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Objetivo: Estimar a prevaléncia do anticorpo anticitoplasma de
neutréfilos (ANCA) positivo em pacientes submetidos a hemodi-
alise, assim como também associar essa prevaléncia as caracte-
risticas sociodemograficas e clinicas destes pacientes. Métodos:
Estudo transversal realizado em 78 pacientes de uma Clinica de
Hemodidlise no Sul de Santa Catarina nos meses de agosto a
novembro de 2013. Foi realizada entrevista, coleta de dados em
prontuadrio eletrénico e pesquisa do anticorpo anticitoplasma de
neutréfilos por imunofluorescéncia indireta WAMA em plasma
heparinizado. Resultados: A prevaléncia de anticorpo anticito-
plasma de neutrdfilos reagente em amostra titulada 1:10 foi de
24,4%, sendo que 10,3% apresentaram padrio c-ANCA e 14,1%
apresentaram padrao p-ANCA, do total. Nao foram observadas
associacdes com caracteristicas clinicas e sociodemograficas.
Conclusio: Com base na alta prevaléncia de anticorpo anticito-
plasma de neutréfilos positivo encontrada neste estudo, salienta-se
a necessidade de mais estudos nesse grupo de pacientes para
defini¢do da contribuicao deste exame no diagndstico e prognds-
tico da doenca renal e suas complicacdes.

Descritores: Anticorpos anticitoplasma de neutrofilos; Insufi-
ciéncia renal/complicacdes; Didlise renal

INTRODUGAO

Os anticorpos que exercem reacédo contra o citoplas-
ma de neutroéfilos sdo denominados anticorpos anticito-
plasma de neutréfilos (ANCA), e estes estéo relacionados
com o diagnoéstico de trés vasculites necrotizantes sis-
témicas de pequenos vasos: poliangiite microscdpica e

ABSTRACT

Objective: To estimate the Antibodies, Antineutrophil Cyto-
plasmic (ANCA) prevalence in patients submitted to hemodialy-
sis, as well as associate this prevalence to sociodemographic
and clinical characteristics of these patients. Methods: Cross-
sectional study performed with 78 users from a Hemodialysis
Clinic in Southern Santa Catarina on the period from August
to November 2013. Interviews, data collection of electronic re-
cords and antibodies, antineutrophil cytoplasmic research by
WAMA indirect immunofluorescence on heparinized plasma
were performed. Results: The prevalence of ANCA reagent 1:10
titrated sample was 24.4%, and 10.3% had c-ANCA pattern and
14.1% had p-ANCA pattern, from total sample. No associations
were observed with clinical and sociodemographic characteris-
tics. Conclusions: Based on the high antibodies, antineutrophil
cytoplasmic prevalence in this study, and no statistically signi-
ficant association with clinical and sociodemographic charac-
teristics, we emphasize the need for more studies on this group
of patients to determine the contribution of this exam in the
diagnosis and prognosis of kidney disease and its complications.

Keywords: Antibodies, antineutrophil cytoplasmic; Renal insuffi-
ciency/comoplications; Renal dialysis

sua variante renal (Glomerulonefrite crescéntica pauci-
imune), Sindrome de Churg-Strauss e Granulomatose de
Wegener (GW). Essas doengas se caracterizam por terem
em comum lesoes focais necrotizantes podendo afetar
diferentes vasos e drgdos. No rim, esse autoanticorpo
pode causar a glomerulonefrite com insuficiéncia renal.!-»
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A insuficiéncia renal cronica se caracteriza pela per-
da progressiva da funcdo renal de filtracdo glomerular.
Na fase mais avancada da doenca, os rins nao sdo mais
capazes de manter a normalidade no meio interno do
paciente.®” A insuficiéncia renal aguda se caracteriza
pela perda rapida da funcéo renal com elevagédo de ureia
e creatinina.® Os trés estdgios de agravo sdo baseados
nas alteragdes da creatinina sérica ou no volume urina-
rio, sendo considerado o pior resultado. Quanto aos cri-
térios de evolucdo sdo definidos pela duragdo da perda
da funcio renal.”)

Esté constatado pelo menos dois padrdes de imuno-
fluorescéncia distintos para o ANCA: O padrio classico
(c-ANCA), sendo esse especifico para GW, e o padrio
perinuclear (p-ANCA) observado em grande variedade
de situagoes clinicas. Nos portadores de vasculites ob-
servou-se que o p-ANCA é mais frequente em casos de
poliarterite microscépica ou em pacientes com doenca
limitada aos rins."?)

