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Introdução 

O Complexo Principal de Histocompatibilidade (CMH) é uma região genética encontrada 

em todos os mamíferos, com modificações que variam de uma espécie para outra. No 

rato, é conhecido como sistema H2 e, no humano, como Sistema HLA. 

Prof. Jean Dausset descobriu, na década de 50, no soro de mulheres multíparas ou nos 

pacientes politransfundidos, a presença de anticorpos antileucocitários, dirigidos 

contra as moléculas presentes na membrana celular dos leucócitos humanos (Human 

Leukocyte Antigens). É aí que apareceu o nome HLA. 

O CHM codifica a síntese das moléculas de Histocompatibilidade Maiores e Menores, 

também conhecidas como Antígenos de Transplante por serem as responsáveis pela 

rejeição de tecidos e órgãos transplantados entre indivíduos de uma mesma espécie, 

geneticamente diferentes. 

 

O papel essencial das moléculas CHM/HLA é a indução e regulação da resposta imune, 

bem como a diferenciação entre o próprio e o alheio. A enorme diversidade 

(polimorfismo) destas moléculas contribui à diversidade biológica da espécie humana. 

 

A função fisiológica das moléculas CMH, com mais de 500 milhões de anos de evolução, 

é sua capacidade de unir-se aos peptídeos.  

 

Foi só em 1974 que Zinkernagel e Doherty descreveram o fenômeno de restrição do 

CMH, localizando o verdadeiro papel das moléculas CMH na apresentação de peptídeos 

antigênicos e no reconhecimento pelo Linfócito T. 

 

Será vista sua estrutura, organização genética e funcionamento. 
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Estrutura genética do CMH-HLA 

O complexo CMH reside no braço curto do cromossomo 6, com tamanho de 3,5 milhões 

de pares de base. 

É um complexo muito poligênico, com mais de 250 genes e pseudogenes, 30 dos quais 

codificam proteínas, com mais de 8.794 alternativas, chamados Alelos HLA.  

 

Figura 1. Complexo principal de histocompatibilidade 

 

Locus é a posição de uma classe de gene no cromossomo, e Alelo é uma das múltiplas 

alternativas que tem um gene, em determinados locus. 

O complexo gênico CMH codifica as cadeias de 3 classes de moléculas CMH (ou 

Antígenos HLA), clássicas e não clássicas: Classe I, Classe II e Classe III.  

 

 

Figura 2. Complexo principal de histocompatibilidade – Classes de HLA 
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1) Os Genes Classe I, localizados nos Locus A, B e C, codificam as moléculas 

clássicas HLA A, B e C e as não clássicas HLA E, F, G, CD1. 

2) Os Genes Classe II, localizados em três locus principais: DP, DQ e DR, codificam 

as moléculas HLA, Classe II, DP, DQ e DR, e as moléculas não clássicas TAP, LMP 

e DM, que são transportadores intercelulares das moléculas clássicas HLA, Classe 

I e II. 

3) Os Genes Classe III, geralmente conhecidos como Genes da região do 

complemento, estão localizados entre as regiões gênicas CMH, Classe I e II. 

Codificam várias proteínas secretantes, que têm funções imunes ou de 

inflamação, caso C2, C4, Fator B, TNF e Proteínas de choque térmico. 

 

         

Nomenclatura do sistema HLA 

As especificidades HLA estão identificadas por: 

 

Locus, representados por letras que determinam a posição do gene no cromossomo 6. 

Existem 3 locus de moléculas clássicas ou antígenos Classe I (A, B, C) e 3 locus Classe II 

(DP, DQ e DR). 

 

Alelos, representam uma das múltiplas formas alternativas de um gene, em 

determinado locus. Os alelos são representados por números. 

 

Exemplo de especificidade HLA: A1, B5 etc. 

 

O HAPLÓTIPO é a informação completa do sistema HLA, codificado no braço curto de 

cada cromossomo 6, materno e paterno.  
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Figura 3. Haplótipo HLA: representação gráfica 

 

Por exemplo: Haplótipo materno - A1, B5, Cw4, DP5, DQ10, DR8 

 Haplótipo paterno - A2, B7, Cw4, DP5, DQ12, DR3 

 

 

A complexidade da nomenclatura deriva do método diagnóstico utilizado: 

a) Se diagnosticado sobre as moléculas HLA, na superfície das membranas 

celulares, identificam-se pelo LOCUS + o número do ALELO. 

