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] APRESENTAGAOQ

Ol4a, imuno-hematoloucos & imuno-hematolovers!
Cansados de entrar em panico com discrepancias ABO?

Se vocé quase arrancou 0s cabelos tentando decifrar resultados ABO que mais parecem
hierdglifos, relaxa!

Na nossa live “CIENCIA NA WEB: Discrepancias na fenotipagem ABO” (se vocé perdeu, corre
14 no replay!"), vimos que esse vildo assombra muitos herois da bancada, geralmente naquele
plantdo de sexta-feira a noite. Mas calma, que o desespero acaba aqui!

Neste guia, vamos te transformar num(a) detetive do sangue, pronto para desvendar qualquer
mistério ABO sem gastar rios de reagentes, amostras (e paciéncia!). Chega de testar tudo
aleatoriamente! Com nossos algoritmos e dicas infaliveis, vocé vai:

e Dominar a arte da solugdo de problemas ABO como um DETETIVE
e Preservar sua paz interior (e seus preciosos reagentes!)

e Impedir que os fios de cabelo abandonem o seu couro cabeludo prematuramente

Entdo, respire fundo, prepare o café e vamos juntos desvendar os segredos por tras das
discrepancias ABO! Neste guia, vocé encontrara o “mapa da mina” para identificar as pistas,
desvendar os enigmas por tras dos resultados inesperados e sair da rotina de testes aleatorios
e partir para a agdo certeira!

Prepare-se para se tornar o Sherlock Holmes da imuno-hematologia!

"Webinar #02_24 . Discrepancias nas tipagens ABO, gravada dia 29/04/2024, com Silvia Ledo Bonifdcio e Ana Liicia Girello.
Disponivel em https.//evts.at/49ENMDM
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1 ALGORITMO PARA RESOLVER
DISCREPANCIAS NA FENOTIPAGEM ABO

IRE] ocriniGoes

Discrepancias ABO ocorrem quando os resultados da tipagem
direta (antigenos nas hemacias) nao coincidem com 0s da
tipagem reversa (anticorpos no soro).

E obrigatdrio resolver qualquer discrepancia antes de liberar
0sS resultados, segundo a Portaria que rege oS Servigcos de
Hemoterapia no Brasil atualmente em vigor?,

IEE] cAusAs DE DISCREPANCIAS

1. Erros Técnicos
2. Discrepancias Verdadeiras
* Problemas com hemacias

e Problemas com soro

2Portaria da Consolidacdo Numero 5 do Ministério da Satide (2017), Em vigor no ano da publicagao deste documento.
Disponivel em htto.//www.portalsinan.saude.gov.br/images/documentos/Legislacoes/Portaria_Consolidacao_5_28
SETEMBRO_2017.pdf. Ultimo acesso em 02 jul 2024.
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COMO RESOLVE-LAS?

PROBLEMA — \, AB

Tipagem direta Resultados
inesperados

e reversa
discordates

HIPOTESE o@

¢ 0 que esta sobrando?
* 0 que esta faltando?

=h . DIAGNOSTICO

Encontrar o que
estd causando o
problema

LY,

- - IDEIAS
- Qp Pensar no algoritmo
) \ de acoes e testes

complementares

/@ +B

DISCREPANCIAS
ABO

AGOES IMEDIATAS
o \erificar o histdrico do paciente

« Refazer o teste/usar outra
metodologia

« Consultar as bulas

o Monitorar a qualidade dos
reagentes

e Lavar as hemacias pelo menos 3x
o Realizar TAD e/ou PAI
o Usar hemacia A2 (prova reversa)

(0>

PROBLEMAS HEMACIAS
e Subgrupos de A e/ou B

e Patologias (Leucemias,
Macroglobulinemia, Mieloma
Multiplo)

* DP/ Campo misto (RN, TMO,
transfusoes recentes)

¢ Rouleaux, geléia Wharton
o TAD+
e Poliaglutinagéo

PROBLEMAS SORO
 Excesso proteinas plasmaticas
e Auto e/ou aloanticorpos

e Presenca de anti-A1
em subgrupos A

e |dade (RN, idosos)

* Imunodeficiéncia/
imunossupressao
e Variantes raras ags A/B

MAPA MENTAL: Etapas importantes da resolugao de discrepancias ABO.

Autoria: Ana Lucia Girello.
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IERE VERIFICAGAO INICIAL

- Repetir o Teste: Utilize a mesma metodologia para confirmar os resultados.

- Mudar a metodologia: Se a discrepancia persistir, utilize um método alternativo™ (ex. gel, tubo, fase sdlida).
“testes em laminas ndo devem ser realizados.