O desenvolvimento de auto anticorpos como o
ANCA pode ter causas intrinsecas ou extrinsecas. As
causas intrinsecas estdo relacionadas a caracteristicas
do préprio individuo, sendo geralmente associadas a
polimorfismos de moléculas de histocompatibilidade,
componentes da imunidade inata, componentes da
imunidade adquirida e fatores hormonais que estdo sob
controle genético. Alguns exemplos de causas extrinse-
cas sdo fatores ambientais como infeccdes bacterianas e
virais, exposicao a agentes fisicos e quimicos como raios
ultravioleta, pesticidas e drogas.'?

Hepatites virais cronicas, especialmente o virus da
hepatite C (HCV), tém sido relacionadas com manifes-
tagoes extra-hepaticas autoimunes, devido a inducéo da
apoptose por células T, por mecanismos que envolvem o
reconhecimento de auto antigenos.’® A prevaléncia de
HCV é consideravelmente alta em pacientes com doen-
cas renais cronicas, particularmente em pacientes he-
modialisados."

Diante do sinergismo dos mecanismos fisiopatold-
gicos que relacionam autoimunidade com doenca re-
nal, foi notada a necessidade de estudos que fornecam
subsidios para aprimorar o diagnéstico e a compreen-
sdo da evolucdo clinica destes agravos. Ainda hd poucos
estudos que abordem o ANCA dentro do contexto da
insuficiéncia renal. Assim, o estudo tem como objetivo
investigar a prevaléncia do ANCA, e sua correlagdo com
os aspectos clinicos e sociodemograficos de pacientes
portadores de insuficiéncia renal, como um marcador
de triagem de vasculites autoimunes.

METODOS

Foi realizado um estudo transversal o qual abordou
de forma censitaria a populagdo da Clinica de Doencgas

Renais do municipio de Tubardo - SC nos meses de
agosto a novembro de 2013. Foram inclusos pacientes
com insuficiéncia renal em tratamento hemodialitico,
que realizassem seus exames periédicos no Laboratério
de Andlises Clinicas da Universidade do Sul de Santa Ca-
tarina (LAC-UNISUL), com idade igual ou maior que 18
anos. Os critérios de exclusdo adotados foram: recusa do
paciente ao estudo, pacientes com comprometimento
cognitivo, doencas autoimunes previamente diagnosti-
cadas (lGpus, artrite reumatoide, tireoidite, etc..) e pa-
cientes ausentes as sessoes de hemodidlise em pelo me-
nos trés visitas previamente agendadas. Este trabalho
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
UNISUL, protocolo n° 338.734 e seguiu os requisitos éti-
cos estabelecidos pela Resolugdo n° 466/12 do Conselho
Nacional de Satide (Diretrizes e norma regulamentado-
ras de Pesquisa envolvendo Seres Humanos).

A coleta de dados foi iniciada com convite e aplica-
¢éo de questiondrio semi-estruturado. Na sequéncia foi
realizada a pesquisa do ANCA por imunofluorescéncia
indireta (WAMA diagnostica) em plasma heparinizado,
obtido no Laboratério de Anélises Clinicas da UNISUL.

A andlise estatistica foi feita no software SPSS ver-
sdo 20.0. Foram calculadas a média, mediana e desvio
padréo para as varidveis continuas e proporcdes para as
varidveis categoricas. Para teste de associacao entre as
variaveis de interesse foi utilizado teste de qui-quadrado
de Pearson e exato de Fisher quando apropriado. O nivel
de significancia pré-estabelecido foi de 95%.

RESULTADOS

Dos 127 pacientes atendidos pela Clinica de Doencgas
Renais, 101 pacientes tinham realizado coleta de plasma
heparinizado para exames periédicos pelo LAC-UNISUL
no momento do estudo, e foram previamente inclusos
na pesquisa. Ocorreram doze perdas: duas recusas, trés
6bitos, duas altas, um paciente com incapacidade cog-
nitiva e quatro faltas as sessoes de hemodialise. Dos 89
participantes restantes ainda foram excluidos onze por
doencgas autoimunes referidas em tratamento: lupus
(1), artrite reumatoide (3), vasculites e tireoidite (4).
As tabelas 1 e 2 apresentam as caracteristicas sociode-
mograficas e clinicas dos participantes do estudo.