A “w” significa que ainda está sendo estudado em oficina (workshop). 

 

b) Caso sejam definidos por estudos de Biologia Molecular sobre os genes HLA, 

os locus o serão por letras e os Alelos (especificidades), por um número de 

quatro dígitos, devido à enorme diversidade e polimorfismo deste sistema ao 

nível genômico.  

 

Por exemplo: A0101, B0701, C0401 etc. 

 

 

Herança 

Os genes de histocompatibilidade são herdados de pais para filhos, seguindo as leis 

mendelianas da herança.  
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Figura 4. Herança de haplótipos 

 

Cada filho herda em bloco a combinação de genes HLA, no haplótipo materno e 

paterno. Cada célula do organismo, exceto as células germinativas, possui um 

haplótipo herdado da mãe e outro do pai. 

Os genes CMH-HLA têm uma expressão CO-DOMINANTE, portanto, dos dois haplótipos, 

materno e paterno. Em outras palavras: por cada locus HLA, o filho vai herdar um alelo 

da mãe e outro do pai. Apesar da informação dos haplótipos paternos herdar-se em 

bloco, existe 2 a 3% de probabilidade de entrecruzamento entre dois cromossomos 

parentais, resultando haplótipos recombinantes. 

 

Quando os ALELOS de um LOCUS são diferentes, estamos em presença de 

HETEROZIGOSE de um determinado locus; por exemplo: A2 – A9. 

Quando os ALELOS de um mesmo LOCUS são idênticos, existe HOMOZIGOSE de um 

determinado locus, por exemplo: A2 – A2. 

 

A herança intrafamiliar determina que os pais, em relação aos filhos, sejam 

HAPLOIDÊNTICOS e que o filho compartilhe, com cada um dos pais, apenas metade da 

informação genética, quando aqueles apresentem haplótipos diferentes. Numa família 

determinada, o pai tem, por sua vez, dois haplótipos: a e b e, a mãe, dois haplótipos: 

c e d. Por conseguinte, cada um dos filhos poderá herdar 4 combinações diferentes 

desses haplótipos: (a, c); (a, d); (b, c); (b, d). 
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Os irmãos, entre eles, apresentam 25% de probabilidades de serem idênticos por 

compartilhar os 2 haplótipos paternos, 25% de probabilidades de não compartilhar 

nenhum e 50% de serem semi-idênticos por compartilhar 1 haplótipo. 

 

 

Polimorfismo 

Cada indivíduo pode codificar diferentes moléculas, por cada um dos dois alelos de que 

dispõe. O número de combinações teóricas, consideradas em conjunto, é muito alto.  

 

 

 

Figura 5. Polimorfismo de HLA 

 

Além disso, os genes do CMH integram o sistema mais polimórfico e poligênico do 

organismo humano, com mais de 8.000 alelos descobertos até o momento. Cada 

indivíduo expressa 12 especificidades HLA diferentes e isso determina um número de 
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combinações teóricas que chega a milhares de milhões, gerando, dessa maneira, 

diferenças genéticas entre indivíduos de uma mesma espécie. 

Por isso é tão difícil, entre indivíduos geneticamente não relacionados, encontrar 

alguém idêntico, salvo os gêmeos univitelinos. 

 

Este enorme polimorfismo no sistema HLA resulta numa grande diversidade de 

moléculas de histocompatilibilidade que poderão, então, apresentar maior quantidade 

de diferentes peptídeos.  

 

Figura 6. Polimorfismo das moléculas HLA, Classe I e II 

 

O polimorfismo HLA não se explica, apenas, pela combinação ao acaso de seus genes, 

mas pela existência de alguns haplótipos, encontrados com mais frequência do 

esperado. Este fenômeno, conhecido como “desequilíbrio de ligamento”, deve-se à 

existência de haplótipos ancestrais, de uma determinada comunidade, que têm uma 

representação maior na população e a novos haplótipos terem aparecido no processo 

evolutivo como consequência de uma resistência a certas doenças.  

 

Existem fatores indutores do polimorfismo; a espécie humana apresenta enorme 

biodiversidade e isso tem permitido a alguns indivíduos sobrepujar adversidades ao 

longo da evolução. Atualmente, por exemplo, existe 2% da população que é resistente 

a contrair a infecção do HIV e, por conseguinte, esses indivíduos deixarão maior 

descendência nas zonas endêmicas de AIDS.  
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Além disso, sabe-se que os embriões com maior disparidade dos genes HLA, em relação 

à mãe, têm mais probabilidade de implantação e, os fetos, de crescer.  

