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APRESENTACAO

Ap0s a grande aceitacao das trés primeiras
edicées, que totalizaram mais de 12.000
exemplares, estamos lancando a 5* Edicao do
Manual de Uso de Hemocomponentes e
Hemoderivados, tendo ampliado os capitulos
relativos as reacoes transfusionais, o que levou a
colocarmos o titulo: “Manual de Uso de
Hemocomponentes, Hemo-derivados e de Reacdes
Transfusionais”.

A pratica da medicina transfusional
tornou-se complexa nas Ultimas décadas pela
ampliacao dos recursos terapéuticos disponiveis,
sendo entao necessaria a supervisao direta ou
indireta do médico hemoterapeuta. Devemos
ressaltar também as reacdes transfusionais, que
ganharam relevancia em todo o mundo, levando a
criacdo do Programa de Hemovigilancia, em 2002,
pela ANVISA.

Mesmo por mais criteriosa e precisa que
seja a indicacdo de uma transfuséo, ela nunca sera
isenta da possibilidade de uma reacao
transfusional. Sejam aquelas inerentes as reacoes
que podem ocorrer com substancias do doador,
desencadeando febre ou reacao alérgica, entre



o doador como a aloimunizacao e a Doenca do
Enxerto Contra o Hospedeiro. Ou, ainda, por conta
das doencas transmitidas por transfusao, as quais
mesmo apdés o importante desenvolvimento
tecnologico das Ultimas décadas, podem ainda ser
transmitidas, persistindo risco residual.

Portanto, este manual tem como objetivo
orientar médicos nao hemoterapeutas nas
indicacoes de transfusao de hemocomponentes e
também na identificacao e tratamento das reacoes
transfusionais.

José Augusto Barreto

Superintendente Geral da Colsan / Unifesp
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CAPITULO 1
GRUPOS SANGUINEOS

O mais importante de todos os grupos
sanguineos € o sistema ABO. No locus ABO no
cromossomo 9 existem trés genes alelos: A, Be 0. 0
gene A expressa o antigeno A, o gene B expressa o
antigeno B e o gene O nado expressa antigenos. Os
anticorpos sao expressos naturalmente e sao da
classe IgM.

O sistema de grupo sangiiineo Rh é o se-
gundo mais importante e o mais complexo, formado
por 45 antigenos. No sistema Rh o antigeno mais im-
portante é o D. Quando se define que uma pessoa é
Rh positiva, significa que ela tem o antigeno D e no
caso de ser Rh negativo, que nao tem esse antigeno.

Existem trés nomenclaturas para designar
os antigenos Rh: Rosenfield, Fisher-Race e Wiener.
Na Fischer-Race, os 5 antigenos mais fre-gilientes
sao assim designados: D, C, c, E, e. Nao existe o
antigeno d.

0 antigeno D tem importancia clinica visto
que 15% da populacao ndo o tem. Em gestantes ¢ a
causa mais importante de Doenca Hemolitica do Re-
cém Nascido ( DHRN).

No total, existem mais de 500 antigenos
de hemacias ja caracterizados. Além dos citados
acima, vale mencionar a importancia dos sistemas
Kell, Duffy, Kidd e MNSs, que podem levar ao
desenvolvimento de anticorpos contra os antigenos
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especificos, tendo significado clinico transfusional,

pos-transfusionais ou DHRN.
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CAPITULO 2
TESTES PRE-TRANSFUSIONAIS

Sao os testes imunohematoldgicos
realizados para selecionar o hemocomponente com-
pativel, a fim de garantir uma transfusao segura.

Saoeles:

1- TipagemABO e Rh(D) doreceptor;

2- Pesquisa de anticorpos irregulares (Coombs
Indireto) do receptor, para detectar a presenca
de um anticorpo contra antigeno de hemacias
que nao o anti-A e anti-B. Esta pesquisa é feita
utilizando-se o soro do receptor, incubado com
hemacias padronizadas;

3- Prova cruzada: Testagens do soro do receptor
com as hemacias a serem transfundidas. Na
pratica, simulamos in vitro, o que pode acon-
tecerinvivo.
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CAPITULO 3

USO DE HEMOCOMPONENTES
E HEMODERIVADOS

Introducao

Antes de tecermos comentarios sobre a
utilizacao de cada hemocomponente, devem ser
feitas algumas consideracgoes, validas para todas as
transfusoes.

Requisicdes

A solicitacao deve ser feita numa
requisicdo adequada, caracterizando a urgéncia ou
nao, data da solicitacao e/ou reserva, a quantidade
solicitada e o tipo de componente (s).

A identificacao do paciente deve ser
legivel e completa, incluindo com precisao a clinica
e leito, além de dados clinicos relevantes do
paciente. O diagnostico e os medicamentos em uso
podem auxiliar no raciocinio para elucidacao de
possiveis reacdes positivas nas provas imuno-
hematoldgicas pré-transfusionais.

Os dados que identificam o médico
solicitante também devem ser legiveis e conter o
nUmero de inscricao no CRM.



Indicacao

Deve ser criteriosa, baseada em dados
clinicos e, se necessario, laboratoriais. O médico
deve ter conhecimento dos beneficios e riscos de
cada hemocomponente a ser solicitado,
consultando um hemoterapeuta sempre que
houver duvidas.

Rotina ap6s o inicio da transfusao
O paciente deve ser monitorado nos

primeiros 15 minutos.
Ocorréncias a serem observadas: tre-

mores, cianose, reacdes urticariformes, dor no
trajeto da infusao, dor lombar, hipotensao, choque,
urina escura, taquicardia, febre (vide REACOES
TRANSFUSIONAIS: capitulos 5, 6 e 7).

Material Especifico
Equipo de transfusao com filtro para reter
particulas entre 170 e 200 micras ou maiores.

Sangue Total

Descricées
O sangue coletado de um doador é

considerado sangue total, com volume médio de
450ml de sangue, misturado com solucao

preservante e anticoagulante (63 ml.)
Em geral ndo se encontra mais disponivel

nos servicos de hemoterapia, pois a partir dele
obtemos:



« Concentrado de Hemdcias (CH)
» Concentrado de Plaquetas (CP)
 Plasma Fresco Congelado (PFC)
« Crioprecipitado (CRIO)

Indicacdo do Uso de Sangue Total

As indicacles atuais sao raras, pois nao
traz vantagens na correcao de anemias em relacao
ao concentrado de hemacias, devido a sobrecarga
de volume a ser infundido. Quando estocado por
mais de 24 horas, contém poucas plaquetas,
leucocitos e fatores de coagulagcao viaveis, e
raramente esta disponivel antes das 24 horas,
devido ao tempo necessario para a realizagao de
exames sorologicos e imunohematologicos.