Dos 36 pacientes que afirmaram ter recebido trans-
fusdo sanguinea, 15 (19,2%) relataram ter recebido pelo
menos uma vez antes do ano de 1993. Dos 78 pacientes,
somente 4 (4,5%) afirmaram ingerir bebidas alcodlicas
socialmente. Nenhum paciente apresentou infeccdo por
Hepatite B e trés (3,8%) por Hepatite C.

Em relagdo ao ANCA, 59 (75,6%) pacientes apresen-
taram resultados nédo reagente, e 19 (24,4%) reagentes,
sendo que 8 (10,3%) apresentaram padriao c-ANCA e 11
(14,1%) apresentaram padrdo p-ANCA.
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Tabela 1. Caracteristicas sociodemogréaficas

Caracteristica sociodemografica N % p
Sexo 0,609
Feminino 31 39,7
Masculino 47 60,3
Raca 0,943
Branco 66 84,6
Nao branco 12 15,4
Idade (em anos completos)
21-40 11 14,1
41-50 16 20,5
51-70 39 50,0
71-80 7 8,9
>80 5 6,5
Idade (médiatdesvio padrao 55,5 DP15,3 0,670
em anos)
Escolaridade (em anos completos) 0,969
0-4 26 33,3
5-8 31 39,7
9-11 17 21,7
12-16 4 5.8
Escolaridade (médiatdesvio 6,8 DP 3,6

padrdo em anos)

* Valor de p calculado nos testes de associagao entre o ANCA e cada variavel. Algumas variaveis
foram agrupadas em duas categorias: idade até 59 anos e 60 anos ou mais; escolaridade até 8 anos
de estudo e 9 anos ou mais.

De acordo com os valores apresentados nas tabelas,
pode-se observar que ndo houve associacdo entre a po-
sitividade de ANCA e caracteristicas clinicas ou socio-
demograficas.

DISCUSSAO

O predominio do sexo masculino na popula¢do do
estudo se assemelha com os resultados apresentados
pelo Inquérito Brasileiro de Didlise 2016, no qual 57%
dos pacientes submetidos a didlise eram do sexo mas-
culino.!? A faixa etdria predominante deste estudo foi
acima de 41 anos representada por 86,5% da amostra.
Um estudo realizado no interior do Estado de Sao Paulo
mostrou que 68% da populacdo submetida a dialise era
adulta.’® A raca mais prevalente na amostra do estudo
foi a branca sendo 84,3% dos pacientes, tendo prevaléncia
muito semelhante com uma pesquisa feita na Unidade
de Nefrologia do Hospital de Base de Sdo José do Rio Preto
- SP o qual apresentou 73,7% de raca branca.”

Em relagdo a escolaridade, os resultados demons-
traram estar de acordo com a realidade do Brasil, a qual
foi apresentada por um estudo sobre impacto do status
socioeconémico na qualidade de vida de pacientes no
estagio final da doenca renal. Isso pode ser justificado
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Tabela 2. Caracteristicas clinicas dos pacientes

Caracteristicas clinicas N % [
Comorbidades
Hipertensao Arterial (HAS) 56 71,8 0,174
Diabetes Mellitus (DM) 35 44,9 0,690
Infeccao urinaria de repeticao 9 11,5
Calculo renal 7 9,0
Dislipidemias 10 11,3
Hepatite C 3 3,8
Hepatite B 0 0
Complicacoes ,859
Infeccao de urina de repeticao 15 16,8
Infarto ou AVC 14 15,7
Retinopatia 12 13,5
Cirrose 1 11
Transfusao 0,351
Nunca recebeu 42 53,8
Recebeu até 3 vezes 31 39,7
Recebeu de 4 a 6 vezes 1 1.8
Recebeu de 7 a 10 vezes 1 1,3
Recebeu mais de 10 vezes 3 3,8
Tempo de Hemodialise (em meses) 0,908
1-24meses 50 64,1
25-50 meses 12 15,2
51-80 meses 8 10,2
81-100 meses 1 1,2
101-180 meses 5 6,3

Causas primarias da lesao renal

Exames de rotina ou desconhece um 32 41,0
fato relacionado ao diagnéstico da
doenca renal

