
genitores culminando em homozigose (HbSS), onde seus portadores expressam maior
impacto clinico da doenca. A transfusdo de concentrado de hemdcias ¢ uma pratica comum
em pacientes com anemia falciforme, cerca de 50% recebem transfusdo em algum momento
da vida e 5% a 10% acabam entrando em um programa de transfusdo cronica. A
aloimunizagdo em pacientes com anemia falciforme ¢ um obstaculo importante que dificulta o
tratamento em complicagdes graves e os bancos de sangue devem tomar medidas de
prevengdo. Tendo em vista a necessidade terapéutica de multiplas transfusdes durante a vida,
o objetivo deste estudo ¢ elucidar os desafios da aloimunizagdo eritrocitaria de pacientes com
anemia falciforme. Metodologia: Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura referente a
tematica dos desafios da aloimunizacdo eritrocitdria em pacientes com anemia falciforme.
Para o rastreio dos artigos foi utilizado os bancos de dados Scielo e Pubmed e como
descritores: anemia falciforme, aloimuniza¢do e fenotipagem. Resultados e discussdo: Os
protocolos de transfusdes sanguineas tém como objetivo minimizar a chance de reagdes
transfusionais, bem como evitar a sensibiliza¢do imunologica que poderia gerar complicagdes
em futuras transfusdes. Apesar de todos os critérios a serem avaliados antes de uma
transfusdo, os receptores de CH correm risco de produzir anticorpos contra os antigenos
eritrocitarios do doador. Estima-se que 13% dos receptores de hemacias respondem
imunologicamente e podem produzir aloanticorpos, € que a cada nova transfusdo o risco de
formar aloanticorpo ¢ cerca de 4%. Conclusao: Com inimeras transfusdes ao longo da vida,
os pacientes com anemia falciforme enfrentam um enorme desafio no que diz respeito a
aloimunizagdo. Apesar de todos os protocolos preconizados, a intensa exposicdo aos
antigenos eritrocitarios predispde a formacao de aloanticorpo, onde, principalmente para esses
pacientes a transfusdo sanguinea deve ser criteriosamente avaliada.

Palavras-chave: Hemoglobinopatias; Anticorpos; Reagdo transfusional; Transfusao
sanguinea; Antigenos de grupo sanguineo;

1 INTRODUCAO

A doenga falciforme (DF) ¢ uma hemoglobinopatia decorrente de uma mutagao na
cadeia beta da hemoglobina A causando uma modificagdo em sua molécula, o que resulta no
surgimento da hemoglobina S (HbS) no interior dos eritrocitos. A hemoglobina S tende a
polarizar e danificar a membrana da hemacia, fazendo com que assuma um formato de foice e
tenha sua vida util reduzida causando uma anemia hemolitica com crises vaso-oclusivas,
isquemias e uma resposta inflamatoria cronica (Nascimento et. al, 2022). A anemia falciforme
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¢ caracterizada pela heranga do gene HbS de ambos os genitores culminando em homozigose
(HbSS), onde seus portadores expressam maior impacto clinico da doenga (Mota et al, 2021).
Em heterozigose, também conhecido como trago falciforme, os portadores sao nao anémicos e
nao necessitam de tratamento (BRASIL, 2013).

No periodo de 1997 a 2017, foram contabilizados mais de 6.800 obitos por anemia
falciforme no Brasil (Mota et al/, 2021). Em outro estudo mais recente com criangas €
adolescentes no periodo de 2000 a 2019, observou-se que ocorreram mais de 2.400 6bitos por
doenga falciforme com cerca de 125 criancas anualmente vitimas das complicagdes, com
maior frequéncia na regido Nordeste (40,46%), seguida de Sudeste (39,02%), Centro-Oeste
(9,58%), Norte (7,84%) e Sul (3,10%). Importante salientar que essas pessoas acometidas
passam por uma longa trajetéria de adoecimentos e hospitalizagdes durante sua vida
(Nascimento et. al, 2022).

A transfusdo de concentrado de hemdcias ¢ uma pratica comum em pacientes com
anemia falciforme, cerca de 50% recebem transfusdo em algum momento da vida e 5% a 10%
acabam entrando em um programa de transfusdo cronica. As multiplas transfusdes acabam
expondo este determinado grupo a terem respostas imunoldgicas as hemacias transfundidas,
causado uma aloimunizagcdo em aproximadamente 5% a 25% dos transfundidos cronicos
(Pinto et al, 2011).

Helman et al. (2011) pontua que a aloimunizagdo em pacientes com anemia falciforme
¢ um obstaculo importante a sua terapéutica, o que dificulta o tratamento em complica¢des
graves ¢ destaca que os bancos de sangue devem tomar medidas de prevencdo a
aloimunizagdo. Castilho (2008) afirma que a implantacdo de protocolos seguros e eficientes
de fenotipagem e/ou genotipagem de grupos sanguineos de doadores e receptores seria uma
abordagem importante para a reduzir os riscos de desenvolvimento de aloanticorpos em
pacientes que recebem transfusdo sanguinea de forma cronica.