A indicacao primaria seria para pacientes
que apresentem sangramento ativo com perda
volémica superior a 20%.

Armazenamento
Em geladeira apropriada a temperatura de
4°C (2-6°C).

Validade
35 dias no caso de se utilizar bolsas com a
solucao preservadora anticoagulante CPDA-1.



Dose

Adulto: 1 unidade de sangue total aumenta o nivel
de hemoglobinaem cercade 1 g/dl.

Crianca: 8ml/kg resulta numa elevacao do nivel de
hemoglobina em cerca de 1g/dl.

Tempo de infusdo
Depende da condicéo clinica do paciente,
nao devendo exceder 4 horas.

Compatibilidade
Tipagem ABO/Rh e prova cruzada.

Concentrado de Hemacias

Descricao

Preparado a partir de uma unidade de
sangue total através da remocao de 200 a 250ml de
plasma. O volume final é de aproximadamente 250 a
300ml. O hematocrito varia entre 65%-75%.Contém
leucacitos, plaquetas e plasma.

Indicacao

Tratamento de anemia em pacientes com
necessidade de aumento do transporte de oxigénio.
A indicacdo é primariamente clinica. Com a
preocupacao crescente quanto ao uso racional do
sangue devido a custos, disponibilidade e
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doencas infecto-contagiosas, o nivel de hemo-
globina minimo para indicacdo de transfusdo é
discutivel.

Anemia Croénica:

Em geral a transfusao é indicada quando os
niveis de hemoglobina estdo abaixo de 8g/dl.

Entre 8 e 10 g/dl, a possibilidade de trans-
fusdo é pequena e vai depender das condicoes
clinicas de base do paciente. Acima de 10 g/dl, a
necessidade de transfusao € muito rara.

Na presenca de sangramento e um ou mais
dos critérios abaixo:

e Perda maior que 10-15% da volemia,
conforme avaliacdo médica;

 PA sistolica < 100 mmHg ou hipotensao
postural;

« Freqiiéncia de pulso > 100 bpm.

Armazenamento
Em geladeira apropriada a temperatura de
4°C (2-6°C).

Validade:
35 dias no caso de se utilizar bolsas com a
solucdo preservadora anticoagulante CPDA-1.



Dose

o Adulto: 1 unidade de concentrado de hemacias
elevaos niveisdeHbem 1 g/dl.

« Crianca: usamos a dose de 10 ml/kg.

Tempo de Infusao
Depende da condicéo clinica do paciente,
nao devendo exceder 4 horas.

Compatibilidade

Tipagem ABO e Rh, mais prova cruzada.

- ATENCAO

Transfusdo Macica
Definicao: Transfusao de uma volemia ou

mais num periodo de 24 horas ou transfusao de
50% da volemia em poucas horas.

Complicagdes:

« Coagulopatia por hemodiluicdo;

« CIVD;

* Intoxicacdo por citrato;

 Hiperpotassemia;

«Hemolise mecdnica pela infusdo rd-
pida;

« Hipotermia.




Preparacdes Especiais

e Leucoreducao:
Descricao: Uso de filtro para remocao de
leucocitos.
Indicagdes:
e Prevencdo de Reacdo Transfusional
Febril Ndo-Hemolitica.
eProfilaxia de aloimunizacdo em
pacientes a serem politransfundidos (por exemplo,
em pré-Transplante de Medula Ossea).
« Prevencéo da infeccdo pelo CMV.
Material: Filtro especifico para hemacias.

e Irradiacao:
Descricdo: O concentrado de hemacias é
submetido a irradiacao, na dose 2500 rads,
em irradiador especifico para sangue.
Indicacdo: Prevenir a Doenca do Enxerto
Contra o Hospedeiro Associada a
Transfusao (DECH-AT).

Grupos de Risco para DECH-AT:
« Imunodeficiéncias congénitas;
« Transplante de medula ¢ssea;
 Exsanguineo-transfusdo em RN;
« Transfus@o intra utero;
 Neoplasias hematoldgicas;



e Pacientes em quimioterapia
(notadamente aqueles em uso de fludarabina ou
correlatos);

« Parentes de primeiro grau (para doagées

dirigidas);

Dose: 2.500 rads;

Material: Irradiador especifico para

hemocomponentes.

Concentrado de Hemacias Lavadas

Descricao

Preparado a partir de uma unidade de
concentrado de hemacias, submetido a lavagem
com solucao salina estéril, através de
centrifugacdo, removendo quantidades signifi-
cativas de restos celulares, potassio, plasma,
plaguetas e leucocitos. O volume final é de
aproximadamente 250 a 300ml. O hematocrito varia
entre 50% a 75%.

Indicacao

« Reacao Transfusional Febril Nao-Hemoli-
tica repetitiva, sem disponibilidade de filtro de
leucodeplecao;

 Reacao alérgica as proteinas do plasma
(urticaria, anafilaxia).

Armazenamento
Em geladeira apropriada a temperatura de
4°C (2-6°C).



Validade:
24 horas apos a abertura do sistema.

Dose:

 Adulto: 1 unidade de concentrado de hemacias
elevaos niveisde Hbem 1 g/dl.

« Em crianca: usamos a dose de 10 ml/Kg de peso
corporeo.

Tempo de Infusao
Vai depender da condicao clinica do
paciente, nao devendo exceder 4 horas.

Compatibilidade
Tipagem ABO/Rh e prova cruzada.

Concentrado de Plaquetas

Descricao

Preparado a partir de uma unidade de
sangue total, por centrifugacdo. O volume final é de
aproximadamente 50 a 70ml e deve conter, no
minimo, 5,5 x 10'° plaquetas.

Indicacao

« Profilatica:

Se a contagem plaquetaria estiver menor que
20.000/mm?3, associada a uma ou mais das situacoes
listadas a seguir:



» Temperatura > 38,5°C;
« CIVD;
« Sepse;
«Se a contagem plaquetdria estiver menor
que 10.000/ mm3.
Dose: 1 unid./10Kg de peso corporeo.
o Profilatica para procedimento invasivo:
Contagem plaquetaria < 50.000/mm3.
Dose: 1 unid./10Kg de peso corporeo.
OBS: Nas plaquetopenias autoimunes ndo utilizar
transfusdo profilatica.

 Terapéutica:
ePaciente com sangramento e plaquetas <
50.000/mm3;
« Disfuncao plaquetaria:
Dose: 1 unidade/10kg. de peso corporeo.
Antes de prescrever as plaquetas:
Caracterizar se o sangramento é
realmente secundario a Plaquetopenia.
Definir a importancia clinica do
sangramento.