IS AVALIAGAO DO HISTORICO DO PACIENTE

- Histérico Clinico: Verifique idade, historico de transfusoes, transplantes, doengas hematoldgicas, e
imunossupressao.

- Historico Laboratorial: Revise resultados anteriores de tipagem ABO e outros testes, como dados do
hemograma, bioquimica, e qualquer notacéo relevante.

REVISAO DE PROCEDIMENTOS LABORATORIAIS PARA
DESCARTAR ERROS TECNICOS

A causa mais frequente é o erro técnico e para ser descartado é necessario repetir os testes. Em caso de
persisténcia dos resultados discrepantes, recomenda-se verificar/ checar a possibilidade de ocorréncia de:

¢ |dentificacd@o inadequada das amostras

e Suspensdo de hemacias inadequada, muito concentrada ou muito diluida

e Erro de transcricdo ou interpretacéo dos resultados

e Possivel troca de amostras (e somente neste caso, solicitar uma nova coleta da amostra)

e Verificar as condicOes da amostra: presenca de proteinas em excesso (fibrina, geléia de Wharton
nas amostras obtidas de corddo umbilical), hemdlise, lipemia, aglutinacdo esponténea

e Falha ao adicionar o reagente; contaminacao cruzada entre os microtubos (tipagem em cartelas);
e \erifique a validade e a qualidade dos reagentes;

 N&o seguir a orientacao do fabricante contida nas bulas dos reagentes

¢ Reagentes contaminados, hemolisados, fora da validade

e Erros de centrifugacao (super ou sub centrifugacao)

¢ Temperatura inadequada de armazenamento da amostra e reagentes

e Equipamentos inadequados (descalibrados ou fora de especificagao)
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TP ANALISE DE POSSIVEIS CAUSAS DE
DISCREPANCIAS “VERDADEIRAS”

Fraca reatividade de anticorpos

Fraca reatividade de antigenos

Anormalidades proteicas ou plasmaticas

Presenca de (alo e/ou auto) anticorpos irregulares.

IR REALIZAGAO DE TESTES COMPLEMENTARES:

Neste algoritmo criado especialmente para voceé, identificada a causa da Discrepancia, indicamos os melhores
caminhos a seguir!

IMPORTANTE:

Nao gastar toda a amostra em testes aleatdrios! Desperdica-se tempo, dinheiro e amostra do seu
cliente/ paciente/ doador!

UNIVERSIDADE| BIORAD

Discrepancias na fenotipagem ABO

H PROBLEMAS RELACIONADOS A TECNICA

() PROBLEMAS RELACIONADOS AS HEMACIAS

Q'ﬁ’ PROBLEMAS RELACIONADOS AO SORO
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UNIVERSIDADE\ BIORAD

Discrepancias na fenotipagem ABO

H PROBLEMAS RELACIONADOS A TECNICA

Causas

Resultados Falsos Negativos Resultados Falsos Positivos

2| Gonferir bulas e procedimentos

Identificagdo inadequada das amostras

Suspensao de hemécias inadequada, muito concentrada ou muito diluida

Erro de transcrigdo ou interpretagéo dos resultados

Possivel troca de amostras (e somente neste caso, solicitar uma nova)

Verificar as condicdes da amostra: presenca de proteinas em excesso (fibrina, geléia de
Wharton nas amostras obtidas de corddo umbilical), hemdlise, lipemia, aglutinacdo espontanea

Nao seguir a orientagdo do fabricante contida nas bulas dos reagentes
Reagentes contaminados, hemolisados, fora da validade

Erros de centrifugacao (super ou sub centrifugacéo)

Temperatura inadequada de armazenamento da amostra e reagentes

Equipamentos inadequados (descalibrados ou fora de especificacio)
fﬁp Quem é o dono desta amostra?

Dados clinicos Dados laboratoriais Dados transfusionais

Diagndstico (doenca de base) Qualquer informagao relevante

s REPETIR 0S TESTES

El'f’ PROBLEMAS RELACIONADOS AO SORO
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UNIVERSIDADE\ BIORAD

Discrepancias na fenotipagem ABO

H PROBLEMAS RELACIONADOS A TECNICA

- () PROBLEMAS RELACIONADOS AS HEMACIAS

Auséncia ou fraca reatividade dos antigenos

Técnicas que “potencializem” a reatividade

3k Tempo+ Temperatura 4°C

Saber classe do ac ligado a hemécia

Dissociar acs para fenotipar

@ﬁ PROBLEMAS RELACIONADOS AO SORO
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UNIVERSIDADE\ BIORAD

Discrepancias na fenotipagem ABO

H PROBLEMAS RELACIONADOS A TECNICA

() PROBLEMAS RELACIONADOS AS HEMACIAS

Qﬁ’ PROBLEMAS RELACIONADOS A0 SORO

Auséncia/ fraca reatividade
Técnica que “potencialize” a reatividade
Dobrar a quantidade soro-teste
Incubar prova reversa 4°C

Incluir autocontrole e PAI

Reatividade inesperada

O 5 )BGRUPO COM ANTI-AT

Realizar PAI a T.A. p/ descartar presenca de outros acs irregulares
Pré-aquecer a reversa a 37°C p/ mitigar interferéncia do ac frio
Se nao for subgrupo A: pesquisar outros anticorpos irregulares (frios?)

