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COMO UM PACIENTE B*35:02 PODE FORMAR
ANTICORPOS CONTRA B*35:01?
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* A correta interpretagdo dos resultados do teste Luminex
Single Antigen (LSA) é fundamental para a identificacdo
precisa dos anticorpos e, consequentemente, para a
definicdo da presenca ou ndo de anticorpos especificos
contra o doador (DSA).

Para analise do LSA, consideramos que o paciente ndo pode
formar anticorpos contra o HLA préprio. Também,
consideramos que, na maiorias das vezes, os anticorpos
reconhecem uma porgao conservada dentro do grupo de
alelos. Mas, ndo raramente, observamos também a presenca
de anticorpos anti-alelo.

Em busca de entendermos como um paciente pode formar
anticorpos anti-alelos, procuramos determinar, através das
ferramentas de analise de epitopos existentes, a provavel
regido reconhecida pelo anticorpo.

* O objetivo desse caso é mostrar a descricdo e analise de
anticorpo contra HLA-B*35:01 em uma paciente que
expressa o HLA-B*35:02.

Paciente mulher, 4 gestacOes prévias, tipificada como
A*01:CUSGH A*02:52 B*35:02 B*39:03 DRB1*11:CVFzV,
DRB1*14:CCIFN. A pesquisa de anticorpos com LSA
revelou positividade contra HLA B*35:01 e B*35:08, tanto
com o kit da One Lambda (Figura 1) quanto da Immucor.
Devido a esse resultado pouco comum, realizamos a
pesquisa de anticorpos com o kit complementar Explex da
One Lambda e ndo observamos reagdao contra o HLA
B*35:02. Como o padrdo de reagdao encontrado ndo era
justificado por nenhuma base de epitopos (HLA
MatchMaker ou epitopos de Terasaki) realizamos o
protocolo de absorgdo/eluigdo com uma célula que
expressa o HLA A* B*35:08, para tentar determinar qual o
epitopo que estava sendo reconhecido. O resultado do
teste LSA utilizando o kit da One Lambda com o eluato
revelou os anticorpos demonstrados na figura 2. Exceto
pela auséncia da rea¢do contra o HLA Cw9,10 e por ser um
eplet proprio, o padrdo observado no eluato poderia ser
justificado pelo eplet 163L+167W. O residuo 173E poderia
justificar a auséncia de deteccdo de anticorpos contra
HLA- Cw9,10. Além das trés posigoes, o residuo 109L seria
o que justificaria a formag¢do de anticorpos contra o HLA
B*35:01 por um individuo portador de B*35:02 (figura 3).
Verificamos, utilizando o programa Cn3D, que os residuos
109L, 163L, 167W e 173E, que estao presentes somente
nas reacgdes positivas observadas com o eluato, estao a
uma distancia inferior a 15A (Figura 4).
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1. LSA da amostra de soro da paciente: foram detectados
anticorpos contra HLA B*35:01 com MFI=13.990.
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2. LSA do eluato apds a absor¢do do soro com uma célula HLA-
A*29:01,31:01 B*35:08,40:02 C*04:01: foram detectados
anticorpos contra HLA-B*35:01 com MFI = 9419.
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3. Comparagdo dos aminoacidos presentes nos HLAs préprios com
os do HLA B*35:01: todos os amino acidos determinados no novo
epitopo estdo presentes em HLA préprios.

Aminoacidos
HLA 109 163 167 173
A*01:01 F R G E
A*02:52 F T W E
B*35:02 F L w E
B*39:03 L T w E
B*35:01 L L w E

4. Porgdo da molécula HLA B*35:01: em amarelo, a regido
compreendida dentro do raio de 15A do eplet 163L; em rosa, os
residuos 109L, 163L 167W e 173E que compdem o novo epitopo.

Antibody Footprint
(Raio de 15A)

I C O MENTARIOS E CONCLUSOES

As atuais bases de epitopos sao falhas em determinar todos os padrées de anticorpos encontrados em soros de pacientes.
Com isso, seu uso deve ser feito de forma cautelosa.

Em conclusdo, definimos um novo epitopo formado por configuragbes em posigoes proprias, mas que juntas formam uma
configuragdo nao propria.