Armazenamento
Em temperatura de 20-24°C, sob agitacao
constante.

Validade
5dias

Tempo de Infusao
Rapido
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Preparacdes Especiais
Leucoreducao
Irradiacao

Compatibilidade:
ABO, Rh e prova cruzada.

Aférese de Plaquetas

Descricao

Obtido por coleta em maquina de aférese,
a partir de doador Unico. O volume final é de
aproximadamente 200 a 400ml e deve conter, no
minimo, 3,0x 10" plaquetas.

Vantagens:

Uma unidade de aférese de plaquetas
contém 3,0 x 10'"" plaquetas, enquanto uma
unidade de concentrado de plaquetas, obtida a
partir do sangue total, contém, 5,5 x 10'°
plaquetas. Um paciente de 70 Kg de peso ne-
cessitaria de 07 unidades de concentrado de
plaquetas em média ou 01 unidade de aférese de
plaquetas, o que o exporia a um nimero menor de
doadores.

Indicacao
As mesmas do Concentrado de Plaquetas.

Armazenamento
Em temperatura de 20-24°C, sob agitacao
constante.

-21-



Validade
5dias.

Tempo de Infusao
Rapido

Preparacdes Especiais:
Leucoreducao
Irradiacao

Compatibilidade
Tipagem ABO/Rh e prova cruzada.

Concentrado de Granulécitos

Descricao

Obtido por coleta em maquina de aférese,
a partir de doador Unico. O volume final é de
aproximadamente 200 a 300ml e deve conter, no
minimo, 1-2 x 10'° granuldcitos.

Indicacao

e Neutropenia (< 500 neutrofilos/mm3),
com quadro infeccioso severo, que nao responde a
antibioticoterapia ap6s 48 horas.

Armazenamento
Em temperatura de 20-24°C.

Validade
24 horas apos coleta.
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Dose:

1,0x10"° granuldcitos, diariamente, até a
recuperacao do processo infeccioso e/ou os niveis
de granuldcitos se elevarem para pelo menos
500/mm?3.

Tempo de Infuséo
Rapido

Compatibilidade:
Tipagem ABO/Rh; realizar prova cruzada.
Nao usar filtro de leucéticos.

Plasma Fresco Congelado (PFC) |

Descricao

Obtido a partir do sangue total, pela
separacao e congelamento do plasma, dentro do
periodo de até 8 horas apos a coleta. O volume final
é de aproximadamente 200 a 250ml.

Indicacao

O PFC é utilizado primariamente para:

* Reposicdo de fatores de coagulacdo;

« Reversdo do efeito dos dicumarinicos;

 Nas deficiéncias das proteinas C,S e AT
;

ePlasmaférese em PTT (Purpura
Trombocitopénica Trombética), como solucdo de
reposicao.
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ATENCAO

Contralndicacao:
« Expansdo de volume;

« Reposicdo protéica.

Armazenamento

Em temperatura de -20°C ou menor.

Descongelamento:

« Em banho maria, com temperatura entre
30e37°C.

« Em equipamento especifico que usa
sistema de microondas.

Depois de descongelado, pode ser
armazenado em temperatura de 1-6°C por até 24

horas.
Validade

1ano
Dose:

10-15ml/Kg peso/dose, avaliando-se res-
posta através de dosagem de TAP, TTPA.

Tempo de Infusao
Rapido.

24-



| Crioprecipitado |

Descricao

Obtido a partir do descongelamento até
4°C de uma unidade de PFC, retirando o plasma
sobrenadante e deixando 10-15ml de plasma e o
precipitado de coloracao branca, e recongelando a
-20°C.

Composicao
« Fibrinogénio: 150-250mg;
« Fator VIII: 80-120 Ul;
« Fator Xlll: 20-30% da quantidade inicial;
eFator de Von Willebrand: 40-70% da
quantidade inicial.

Indicacao

» Hemofilia e Doenca de Von Willebrand-
quando ndo houver disponivel
concentrado de fator VIl - ou em
pacientes que ndo respondem ao DDAVP;

« CID e graves hipofibrinogenemias;

 Doenca de Von Willebrand;

eHipofibrinogenemia congénita e
adquirida;

« Deficiéncia de Fator XIlI.

Armazenamento
Em temperaturade -20°C.
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Descongelamento

Em banho-maria, com temperatura entre
30- 37°C ou equipamento especifico que usa sistema
de microondas.

Depois de descongelado, pode ser
armazenado em temperatura de 1-6°C por até 6

horas.
Validade

1ano
Dose:

e 1-2 Unidades para cada 10 Kg de peso
corporeo ou utilizar a seguinte formula:

Aumento do fibrinogénio desejado ( g/l)
= (0,2 x numero de unidades de crioprecipi-
tado)/volume plasmatico (L).

Tempo de Infusao
Rapido.

- ATENCAO

Preencher o formuldrio para comunicagdo de
uso de crioprecipitado conforme exigéncia da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (RDC

N°23 de 24 de Janeiro de 2002).
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Descricao

Principal responsavel pela manutencao
da pressao osmoéticaintravascular

Obtida a partir do plasma de doadores de
sangue total ou plasmaférese.

Producao diaria de albumina: 120-
200mg/kg

Solugdes Disponiveis:
Concentracoes de 4%, 5%, 20% e 25%

Indicacdo (Conforme RDC n°115, 10 de maio
2004, daANVISA):

« Hipotensdo apds paracentese;

« Plasmaférese terapéutica;

ePaciente com hipotens@o ou choque
secunddrio a hemorragia, que ndo tenha sido
responsivo ao uso de cristaldides ou coléides;

*Nefropatia/Enteropatia Perdedora de
Proteinas com edema que ndo responde ao uso de
diuréticos;

» Queimaduras com hipoproteinemia;

« Hiperbilirrubinemia do RN;

«Sindrome de Hiperestimulacao Ovariana.

Armazenamento
Em temperatura de 2-10°C.

Validade
5anos.
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CAPITULO 4

INDICACOES DE TRANSFUSAO EM
PEDIATRIA

Transfusao de Globulos:

Abaixo dos 4 meses de idade (unidades Hb S
negativo).

Exsangiiineotransfusao (EXT),
com sangue total (reconstituido):

Volume(ml) = volemia(ml) x hematocrito (HT) desejado - HT prévio
HT da unidade

Indicacdo nas primeiras 24 horas:
Avaliar a Bilirrubina (ndo conjugada) no
sangue de cordao:
ePrematuros, >3a5mg/dL;
» Recém-nascidos de termo, >5a7mg/dL;
e Ouaumento >0,5mg:dL/hora;

Indicacdo apos 24 horas de vida:
» Aumento >0,5mg/dL/horaou Tabela 1.
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|Concentrado de Hemécias|

Abaixo de 4 meses de idade:

Volumes:

10 ml/Kg (para CPDA1).
20 ml/Kg (para solucoes aditivas).