Sintomas (dor, edema, fraqueza) 16 20,5
Hipertensao 9 11,5
Infeccao de trato urinario 4 51

Diabetes 6 7.7

Acidente vascular (angina, infarto, 5 6,4
derrame)

Trauma 1 1,3

Hereditario/congénito 2 2,6
Calculo renal 2 2,6
Toxicidade medicamentosa 1 1,3

*Valor de p calculado nos testes de associagao entre 0 ANCA e cada variavel. Transfuséo de sangue
foi categorizada em recebeu transfusao de sangue ou nao recebeu.

pelo fato de que a busca pelo atendimento médico pode
ser antecipada por pessoas com maior grau de escola-
ridade, implicando assim em diagnéstico e tratamento
precoce de uma doenca.!”

As comorbidades também se assemelharam ao
descrito na literatura cientifica, sendo mais frequente
nestes estudos a hipertensao e diabetes mellitus. Igual-
mente, a histéria familiar também revelou predominio
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das mesmas comorbidades, o que demonstra o papel de-
terminante desses agravos na histdria natural da doenca
renal.1

Vérios estudos relacionam a soropositividade para
o anticorpo anti-HCV com a hemodidlise.""***) De fato,
usudrios de hemodidlise, e que receberam transfusédo de
sangue sdo mais expostos a situacodes de risco, quando
comparados a populagdo em geral.**Y O tempo de he-
modidlise é proporcional ao risco. Neste estudo, obser-
vou-se que 19,2% receberam pelo menos uma transfusao
de sangue antes de 1993, data que foi adicionada a tria-
gem para hepatite C nos bancos de sangue. No entanto,
apenas 6 (6,7%) apresentaram sorologia reagente para
anti-HCV.

Um estudo realizado no Departamento de Nefro-
logia na Universidade de Pequim com vinte criangas
chinesas portadoras de vasculites associadas ao ANCA
demonstrou que todas as criancas apresentaram com-
prometimento renal. Destas, 16 (80%) apresentaram
insuficiéncia renal aguda.* Embora o presente estudo
néo tenha apresentado associacao entre ANCA e nenhu-
ma variavel coletada, 69,6% dos participantes relataram
hipertensdo como comorbidade e 15,7% eventos cardio-
vasculares agudos como complicacdo. Além disso, al-
guns dos pacientes que néo relacionaram o diagnéstico
da doenca renal a uma ocorréncia clinica, fizeram este
diagnéstico em consulta com cardiologista.

0 estudo citado acima ainda ressaltou que 19 (95%)
pacientes apresentaram positividade para o padrdo
p-ANCA e apenas um (5%) para o padrdo c-ANCA.*®
O Grupo Francés de Estudo das Vasculites apontou que
dos 43 pacientes de um estudo feito com portadores
de sindrome de Churg-Strauss positivos para ANCA, 39
(90,7%) destes apresentaram padrao p-ANCA e 4 (9,3%)
apresentaram padrio c-ANCA.®® Em nossos resultados
ndo hd uma discrepancia tdo grande entre a prevaléncia
dos padrées. No entanto, o padrdo p-ANCA também foi
mais prevalente, tendo sido identificado no soro de 11
(57,9%) pacientes dentre os 19 soropositivos.

A diluigéo utilizada seguindo as recomendacdes da
bula do fabricante foi de 1:10. No entanto, a ocorrén-
cia de positividade estd relacionada com a titulagdo.
Assim, sugere-se que futuros estudos realizem a titula-
cdo seriada dos pacientes com triagem positiva, com
intuito de apurar a significancia clinica deste ensaio.
O presente estudo traz um tema ainda novo e que pre-
cisa ser mais investigado para se ter um melhor enten-
dimento do papel desses marcadores na insuficiéncia
renal e em outras doencas.

CONCLUSAO

O significado clinico da presenca de ANCA ainda
ndo esta totalmente esclarecido e portanto, ndo pode

afirmar que este marcador sorolégico é suficiente para
determinar ou excluir o diagnéstico de vasculite. Ainda
sdo poucos os estudos que pesquisam este auto anti-
corpo em populacoes especificas. Sugere-se que sejam
realizados mais estudos nesse grupo de pacientes para
definicdo da contribuicdo deste exame no diagnéstico e
prognoéstico de complicacdes renais, bem como a titula-
¢ao seriada nos soros de pacientes com triagem positiva.
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