 

Este polimorfismo é o responsável pela biodiversidade humana. As moléculas HLA 

atuam como uma carteira de identidade biológica, fazendo com que cada indivíduo 

seja único e irrepetível.  

 

 

Moléculas CMH ou moléculas HLA 

As moléculas HLA estão formadas por 2 glicoproteínas unidas por ligações não 

covalentes, se organizam tridimensionalmente em domínios, como a família das 

imunoglobulinas e são encontradas nas membranas celulares. Existem 2 tipos de 

moléculas HLA (Classe I e Classe 2), com diferente distribuição celular e diferentes 

funções. A expressão das moléculas HLA, Classe I e II, aumenta, nas membrana 

celulares, pelo interferon gama (IFN—γ).  

 

Figura 7. 

 

a) Moléculas CMH, Classe I (HLA Antígenos) - Estas moléculas são conhecidas 

como Ag de Transplante ou Ags de Histocompatibilidade, por serem os 

principais antígenos reconhecidos pelas células imunocompetentes do 

receptor, durante a rejeição do enxerto.  



Imunopatologia e imunointervenção 
em rins nativos e transplantados 

Estrutura e funcionamento do sistema HLA  
                                                Inés Álvarez 

 

 

© SLANH – STALYC – EviMed – 2013 

MOLECULAS HLA CLASE I

 Presentes en todas 

las células nucleadas.

 Presentan péptidos  

intracelulares a los 

linfocitos T CD8+, 

gatillando la 

respuesta citotóxica.

HLA- A , HLA –B, HLA -C

 

Figura 8. Molécula HLA, Classe I 

 

Estas moléculas se expressam na MEMBRANA de todas as células nucleadas do 

organismo, com exceção dos GR e dos espermatozóides. 

Possuem 2 cadeias polipeptídicas: a “cadeia pesada” α, com peso molecular de 44-47 

KDa, codificada em cromossomo 6 e onde radica a maior variabilidade ou 

polimorfismo, e a “cadeia leve” B2, microglobulina, com 12KDa, codificada no 

cromossomo 16, que é invariável e igual para todos os indivíduos. 

 

A cadeia pesada das moléculas Classe I contém 3 domínios extras celulares (α1, α2 e 

α3), região transmembrana e uma cauda citoplasmática, representada pelo carboxi-

terminal da cadeia α. 

 

Os domínios α1 e α2 da cadeia pesada das moléculas Classe I formam a fenda donde 

acontecerá a união dos peptídeos Antigênicos, com 8-10 aminoácidos de comprimento. 

Esta fenda tem uma enorme variabilidade de aminoácidos (POLIMORFISMO), os quais 

conformam a parede e o piso dos “locais de união” onde os peptídeos se fixam, 

permitindo, então, que múltiplas moléculas peptídicas se unam às moléculas Classe I. 

 

O domínio α3 é constante e tem uma associação não covalente com a cadeia leve β2 

microglobulina. 
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A β2, também constante, é requerida para as moléculas Classe I se expressarem nas 

membranas celulares. Indivíduos com deficiência genética de β2, microglobulina, não 

expressam nenhum Ag Classe I e, portanto, têm uma deficiência nos linfócitos T 

citotóxicos. 

 

 

b) Moléculas CMH, Classe II (HLA, Classe II)  

 

São glicoproteínas inseridas na membrana das células apresentadoras de antígenos 

(APC), como monócitos, macrófagos, células dendríticas, de Langerhans, epiteliais e 

nos linfócitos B e nas células T Ativadas. 

Estão formadas por 2 cadeias muito polimórficas, codificadas ambas no complexo CMH 

do cromossomo 6, uma cadeia α, com peso molecular de 34KDa e uma cadeia β, com 

peso molecular de 28KDa.  

MOLECULAS HLA CLASE II

HLA-DR, HLA-DQ, HLA-DP

 Presentes en células 

especializadas de la 

respuesta inmune  (CPA).

 Presentan péptidos 

extracelulares a los 

linfocitos  CD4+, 

gatillando la respuesta 

tipo Th1 o Th2.