Pré-aquecer a reversa a 37°C p/ mitigar interferéncia do ac frio

Design Instrucional e grafico: Ana Liicia Girello (Byoline Corporation)
Revisdo e Co-autoria: Silvia Ledo Bonifdcio
Produzido para a Universidade Bio-Rad de Imuno-hematologia (2024)
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LN TOMADA DE DECISAO BASEADA NOS RESULTADOS

- Gonfirmar Grupo Sanguineo: Com base nos resultados dos testes adicionais, confirme o grupo sanguineo.
- Transfusdes: Em casos de urgéncia, utilize hemécias tipo 0 até a resolucéo da discrepancia.
- Documentacao: Registre detalhadamente todos os passos e resultados obtidos durante a investigagao.

PERDAS 0U GANHOS?

Dica imuno-hematolouca: faca sempre essa pergunta infalivel!
“0 que esta sobrando x o que esta faltando?”

As causas para resultados inesperados em testes de tipagem sanguinea sao diversas e podem ser um desafio
diagnostico. E crucial avaliar o contexto clinico do paciente para determinar a causa da discrepancia e realizar testes
adicionais para resolvé-las.

BIO RAD Bio-Rad - Algoritmo para resolver Discrepancias na Fenotipagem ABO o 11


https://www.bio-rad.com/

_ 31

“GANHO” DE ANTICORPOS:
Anticorpos Inesperados no Plasma Sanguineo.

Possiveis causas:

Anti-A1 em subgrupos ABO: alguns individuos subgrupos de A podem apresentar
anti-A1 no soro.

Anticorpos reativos a frio: Anticorpos que se ligam a antigenos em baixas
temperaturas (Ex: anti-M, anti-I).

Rouleaux/hipergamaglobulinemia: CondicOes que causam agregacao anormal de
hemadcias, simulando a presenca de anticorpos.

Transfusao de plasma, plaquetas: Transferéncia passiva de anticorpos presentes no
plasma ou plaquetas transfundidas.

DEVH: Doenca do Enxerto contra o Hospedeiro, onde o sistema imune do doador
ataca o receptor.

Transplante de Medula Ossea: Reacéo do sistema imune contra antigenos do 0rgéo
transplantado.

“GANHO” DE ANTIGENO: O QUE ESTA SOBRANDO?
Reacdes inesperadas na prova direta ABO; presenca de
antigenos “inesperados” na superficie das hemacias.

Possiveis causas:

* Transplante de Medula Ossea: Quimerismo apos transplante de células-tronco

hematopoiéticas, com o receptor expressando antigenos do doador.
Rouleaux: Aglomerados de heméacias podem mimetizar a presenca de antigenos extras.

Antigeno B Adquirido: Modificacdo do antigeno A em pacientes com doenca
gastrointestinal, mimetizando o antigeno B.

B(A) ou fenétipo A(B): Expressao fraca de um antigeno ABO que pode ser confundido
com o outro.

Transfusao recente nao-isogrupo: Presenca de hemacias transfundidas com
antigenos diferentes do receptor.

Quimera: Individuos com duas populacoes de células geneticamente distintas, podendo
apresentar antigenos extras.
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“PERDA” DE ANTICORPOS: O QUE ESTA FALTANDO?
Fraca reatividade/ auséncia de anticorpos ABO esperados
no plasma sanguineo.

Possiveis causas:

e Idade: Sistema imune imaturo (em recém-nascidos) ou em declinio, com menor
producao de anticorpos (idosos).

¢ Imunossupressao: Pacientes com sistema imune debilitado, seja por condicéo
congeénita ou adquirida.

¢ Leucemia/linfoma/mieloma: Canceres que afetam as células do sistema imune,
comprometendo a producao de anticorpos.

e Subgrupo ABO: Alguns subgrupos ABO podem apresentar niveis baixos de anticorpos.

¢ Transplante: Imunossupressdo pds-transplante para evitar rejeicdo pode levar a
diminuigao de anticorpos.

e Pos transfuséo de plasma ou transfusdo de troca pode haver uma diluicéo do plasma e a
consequente diminui¢do dos anticorpos ABO.

m “PERDA” DE ANTIGENO: O QUE ESTA FALTANDO?
Antigenos ABO esperados na superficie das hemacias.