. Hb<7,0 g/dl com baixa contagem de reticulocitos
e sintomas de anemia (taquicardia, taquipnéia,
perda ponderal).

. Hb<10,0gl/dlse
» Mdscara de 02< 35%.
* CPAP/IMV com pressdo < 6 cm H, 0.
« Apnéia/ taquipnéia.
« Taquicardia / bradicardia.
« Perda ponderal (ganho < 10g/dia/ 4 dias apesar
de > 100 Kcal/Kg/dia).

.Hb<12,0gl/dlse
» Mdscarade 02 > 35%.
* CPAP/IMV com press@o =6a8cmH20.

.Hb<15,0¢g/dlse
« ECMO (oxigenacdo extracorpdrea por membrana)
« Cardiopatia cianética congénita.

A Resolucdo RDC n° 153 de 14 de junho de 2004
contempla os pacientes de menos de quatro meses
de vida com algumas particularidades (item1.8):
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A determinacao ABO reversa é facultativa
(1.8.1), porém se realizada, deve usar antiglobulina
(1.8.2) para transfusdao de hemacias isogrupo. A
pesquisa de anticorpos irregulares pode ser feita
com o proprio soro do paciente ou com o de sua mae
(1.8.6). Se nao houver anticorpos detectaveis nao é
necessario efetuar subseqiientes provas de
compatibilidade/pesquisa durante o resto do
periodo de 4 meses (1.8.7). Logo, a coleta de novas
amostras é prescindivel durante esse periodo.

Uma segunda amostra é importante para
confirmar a tipagem da primeira, devido ao risco de
ter havido troca da mesma. O soro materno também
serve para compatibilizar as unidades de
concentrado de hemacias em caso de pesquisa
positiva (1.8.8).

Atransfusao de componentes celulares em
recém-nascidos com menos de 1.200 g de peso deve
ser feita com produtos leucorreduzidos ou nao
reagentes para CMV (1.8.10).

Acima dos 4 meses de idade:
1. Perda sanguinea intra-operatoria >15% VST
2.Hb<8,0g/dlse
*No periodo pré-operatorio, com sintomas de
anemia;
«Sob quimio ou radioterapia;
eAnemia sintomdtica crénica, congénita ou
adquirida;
3.Hb<13,g/dlse
 Doenca pulmonar grave;
« ECMO;
ePrograma transfusional crénico (hemo-
globinopatas e apldsicos).
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Concentrados de Plaquetas

Em presenca de sangramento ativo (uso

terapéutico):

1.

Manter > 100.000 plaquetas/mm?3 se:
» Sangramento ou cirurgia de SNC (para qualquer
idade / grau de maturidade);

ePrematuros com sangramento ativo
(independente do local de sangramento) e sob
procedimento invasivo (qualquer); criancas
maiores e/ou com sangramento ativo/pro-
cedimentos ndo do SNC: contagem aceitdvel
entre 50.000 e 100.000 plaquetas/mm3.

Na auséncia de sangramento ativo (uso

profilatico):

1.

Prematuros doentes (infeccao ou insuficiéncia
respiratoria).
eManter > 100.000 plaquetas/mm?.

. Prematuros estaveis

» Manter > 50.000 plaquetas/mm?.

. Recém-nascidos de termo com faléncia de

producao.
» Manter > 30.000 plaquetas/mm?.

. Outras criancas, com faléncia de producao de

plaquetas.

e Manter > 5.000 a 10.000 plaquetas/mm?3, de
acordo com a disponibilidade de recursos dos
servicos;

« Concentrados de plaquetas “amao”;

« Equipe de neurocirurgia “a mao”;

« Aparelho de tomografia computadorizada “a
ma@o”. Devido ao risco de sangramento espon-
taneo de SNC;

» Na falta desses recursos, sugerimos manter >
20.000 plaquetas / mm?.
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CAPITULO 5
REACOES TRANSFUSIONAIS

Introducao

Reacodes transfusionais sao agravos ocor-
ridos durante ou apoés atransfusao sanguinea e a
ela relacionados, que na maioria das vezes nao
colocam em risco a vida do paciente.

Podem ser classificadas em:

« Incidentes transfusionais imediatos: no
inicio da instalacGo dos hemocomponentes ou até
24 horas apos;

« Incidentes transfusionais tardios: apos
24 horas da transfuséo realizada.

0 presente manual visa oferecer ao médico
nao hemoterapeuta os dados para identificar,
caracterizar e tratar uma reacao transfusional.

Os principais sinais e sintomas associados
que levam a suspeita de uma possivel reacao
transfusional aguda sao:

o Febre com ou sem tremores, definida
como o aumento de 1° C da temperatura
corporal;

» Tremores e calafrios, com ou sem febre;

« Dor no sitio de infusé@o, torax, abdémen e
flancos;

eAlteracdo na pressdo sanguinea:
hipertensdo ou hipotenséo;

eAparecimento de rubor, eritema,
urticdria ou edema generalizado ou
localizado;
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« Nduseas com ou sem vomitos;

* Choque associado a:

a) Febre, calafrios, hipotenséo, no caso de
Reacdo Hemolitica Aguda;

b) Insuficiéncia cardiaca de alto débito no
caso de sepse ou choque sem febre e calafrios
associado a reagdo andfildtica;

e Mudanca na coloracdo da urina. Esse
pode ser o sinal mais precoce de uma reacdo
hemolitica aguda em pacientes anestesiados.

Avaliacdo de uma Reacéo Transfusional
Suspeita

O papel da enfermagem

O profissional de enfermagem geralmente
€ o primeiro a suspeitar de uma reacao transfusional
e o primeiro a dar atencao adequada. Cabe a ele:

« Se 0 paciente apresenta sinais que lembram uma
reacao transfusional, a transfusao deve ser inter-
rompida de imediato, e devem ser checados:
rétulo da bolsa do hemocomponente em uso,
identificacao e registros do paciente e se o
hemocomponente transfundido foi realmente
destinado ao receptor. O servico de hemoterapia e
o médico do paciente devem ser imediatamente
notificados.

» Manter um acesso com solucao fisioldgicaa0,9%.
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» A bolsa remanescente, equipo, solucdes conec-
tadas (se houver) e rotulos devem ser enviados ao
laboratorio de imunohematologia, seguindo as
precaucoes padroes. Em alguns casos, a amostra
de urina po6s-reacao pode ser util.