 

Figura 9. Molécula HLA, Classe II 

 

Cada uma das cadeias tem 2 domínios extracelulares α1- α2 e β1- β2, 

respectivamente, uma região transmembrana e a cauda terminal citoplasmática.  

 

A fenda de união das moléculas MHC-Classe II aos peptídeos antigênicos exógenos está 

formada pelos domínios α1 e β1. 
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Os peptídeos associados às CMH-Classe II têm 13-25 AA de comprimento e o local de 

fixação, com 1 ou mais aminoácidos, se acha também na fenda dessas moléculas. 

 

 

Funções das moléculas CMH ou Ags HLA 

Ambas as moléculas Classe I e II são importantes no controle da resposta imune, por 

um processo conhecido como “Restrição CMH”.  

 

F U N C IO N E S :

F u n c io n e s  d e l s is te m a  d e l H L A  e n  e l m a n te n im ie n to  

d e  la  s a lu d  y  re s is te n c ia  a  la  e n fe rm e d a d

 

Figura 10. Funções do HLA 

 

As CMH-Classe I (Ags HLA-Classe I A, B e C) intervém na defesa frente a organismos o 

substâncias estranhas. São, além disso, “marcadores do próprio” e o identificam, 

diferenciando-o do estranho. Esta função biológica relevante a cumprem apresentando 

peptídeos endógenos aos linfócitos T citotóxicos. Quando células do organismo alteram 

ou perdem as moléculas HLA, Classe I, o sistema imune as reconhece como estranhas e 

as destrói. 
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 Función 
presentación 
antigénica para 
respuesta inmune
adaptativa

 Alto polimorfismo 
en la zona de unión 
al péptido

 

Figura 11. Função de apresentação antigênica 

 

As moléculas HLA, Classe I não clássicas (G, E, F e CD1), são pouco polimórficas. HLA-

G: são encontradas só no trofoblasto fetal protegendo o feto, durante a gravidez, do 

sistema imune materno, desde que o feto contém a informação genética do haplótipo 

paterno. 

HLA-E: são encontradas nas células do organismo e inibem as células NK (natural 

killer); NK não destroem as células, quando estas expressam as moléculas HLA-E. 

HLA-F: são encontradas em várias células e seu papel é, ainda, desconhecido. 

As moléculas CD1 são apresentadoras de antígenos não peptídicos a certos tipos de 

células T. São conhecidas como educadoras do timo. 

 

As moléculas HLA, Classe II (DR, DQ y DP), especializam-se na união aos peptídeos 

antigênicos exógenos (fragmentos de bactérias, vírus etc). São apresentadoras de 

peptídeos exógenos aos TCR (receptor das células T) dos linfócitos colaboradores, 

ativando a resposta imune mediante sinais intracelulares e ativação de fatores de 

transcrição, que produzem citocinas nos linfócitos Th (T helper). 

 

Para o reconhecimento dos peptídeos endógenos-moléculas CMH-I e dos peptídeos 

exógenos-CMH-II, pelo TCR das células T citotóxicas ou T Helper, são necessárias, 

ainda, 2 sinalizações diferentes, por meio dos receptores CD8 e CD4 e da co-

estimulação da família B7-CD28.  
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Biossíntese das moléculas HLA e processamento de antígenos 

A biossíntese das moléculas HLA, Classe I, é feita no retículo endoplasmático de todas 

as células nucleadas do organismo.  

V ía  d e  p re s e n ta c ió n  d e p é p t id o s

in t ra c e lu la re s :  m o lé c u la s  H L A  c la s e  I    

H L A -A ,-B ,-C . 

 

Figura 13. Apresentação de peptídeos intracelulares 

 

A cadeia pesada e a β 2 microglobulina formam um heterodímero instável, que vai 

necessitar de “facilitadoras HLA, Classe I” como Calmexina, Clareticulina e Tapacina. 

Por outra parte, os antígenos provenientes de proteínas endógenas (virais ou tumorais, 

entre outras) também são degradados nos proteassomas celulares, até chegarem a 

“peptídeos”. Esses peptídeos são transportados para o interior do retículo endotelial 

pelos TAP (Transportador Associado de Peptídeos). 

Posteriormente, as moléculas HLA, Classe I, unidas aos peptídeos, são transportadas à 

membrana celular, onde o complexo HLA I-Péptideo fica exposto, para ser reconhecido 

pelos receptores TCR dos linfócitos T citotóxicos. 