Diante da necessidade terapéutica de transfusdes cronicas ao longo da vida destes
pacientes e a exposi¢ao frequente a antigenos eritrocitarios, este estudo tem como objetivo
elucidar os desafios da aloimunizagao eritrocitaria enfrentados por pacientes com anemia
falciforme.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura referente a tematica dos desafios da
aloimunizagdo eritrocitaria em pacientes com anemia falciforme. Para o rastreio dos artigos
foi utilizado os bancos de dados Scielo e Pubmed e como descritores utilizados: anemia
falciforme, aloimunizagdo e fenotipagem. Também foram utilizados dados do Ministério da
Saude para elucidar protocolos especificos vigentes no Brasil.

Como critérios de inclusdao foram considerados artigos publicados em revistas,
bibliotecas e publicagdes virtuais de sites cientificos e de 6rgdos publicos nacionais no
periodo de 2008 a 2021. Quanto aos critérios de exclusao, foram desconsiderados os artigos
que divergiam da tematica deste estudo.

Artigos consultados totalizaram 30 e ao aplicar os critérios de inclusao e exclusdo 13
servirdo como referencial tedrico, todos devidamente listados na sessdo final deste artigo, nas
linguas portuguesa e inglesa.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
Os protocolos de transfusdes sanguineas buscam contribuir para aumentar a seguranga

transfusional, que certamente contribuem para reduzir os indices de aloimunizagdo
eritrocitaria ¢ os riscos de reacoes transfusionais. Em um estudo realizado em Sao Paulo,
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revelou que no periodo de 2002 a 2016, 72,5% das reagdes transfusionais foram relacionadas
ao uso de concentrado de hemacias (CH) seguido do concentrado de plaquetas, com 17,2% do
total global das reagdes (Grandi et al, 2017).

O Ministério da Saude estabelece alguns critérios a serem avaliados pelo médico antes
da indicagdo de transfusdo sanguinea em pacientes com anemia falciforme. A anemia em si,
ndo ¢ indicativa de transfusdo ja que se trata de uma anemia crénica e as pessoas toleram
niveis baixos de hemoglobina, além de ndo as expor a agente infeccioso que poderiam
provocar uma aloimuniza¢do. E indicativo em situacdes de crises aplasticas, hiper
hemoliticas, sequestracdo esplénicas, em manuseio do acidente vascular, priaprismo,
sindrome toraxica aguda, pré operatorio ¢ doenga pulmonar hipoxia progressiva (BRASIL,
2013). Em texto mais recente, o Ministério da Saude discorre sobre anemias normovolémicas,
que seria o caso da anemia falciforme, indicando a utilizacao da terapia quando os niveis de
hemoglobina forem inferiores a 7 g/dL associados a casos de complicagdes cronicas
obstrutivas e isquémicas onde ha uma necessidade de se manter a hemoglobina entre 9 a 10
g/dL (BRASIL, 2015)

Conforme PORTARIA N°158, DE 04 DE FEVEREIRO DE 2016, o Ministério da
Saude preconiza como testes pré-transfusionais de CH: tipagem sanguinea ABO (direta e
reversa), tipagem RhD e pesquisa de anticorpos antieritrocitarios (PAI) dos receptores, prova
de compatibilidade entre as hemécias do doador e o soro ou plasma do receptor e a retipagem
sanguinea ABO e RhD do hemocomponente. Quando a PAI se mostrar positiva, recomenda-
se a identificagdo do(s) anticorpo(s) e a selecdo de um CH fenotipado especifico para esse
paciente.

Apesar de todos os critérios a serem avaliados antes de uma transfusdo, os receptores
de CH correm risco de produzir anticorpos contra os antigenos eritrocitarios do doador (Melo,
2012). Em um modelo matematico proposto por Higging e Sloan (2008) estima-se que 13%
dos receptores de hemacias respondem imunologicamente ¢ podem produzir aloanticorpo.
Eles ainda propdem que a cada nova transfusdo o risco de formar aloanticorpo ¢ cerca de 4%,
porém a aloimunizagdo ndo ¢ determinada apenas pelo nimero de transfusoes.

Pinto ef al. (2011) evidenciou em sua pesquisa que ha o predominio de aloimunizacao
em pacientes com anemia falciforme com 10 ou mais transfusdes sanguineas, corroborando
com Helman et al. (2011) que associa o risco de aloimunizagdo com o nimero de transfusoes,
o risco de aloimunizacdo em pacientes que receberam mais de 30 transfusdes sanguineas
foram estatisticamente maiores que em pacientes que receberam 5 transfusdes. Em relagdo a
frequéncia de aloanticorpos presentes em pessoas com anemia falciforme, alguns estudos
apontam que os sistemas Rh e Kell sdo os mais encontrados (Cruz et al, 2010) (Alves et al,
2011) (Pinto et al, 2011).

4 CONCLUSAO

Com inumeras transfusdes ao longo da vida, os pacientes com anemia falciforme
enfrentam um enorme desafio no que diz respeito a aloimunizagdo. Apesar de todos os
protocolos preconizados, a intensa exposi¢do aos antigenos eritrocitarios predispde a
formacgao de aloanticorpo, onde, principalmente para esses pacientes a transfusdo sanguinea
deve ser criteriosamente avaliada. A fenotipagem do doador e receptor ¢ imprescindivel para
evitar a exposicao a novos antigenos e consequentemente desenvolver anticorpos, tornando
cada vez mais dificil a compatibilidade em caso de transfusdo sanguinea. O acompanhamento

clinico com medicagdo adequada ¢ muito importante e tem como objetivo de evitar
complicagdes graves e diminuir a necessidade de transfusoes.
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