O Papel do Médico

» Deve avaliar o tipo de reacao transfusional que
esta ocorrendo e qual conduta deve ser tomada
(reinstalacéo, desisténcia ou nova transfuséo);

« Solicitar os exames necessarios para avaliar a
reacao;

» Registrar o ocorrido na ficha de transfusao e no
prontuario do paciente;

 Preencher e encaminhar a Ficha de Notificacao e
Investigacdao de Incidentes Transfusionais da
Hemovigilancia - ANVISA.

O Papel da Agéncia Transfusional /
Laboratorio de Imunohematologia

O laboratorio deve, apds notificacdo e
recebimento do material, checar possiveis erros de
identificacdo, hemolise e incompatibilidade
sanguinea.
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Checagem dos erros de identificagcdo

As identificacées das amostras do paciente
e do hemocomponente (doador) devem ser checa-
das na busca de erros. Se algum erro é notado, o
médico do paciente ou outro profissional da saude
responsavel deve ser notificado imediatamente. A
procura dos dados é feita para determinar se o erro
de identificacdo pde em risco a vida de outros
pacientes.

Checagem Visual de Hemolise

0 soro ou plasma das amostras pds-reacao
devem ser inspecionados para evidéncia de
hemélise e comparados com a amostra pré-
transfusional, se disponivel. A coloracao rosa ou
vermelha, apoés a reacao, sugere destruicao de
hemacias e a liberacao de hemoglobina livre. A
hemolise intravascular, a partir de 5-10 ml, produz
hemoglobinemia visivel. Mioglobina liberada da
lesdao muscular também pode causar coloracao rosa
ou vermelha do plasma e deve-se suspeitar se o
paciente sofreu trauma ou lesao muscular. Se a
amostra nao é colhida em até 5 a 7 horas apos o
episodio de hemodlise aguda, os produtos de
degradacao da hemoglobina, especialmente a
bilirrubina, podem causar uma coloracao amarela
ou marrom. O aumento da bilirrubina pode comecar
tao cedo quanto uma hora pds-reacao, com pico em
5-7 horas e desaparecer em até 24 horas se a funcao
hepatica for adequada.
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No exame de urina, é importante
diferenciar hematuria, hemoglobinluria e
mioglobindria.

Checagem de Incompatibilidade

O TAD (Teste Coombs Direto) deve ser
realizado na amostra pos-transfusional,
preferencialmente colhida com EDTA, afim de
evitar o revestimento de eritrocitos com proteinas
do complemento. Se for positivo, deve ser realizado
também na amostra pré-transfusional e comparado
com o da amostra pos-transfusional.

Se as hemacias incompativeis
transfundidas estao ligadas ao anticorpo, mas nao
imediatamente destruidas, o TAD da amostra pos-
transfusional tende a ser positivo, freqiientemente
com o padrao campo-misto. Se as hemacias
transfundidas foram rapidamente destruidas, o TAD
pode ser negativo se a amostra é colhida algumas
horas apds o evento.

Hemovigilancia

O Sistema Nacional de Hemovigilancia
(SNH), instituido em 2002, é um sistema de ava-
liacao e alerta, que recolhe e avalia informacoes
sobre os efeitos indesejaveis e/ou inesperados da
utilizacao de hemocomponentes, afim de prevenir
seu aparecimento ou recorréncia.
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AHemovigilancia € um importante aspecto
da medicina transfusional, contribuindo para a me-
lhoria da qualidade do processo, ocupando-se da
cadeia transfusional.

A Hemovigilancia baseia-se na rastrea-
bilidade, notificacdo através da Ficha de Notifi-
cacao e Investigacao de Incidentes Transfusionais e
na acao dos comités transfusionais.

A Hemovigilancia cabe:
 Julgar o significado dos eventos em
todos os niveis;
e Coletar dados e analisd-los;
« Detectar novos eventos;
« Informar de modo dgil e eficaz;
 Contribuir para a seguranca
transfusional e qualidade dos
hemocomponentes;
 Propor acées corretivas,elaborar
protocolos e normas técnicas;
o Oferecer treinamentos.
Segundo a Hemovigilancia Brasileira as
reacoes adversas a transfusao podem ser:

Incidentes transfusionais imediatos:
No inicio da instalacdo dos hemocom-
ponentes ou até 24 horas apos;

Incidentes transfusionais tardios:
Apos 24 horas da transfusao realizada.
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CAPITULO 6

REACOES TRANSFUSIONAIS
IMEDIATAS

Hemoélise Imuno-Mediada

A mais grave reacdao hemolitica ocorre
quando hemacias transfundidas interagem com
anticorpos pré-formados no receptor.

Ainteracao de anticorpo com antigeno na
membrana da hemacia pode iniciar uma sequéncia
de respostas neuroendocrinas, ativacdo do com-
plemento, efeitos na coagulacdao e liberacao de
citoquinas, que levam a uma série de manifestacoes
clinicas de uma Reacao Hemolitica Aguda (RHA). A
maioria é secundaria a transfusao de hemacias ABO
incompativeis. ARHA pode ocorrer apos a transfusao
de pequenas quantidades (10-15 ml) de hemacias
ABO incompativeis.

Respostas Neuroendocrinas
A combinacdo do anticorpo com o
antigeno na membrana da hemacia forma um

imunocomplexo capaz de ativar o fator de Hageman
(Fator Xlla) o qual, por sua vez, age no Sistema de
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Cinina, gerando bradicinina. A bradicinina aumenta
a permeabilidade capilar e a dilatacao arteriolar,
causando queda da pressao arterial sistémica.
Aminas vasoativas induzidas pelo complemento e a
ativacao de plaquetas também podem contribuir
para hipotensdao. A hipotensao gera resposta do
Sistema Nervoso Simpatico, caracterizada pelo
aumento dos niveis de noradrenalina e outras
catecolaminas que produzem vasoconstricao em
orgaos cujo leito vascular é rico em receptores
alfa-adrenérgicos, como o rim, baco, pulmao e
pele. Vasos cerebrais e coronarianos, nos quais ha
poucos receptores alfa-adrenérgicos, raramente
participam da reacao.

A formacao do complexo imune ativa
complemento na membrana da hemacia; se toda a
cascata do complemento for ativada, o resultado
sera hemolise intravascular. A ativacao do
complemento é rapida e completa em reacoes
associadas a incompatibilidade ABO, e a destruicao
eritrocitaria intravascular libera hemoglobina livre
e estroma no plasma. A Hb livre era,
historicamente, considerada causa da insuficiéncia
renal, mas atualmente a vaso-constricao alfa-
adrenérgica mediada parece ter papel mais
importante.
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Ativacao da Coagulacao

A interacao Ag-Ac pode ativar a via
intrinseca da coagulacdo através do fator de
Hageman, pela circulacdo do estroma de hemacias
incompativeis e/ou pela liberacdo de materiais
tromboplasticos dos leucocitos e plaquetas. Se a
Coagulacao Intravascular Disseminada (CID) ocorre,
teremos entao:

1) Embolos tromboticos na microvas-
culatura e dano isquémico aos orgdos e tecidos;

2) Consumo de fibrinogénio, plaquetas,
fatorVeVill;

3) Ativacao do sistema fibrinolitico;

4) Aparecimento dos produtos de degra-
dacdo de fibrina.