 

A biossíntese das moléculas HLA, Classe II, é realizada no retículo endoplasmático, 

unidas às cadeias invariáveis (li).  
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V ía  p re s e n ta c ió n  d e p é p t id o s

e x t ra c e lu la re s : m o lé c u la s  H L A  

c la s e  I I

H L A -D R ,-D Q ,-D P

 

Figura 14. Apresentação de peptídeos extracelulares 

 

Este complexo se desloca até o aparelho de Golgi e, no compartimento endocítico 

Classe II (MIIC), inicia a proteólise da cadeia “li”.   

Por outro lado, os antígenos exógenos provenientes do meio exterior, ingressados à 

célula mediante fagocitose ou pinocitose, são degradados a peptídeos. Estes se 

associam com uma cadeia chamada CLIP. O clip se separa do peptídeo, mas se mantém 

estável pela intervenção de outra “facilitadora”: o HLA-DM.  

 

O complexo estável HLA, Classe II-Péptido, é transportado por uma vesícula até a 

membrana das células apresentadoras de antígenos (APC), para ser reconhecido pelos 

linfócitos Th (Helper). 

 

 

Relevâcia da tipificação HLA 

Existem múltiplas aplicações da tipificação HLA: 

 

Transplante: HLA joga papel determinante na imunidade do transplante, desde que 

existe alorreconhecimento direto ou indireto que desencadeia a resposta imune do 

receptor.  
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Figura 15. Eventos imunológicos no transplante renal 

HLA Y TIPO DE TRASPLANTE

 

Figura 16. HLA e tipo de transplante 

 

Quanto menor incompatibilidade HLA entre doador e receptor, maior sobrevida do 

enxerto.  

MHC polymorphism: 
the basis for allograft rejection

Graft losses increase in proportion to the number of HLA mismatches 

(MM) despite improved overall survival:

0 MM refers to 

matching for HLA-A, 

-B, and –DR only

Opelz G. et. al., 

Transplantation 2007

Is this due to overall increased risk for rejection or increasedrisk to 

develop donor specific antibody (DSA)?  

Figura 17. 
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 Antropologia: o sistema HLA varia largamente entre diferentes 

populações étnicas e é muito importante para estabelecer ou confirmar a 

relação entre populações e seus padrões de migração.  

 Identificação de Relação Filial: conhecido como estudos de Paternidade 

não entendida, o pai putativo divide com o filho um haplótipo HLA.  

 Genética forense 

 Associação com doenças: importante número de doenças apresentam 

certos haplótipos HLA e outros se associam a moléculas HLA, Classe I ou 

Classe II.  

 

 

Tipificação HLA 

a) Métodos sorológicos: No passado, obtinham-se os soros tipificadores do 

sistema HLA de mulheres multíparas, expostas aos antígenos paternos de seus 

filhos, contra os quais desenvolveram anticorpos. Mais recentemente, esses 

soros estão sendo produzidos pela tecnologia dos anticorpos monoclonais. 

A técnica microcitotoxicidade se realiza em placas Terasaki, expondo um 

linfócito não conhecido a uma bateria de anti-soros HLA conhecidos.  

Diagnóstico: Tipificación HLA

Por Serología 

 

Figura 18. 

 

O anticorpo reconhecerá a especificidade antigênica do linfócito, formando o 

complexo antígeno anticorpo que, mediante a cascata do complemento, 

culminará na lise desse linfócito. Posteriormente, mediante um corante vital, 
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revelam-se as células mortas, que o captam e determinam, então, qual 

molécula HLA, Classe I ou Classe II, esse linfócito desconhecido tem. 

 

b) Métodos de Biologia Molecular:  as técnicas mais usadas para detectar os 

polimorfismos de DNA são: 

 

 A reação em cadeia do DNA polimerase (PCR).  

 A análise de fragmentos de restrição (RFLP). 

 O sequenciamento direto do DNA. 

 

 

As técnicas mais utilizadas para a tipificação HLA são: PCR-SSO e PCR-SSP.  

TÉCNICAS  PARA TIPIFICACIÓN 

ALÉLICA

(BASADAS EN ESTUDIO DE ADN)

PCR -SSO            PCR - SSP            PCR - SBT

 

Figura 19. 

 

PCR-SSO: amplifica a zona polimórfica do DNA e hibridiza com oligonucleótidos 

específicos de sequência (SSO), fixados nas membranas. 