Possiveis causas:

e Transplante de Medula Ossea: Quimerismo apds transplante de células-tronco
hematopoiéticas, com o receptor expressando apenas 0s antigenos do doador.

¢ Transfusdo macica: Hemécias transfundidas diluindo as células do receptor, levando a
aparente perda de antigenos.

e Subgrupos A ou B: Alguns subgrupos podem expressar o antigeno de forma fraca,
levando a dificuldade de deteccéo.

¢ Leucemia/linfoma: Canceres que afetam a medula 6ssea podem levar a producéo
anormal de hemacias, com falta de antigenos. Presenca de Cromossomo Philadelphia.

¢ Substancia solivel excessiva do grupo sanguineo: Alguns tipos de cancer podem
liberar grande quantidade de antigenos ABO soluveis, neutralizando os anticorpos
(antissoros) utilizados na testagem, causando reacoes falso-negativas na prova direta.
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mll E AQUELE CASO MUITO ESPECIAL (ESTRANHO MESMO!):

Fig 1. Cartela contendo gel e antissoros
monoclonais demonstram a reagao em
“campo misto”(no microtubo contendo
anti-B e identificado pela seta), sugerindo
a presenca de dois tipos de populagdes de
hemacias.

Fonte: A Dispermic Chimera with

Mixed Field Blood Group B and Mosaic
46,XY/47 XYY Karyotype - Scientific Figure on
ResearchGate. Available from: https.//www.
researchgate.net/figure/Monoclonal-gel-card-
demonstrating-the-mixed-field-agglutination-
arrows-presents-on-the_fig1_6240211
laccessed 2 Jul, 2024]

Um caso sempre t&o especial: fendmeno de “campo misto ou dupla populagéo” em reagoes de
aglutinaco de hemacias.

A presenca de duas populacdes distintas de hemécias em um unico individuo, caracterizada pela
presenca de células aglutinadas e ndo aglutinadas, é chamada de “dupla populagdo” ou “campo
misto”. Este fendmeno indica a presenca de dois tipos sanguineos diferentes coexistindo no mesmo
organismo.

Visualmente:

- em tubo: Observa-se a formacao de grumos (hemécias aglutinadas) suspensos na solucéo, junto
com hemacias livres ressuspensas no fundo.

Fig 2. Campo misto observado em tubo.

Fonte: Canal de Chelsey G.,
https.//youtu.be/30vYpX-oRxI?si=WG9jravcsoywakxR
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- em cartelas: As hemacias que reagem com o anticorpo ficam retidas na parte superior do microtubo,
enquanto as que nao reagem migram para o fundo durante a centrifugacao.

R
Anti-B Normal
Quimera
<
N——

Fig 3. Esquema exemplificando o campo misto observado em cartelas.
Fonte: Nicole Draper. Cases of ABO Typing Discrepancies. Disponivel em: httos.//slideplayer.com/slide/9174836/
Causas:
1. Duas populacoes de hemacias diferentes:*
- Transfusdo recente: O individuo recebeu sangue de fenétipo diferente*

- Transplante de medula dssea alogénico: O individuo recebeu células-tronco hematopoéticas de um
doador com grupo sanguineo diferente.

- Quimeras gemelares (raro): resultado da fusdo de dois zigotos em um Unico individuo.

2. Expressao antigénica fraca:

- Recém-nascidos: possuem menor quantidade de antigenos ABO na superficie das hemdcias,
levando a reacdes mais fracas em A e/ou B, podendo apresentar este efeito de campo misto (dupla
populacao).

3. Subgrupos ABO:

- Individuos subgrupos de A e/ou B podem apresentar reacdes mais fracas com 0s antissoros,
simulando um campo misto. Frequentemente observado nos subgrupos A3 e B3.

*IMPORTANTE:

Este efeito de CM (DP) ocorre quando fazemos nao somente as tipagens ABO e RhD,
mas também quando fenotipamos para os demais antigenos de grupos sanguineos
eritrocitarios!
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A identificacao da dupla populacao de hemacias é crucial para:

e Evitar erros de interpretacdo em testes de fenotipagens eritrocitarias
e Determinar o real tipo sanguineo do cliente/ doador/paciente

¢ Monitorar pacientes transplantados: A presenca persistente ou o reaparecimento da
dupla populacédo pode indicar rejeigao ao transplante.

Fig 3: Cartela de aglutinagdo em coluna mostrando a aglutinagdo em campo misto ou
dupla populagéo.™

“Observar 0s segundo e terceiro microtubos.

Fonte: https.//oncohemakey.com/laboratory-aspects-of-blood-transfusion-2/
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