O resultado pode ser um estado de

hemorragia sistémica caracterizado por sangra-
mento incontrolado.

Citocinas

Leucdcitos expostos a interacao antigeno/
anticorpo secretam uma variedade de citocinas,
cujos efeitos combinados incluem febre, hipoten-
sdo, mobilizacao de neutrdfilos da medula, ativacao
de células endoteliais que expressaram moléculas
de adesao e atividade pro-coagulante, ativacao de
linfocitos T e B. Ha liberagao de citocinas como Fa-
tor de Necrose Tumoral (FNT), Interleucina Ib (IL-
Ib), Interleucina 6 (IL-6) e Interleucina 8 (IL-8).
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Insuficiéncia Renal

A IR é a complicacdo mais importante de
uma RHA nao tratada. A combinacao de hipotensao
sistémica, vasoconstricao reativa e formacao de
trombos intravasculares compromete o suplemento
sanguineo cortical. A isquemia resultante pode ser
transitoria ou progredir para uma Necrose Tubular
Renal e Insuficiéncia Renal.

Tratamento

O tratamento vigoroso da hipotensao e a
promocao de um fluxo renal adequado podem
prevenir o choque e a insuficiéncia renal. O débito
urinario deve ser, no minimo, de 100ml/h em
adultos. O tratamento da hipotensao ou choque
deve utilizar solucao salina intravenosa.

Diuréticos melhoram o fluxo renal e
aumentam o débito urinario: Furosemida I.V. na
dose de 40-80 mg para adulto ou 1-2 mg /kg para
criancas aumentam o fluxo sanguineo para o cortex
renal. Se nao ocorrer resposta em poucas horas,
deve-se suspeitar do diagnadstico de Necrose Tubular
Aguda (NTA). Neste caso,novas administracoes de
fluidos podem ser danosas para o paciente .

O tratamento da hipotensao com agentes
pressores, que diminuem o fluxo renal - como
dopamina - esta contra-indicado em dose plena.
Contudo, em baixas doses (<5ug/kg/min) aumenta o
débito cardiaco, provoca vasodilatacao renal e tem
sido recomendado no tratamento da NTA.
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A CIVD pode ser achado clinico
predominante em alguns pacientes com RHA. A
administracdo de Plasma Fresco Congelado,
plaquetas e crioprecipitado esta indicada. O uso
deve ser baseado na alteracao laboratorial: TAP,
TTPA, contagem de plaquetas, dosagem de
fibrinogénio e PDF. Na auséncia destes exames, o
parametro deve ser a importancia do sangramento
apresentado pelo paciente.

Freqiiéncia

A causa mais comum de transfusdes ABO
incompativeis € a identificacao erronea da amostra
oudo receptor.

A estimativa de taxa de mortalidade por
RHA varia de 1/ 100.000 a 1/ 600.000 transfusoes
nos EUA.

Prevencao

A identificacdo correta das amostras e a
checagem do rétulo do receptor e doador a “beira
do leito” pelo transfusionista pode prevenir a
maioria das reacoes hemoliticas agudas imuno-
mediadas .
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Hemolise ndao Imuno-Mediada

Hemacias podem ser submetidas a
hemdlise se as unidades sao expostas a tempe-
raturas improprias durante o transporte, estocagem
ou no seu manuseio. O funcionamento inadequado
dos aquecedores de sangue, o uso de microondas ou
banhos-marias podem causar danos relacionados a
temperatura. Podem ser causa de hemolise
mecanica: uso de bombas de roletes (como aqueles
usados em cirurgias cardiacas de by-pass), bombas
de infusao sob pressao, "cuffs” de pressao e agulhas
de pequeno diametro.

Hemolise osmotica na bolsa de sangue ou
no equipo de infusdao pode resultar da adicao de
drogas ou solugcdes hipotdnicas, como agua
destilada, solucao de dextrose a 5% e inadequada
deglicerolizacao de hemacias congeladas levando a
hemolise apds infusdo. A hemolise também pode ser
um sinal de crescimento bacteriano em unidades de
sangue.

Tratamento

Depende da gravidade da hemdlise. Se o
paciente desenvolve grave reacao com hipotensao,
choque e disfuncao renal, tratamento clinico
intensivo é requerido até antes da causa ser
investigada. Se o paciente apresentar apenas
hemoglobindria, terapia de suporte em geral é
suficiente.
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Prevencao

Treinamento de todo pessoal envolvido
com a transfusao, a respeito do uso dos
equipamentos envolvidos e dos procedimentos
transfusionais em si. Manutencao preventiva e
corretiva de todos equipamentos envolvidos.

Reacdes Febris ndo Hemoliticas (RFNH)

Fisiopatologia

RFNH é definida como o aumento de
temperatura de 1°C associada com a transfusao sem
qualquer outra explicacdo. A definicdo de 1°C é
arbitraria, ja que os mesmos eventos podem causar
incrementos maiores de temperatura. A incidéncia
é de 0,5 a 1,5% das transfusdes CH e podem estar
associadas a tremores e/ou calafrios. Pacientes
politransfundidos (CH e plaquetas) podem
experimentar tais reacoes de uma maneira mais
acentuada. Muitas sao benignas, embora algumas
possam causar desconforto ou alteracoes
hemodinamicas. O aumento de temperatura pode
ser imediato ou tardio (com inicio apds varias horas
do término da transfusdo). Situacbes que podem
levar a aloimunizacao, especialmente gravidez e
multiplas transfusdes, aumentam a freqiiéncia de
RFNH.

Algumas reacoes RFNH resultam da:

1) Interacdo entre anticorpos no plasma do
receptor e antigenos presentes nos linfocitos
transfundidos, granuldcitos ou plaquetas;

2) Infusdo de substdncias bioativas,
incluindo citocinas e os chamados Modificadores
das Respostas Bioldgicas, que se acumulam nas bol-
sas de sangue durante a estocagem.
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Tratamento

Na ocorréncia de RFNH, a transfusao deve
ser descontinuada. A febre de uma RFNH usual-
mente responde a antipiréticos. Injecao de mepe-
ridina pode ser (til em paciente com tremores
intensos ou calafrios. Acetoaminofen (750mg) é pre-
ferido ao uso de salicilatos por nao afetar a funcao
plaquetaria. Antihistaminicos ndo sao indicados
porque muitas reacdes nao envolvem liberacao de
histaminas.