  

PCR-SSP: (Primers Específicos de Sequência) só amplifica a amostra onde os iniciadores 

podem reconhecer o alelo específico.  

 

PCR-STB: o sequenciamento direto do DNA é feito mediante técnicas que sequenciam 

fragmentos de DNA, amplificados mediante PCR. Esta técnica é largamente usada no 
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transplante hematopoiético de CPH, entre indivíduos não relacionados bem como em 

estudos de quimerismo após transplante.  

 

A tecnologia LUMINEX SSO consegue diagnosticar as moléculas HLA em resolução média 

e, algumas delas, em alta resolução.  

TecnologíaLUMINEX SSO

 

Figura 20. 

 

c) Métodos Celulares: As culturas linfocitárias mistas são técnicas que 

identificam a reatividade dos linfócitos do receptor, quando cultivados com 

linfócitos de um doador não relacionado, mediante proliferação ou 

citotoxicidade. Esta proliferação é devida ao reconhecimento, por parte do 

linfócito do receptor, da disparidade existente nas moléculas HLA, Classe II, 

do doador. Esta técnica tem sido superada pela biologia molecular. 

 

d) Hoje em dia, existe a técnica “Elispot”, que mede em forma indireta essa 

reatividade do linfócito T, mediante a objetivação da secreção das citocinas, 

principalmente, a interleucina (IL2).  
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Figura 21. 

 

 

Estudo de anticorpos anti-HLA 

Em mulheres multíparas, em indivíduos politransfundidos e em pacientes 

transplantados podem existir anticorpos pré-formados, contra antígenos HLA 

específicos.  

É relevante, em pacientes em lista de espera para transplante de órgão sólido, 

principalmente, renal, a detecção, antes de receber o transplante, de anticorpos HLA 

pré-formados. 

 

Sabe-se, na atualidade, que uma das causas de perda de enxertos é pela geração, no 

receptor, de anticorpos doador específicos novos, conhecidos como DSA. É de esperar 

que os anticorpos o sejam contra as especificidades HLA das células do doador (Fig. 

22), porém, a quantidade de anticorpos pré-formados é bem maior, devido aos 

epítopos comuns existentes em diferentes moléculas Classe I e Classe II. (Fig. 23). 
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Figura 22. 

 

Structural Basis of an HLA-B51 Mismatch 

Polymorphic 

Residues on 

B51

“Seen”by

A2,A68;

B35,B44

“Seen”by

A2,A24;

B7,B8

“Seen”by

A2,A68;

B27,B44

Mismatched HLA antigens have different 

numbers of mismatched epitopes  

Figura 23. 

 

O PRA, que é a quantificação de anticorpos HLA em um receptor, mediante análise da 

reatividade aos antígenos HLA representantes de uma população determinada, 

expressa em porcentagem. Os pacientes com PRA acima de 80% são considerados 

hiperimunizados e tem 20% de probabilidade de conseguir um doador, se comparados 

àqueles que não tenham anticorpos pré-formados.   

 

O PRA pode ser estudado mediante a técnica de micro-linfócito toxicidade, colocando 

nas placas Terasaki antígenos conhecidos, para depois confrontá-los com o soro 

problema do receptor.  
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Outro método é o estudo em fase sólida por ELISA, onde preparações purificadas de 

antígenos HLA são absorvidas nas fases sólidas de placas de plástico. 

A Citometria de Fluxo é uma técnica muito mais sensível e detecta anticorpos contra 

especificidades HLA, Classe I e Classe II, ligadas a pérolas imunomagnéticas. 

A técnica LUMINEX é uma citometria de fluxo mais sofisticada, pois utiliza dois raios 

laser, o que permite realizar múltiplas análises em um mesmo estudo. 

 

A PROVA CRUZADA (PC) é a procura por anticorpos pré-formados do receptor, contra o 

provável doador. Sempre é estudado antes de realizar um transplante. A existência de 

anticorpos pré-formados HLA, Classe I, contra o doador, contraindicam o transplante.  

Os métodos de estudo são por microlinfócitos toxicidade, citometria de fluxo ou 

luminex. 

 

PROVA CRUZADA DOADOR ESPECÍFICO: utilizada no acompanhamento de um transplante 

pela análise do soro do receptor, contra as células ou os antígenos HLA purificados do 

doador. Pode realizar-se pelos mesmos métodos de estudo mencionados supra. 
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