Prevencao

Reacdes febris em individuos aloimu-
nizados podem ser prevenidas pela administracao
de antitérmicos antes das transfusoes.Se o paciente
apresentar novo episédio mesmo utilizando pré-
medicacao, é prudente utilizar hemocomponentes
filtrados (leucorreduzidos) .

Reacdo Urticariforme

Fisiopatologia

A reacdo urticariforme tipica é a forma
cutanea de hipersensibilidade desencadeada pela
exposicao a substancias presentes no plasma de
doadores, para as quais o receptor ja estava
sensibilizado.
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A reacdo é caracterizada por rash e/ou
urticaria e prurido, usualmente nao acompanhados

de febre ou outros achados.

Frequéncia

1-3% das transfusoes.

Tratamento

Se ocorre apenas urticaria, a transfusao
pode ser interrompida temporariamente enquanto
o anti-histaminico (Difenidramina 25-50mg) é ad-
ministrado oralmente ou via parenteral. Sintomas

leves sao rapidamente revertidos.

Prevencao

Receptores que apresentam com freqiién-
cia reacoes urticariformes associadas a transfusoes,
podem responder bem a administracao de anti-
histaminicos antes das transfusdes. Se as reacoes
forem recorrentes,especialmente severas, devem

ser transfundidos hemocomponentes lavados.
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Reacdes Anafilaticas

Aincidéncia desta grave reacao felizmente
é baixa. Nos EUA é estimada em aproximadamente
1/20.000 a 1/50.000 transfusdes, com mortalidade
de 1 caso/ano (FDA).

A reacao anafilatica ocorre geralmente no
inicio da transfusao, com sintomas sistémicos que
freqlientemente sao graves como perda da cons-
ciéncia, choque e, em raros casos, morte. Os sin-
tomas podem envolver um ou varios sistemas,
notadamente o trato respiratorio (tosse, bronco-
espasmo, dispnéia), trato gastrointestinal (nauseas,
vOomitos e diarréia), sistema circulatorio (arritmias,
hipotensao, sincope) e pele (rash generalizado,
urticaria). Essas manifestacoes parecem reflexo
generalizado da atividade de anticorpos IgE,
embora nao possa ser demonstrada no soro de
muitos pacientes.

Deficiéncia de IgA

A explicacdo classica para essas reacoes
seria a presenca de anticorpos dirigidos contra IgA
em pessoas congenitamente deficientes desta imu-
noglobulina, que ocorre em 1 a cada 700-800 pes-
soas de descendéncia européia. Destes, 30% tem
anticorpos Anti-IgA circulantes. Reacoes transfu-
sionais anafilaticas, contudo, sao relativamente ra-
ras (1/ 170.000 a 1/18.000 ) e somente 17,5% destes
pacientes tém reacao imediata generalizada.
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Outras condicoes

Eventos relacionados a transfusao podem
mimetizar reacoes IgE mediadas, incluindo reacoes
anafilactoéides atipicas associadas com inibidores da
ECA e TRALI (Lesao Pulmonar Aguda Relacionada a
Transfusao). O infarto do miocardio e a embolia pul-
monar podem apresentar sintomas similares. A
histamina pré-formada, serotonina e fatores ativa-
dores de plaquetas presentes em plaquetas esto-
cadas podem ser capazes de produzir bron-
coespasmo, hipotensao ou ambas, mimetizando
uma reacao de hipersensibilidade.

Tratamento

O tratamento imediato é parar a
transfusdo, manter o acesso com salina, tratar a
hipotensao, iniciar a administracao de epinefrina e
continuar com a administracao de expansores
plasmaticos (cristaldides ou coldides).

Em casos leves a moderados, a adrenalina
(1:1000) deve ser aplicada subcutanea ou
intravenosamente, comecando na dose de 0,3 a 0,5
ml em adultos ou 0,01 ml em criancas. Essa dose
deve ser repetida em uma segunda ou terceira vez
num intervalo de 5 a 15 minutos. Nas reacoes
severas (pressao sistolica abaixo de 80 mmHg,
edema de laringe com comprometimento de vias
aéreas superiores), a droga deve ser administrada
intra-venosamente ( 1 : 10000 ), ja que o tempo é
importante e a absorcao da droga esta prejudicada
em pacientes hipotensos. Beta 2- agonistas na
forma de aerossol ou solucao intravenosa,
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antagonistas histaminicos (teofilina e glucagon)
podem ser requeridos em certos pacientes nos quais
0 broncoespasmo nao é responsivo a adrenalina,
devido a terapia prévia com beta-bloqueador.
Corticoterapia intra-venosa é in(til na fase aguda,
porém tem um papel em reduzir risco de
recorréncia ou protecao contra anafilaxia. Terapia
com O2 pode ser administrada tao precocemente
quanto requerida clinicamente, até com intubacéo
endotraqueal se houver obstrucao das vias aéreas.
Instabilidade hemodinamica persistente pode
requerer monitorizacao hemodinamica invasiva.

Prevencao

Pacientes deficientes de IgA que ja
tiveram reacoes anafilaticas ameacadoras a vida
devem receber hemocomponentes sem IgA.

Reacées Anafilactdides ou Atipicas
relacionadas a Inibidores da ECA.

Trocas plasmaticas com albumina tém
como resultado “flushing” e hipotensao em pacien-
tes em terapia com inibidores da ECA (tratamento

da hipertensao e insuficiéncia cardiaca).
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Parece que os sintomas relatados sao
causados pela rapida infusdao de baixos niveis de
ativador de pré-calicreina (metabdlito do fator XllI),
encontrado nos produtos da albumina, os quais
ativam pré-calicreina e bradicinina, naturalmente
um peptideo vasoativo. O metabolismo da bradici-
nina é inibido pelo inibidor da ECA, levando ao
acumulo de bradicinina.

Reacdes similares também tém sido
associadas ao contato do plasma com membranas
dialiticas, filtros de reducdo de leucocitos
carregados eletronegativamente e colunas de
imunoadsorcao de lipoproteinas de baixa densidade

e de proteinas estafilococicas A.

Lesao Pulmonar Aguda Relacionada a
Transfusao (TRALI) ou Edema Pulmonar
Agudo nao-Cardiogénico.

Fisiopatologia

A TRALI deve ser considerada quando os
receptores de transfusdo apresentam insuficiéncia
respiratéria e/ ou achados radiolédgicos
consistentes, com edema pulmonar bilateral,
porém sem evidéncia de insuficiéncia cardiaca.
A incidéncia atual ¢é desconhecida, mas
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dados sugerem que esta complicacao pode ocorrer
na ordem de 1/5000 a 1/190.000 transfusdes. A
severidade do desconforto respiratorio ndao tem
relacdo com o volume de sangue infundido. Areacao
pode incluir tremores, febre, calafrios, cianose e
hipotensao.

A TRALI pode resultar de mdltiplos
mecanismos. Transfusées de anticorpos anti-HLA
classe | ou Il e/ou anticorpos neutrofilicos podem
reagir com os leucocitos do receptor, causando a
seqliéncia de eventos que aumenta a
permeabilidade da microcirculacao pulmonar,
provocando a entrada de fluidos nos espacos
alveolares. Raramente anticorpos circulantes no
receptor podem interagir com granuldcitos
transfundidos e iniciar os mesmos eventos.

Anticorpos especificos podem estar
ausentes e alguns casos de TRALI aparentemente
resultam de outros mecanismos. A ativacao de
complemento pode gerar anafilotoxinas C3a e C5a,
levando a agregacao de granulocitos, os quais se
alojam na microvasculatura pulmonar.
Recentemente, produtos lipidicos reativos prove-
nientes das membranas celulares nos hemocom-
ponentes de doadores tém sido associados a
etiologia da TRALI.
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Tratamento

Reversao da hipoxemia com oxigenote-
rapia e assisténcia ventilatéria, se necessario. O
tratamento freqlientemente inclui corticosteroides
intravenosos, cujo papel é incerto. A maioria dos
pacientes recuperam a funcao pulmonar entre 2 e 4
dias.

A melhora clinica é mais rapida que a do
quadro radiolégico, que pode levar algumas
semanas para melhorar.

Prevencao

Se o anticorpo no plasma do doador é a
provavel causa da reacao pulmonar aguda, devem
ser evitados hemocomponentes plasmaticos.
Nenhuma precaucao é necessaria para o paciente;
se o problema for doador especifico, os outros
hemocomponentes da referida doacao devem ser
descartados se ainda nao foram utilizados, e as
doacoes futuras deste doador devem ser avaliadas.
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Sobrecarga Circulatéria

Fisiopatologia

Terapia transfusional pode causar Edema
Pulmonar Agudo devido a sobrecarga de volume.
Criancas e idosos sao considerados a populacao de
maior risco. O rapido aumento de volume é pouco
tolerado por pacientes com comprometimento das
funcoes cardiacas e/ou pulmonar e/ou com anemia
cronica.

Quadro Clinico

Hipervolemia deve ser considerada quando
o paciente apresentar: dispnéia, cianose,
ortopnéia, cefaléia severa, hipertensao ou
insuficiéncia cardiaca congestiva, durante ou logo
apos a transfusao.

Tratamento

Os sintomas melhoram quando a trans-
fusao é suspensa e o paciente é colocado na posicao
sentada. Diuréticos e oxigénio sao freqiientemente
aplicados. Se os sintomas nao diminuem, a
flebotomia pode ser indicada.
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Prevencao

Os pacientes com risco de sobrecarga
volémica pos-transfusional devem receber con-
centrado de hemacias lentamente na dose de
1ml/Kg/hora. Se a quantidade desejada ultrapassar
o0 prazo maximo de 4 horas, é prudente transfundir
em aliquotas de acordo com a necessidade do
paciente. A administracao de diuréticos antes e
durante a transfusao pode ser util.

Reacdes Adversas relacionadas a
Transfusdo Macica

Toxidade ao citrato

Fisiopatologia

Quando grandes volumes de hemocom-
ponentes sao infundidos, excedendo o fluxo de
100ml/min, ou baixo fluxo na presenca de he-
patopatia, os niveis de citrato diminuem, resul-
tando em hipocalcemia pela fixacao do Ca++ ao
citrato.

Tratamento e prevencao

Administracao intravenosa de solucoes de
Ca++ em pacientes com hipocalcemia podera
causar hipercalcemia e arritmias ventriculares. A
menos que o paciente tenha uma condicao
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predisponente que dificulte o metabolismo do
citrato, a hipocalcemia deve-se meramente a
sobrecarga do citrato e nao requer nenhum outro
tratamento além da diminuicdo da velocidade de
infusao do hemocomponente. Na transfusao macica
ou transfusdo em paciente com doenca hepatica
severa, podemos utilizar a dosagem do Ca++
ionizavel como guia para terapia de reposicao de
Calcio. O mesmo nao deve ser administrado através
da via de acesso utilizada para transfusao ou na
bolsa de sangue, para evitar a formacao de coagulo.

Hipotermia

Fisiopatologia

Arritmias ventriculares podem ocorrer em
pacientes que recebem grandes quantidades de
sangue a temperatura de 4°C. Para ocorrer a di-
minuicao da temperatura corporal em 1°C (de 37
para 36° C), no nivel do no sinoatrial - o que levaria
ao surgimento de arritmia cardiaca - é necessaria a
infusdo de hemocomponente a 4°C, a uma velo-
cidade de 50 ml/kg/hora no adulto e 15 ml/kg/hora

nacrianca.
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Tratamento e Prevencao

Os efeitos generalizados podem ser
prevenidos através da reducao da taxa de infusao ou
através do uso de dispositivos de aquecimento.
Atencao especial deve ser dada ao aquecimento,
pois se realizado inadequadamente pode causar
hemodlise.

Hiper e Hipocalemia

Fisiopatologia

As hemacias, uma vez estocadas, liberam
potassio, elevando os niveis plasmaticos do mesmo.
A hipercalemia raramente ocorre no receptor,
devido a rapida diluicdo, redistribuicdo para o
interior das células e excrecdo. Ja o bicarbonato
metabolizado pela infusao de citrato pode causar
alcalose, levando a uma hipocalemia secundaria.

Hipercalemia pode ocorrer em pacientes
transfundidos macicamente, pacientes com insu-
ficiéncia renal, criancas prematuras e recém-
nascidos recebendo grande nimero de transfusoes,
como em cirurgia cardiaca ou exsanguineo-
transfusao.

Tratamento e prevencao

Nenhum tratamento preventivo ou es-
tratégia € usualmente necessario. Para grandes
volumes, principalmente em criancas, muitos
preferem hemacias com menos de 7-10 dias de
estocagem. Para pequenos volumes, quaisquer
unidades podem ser seguramente usadas até a data
de sua expiracao.
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Embolia Gasosa

Embolia gasosa pode ocorrer se o sangue
em um sistema aberto é infundido sob pressao ou se
entra ar em um catéter central, enquanto bolsas ou
equipos de sangue estdo sendo trocados. E
necessario pelo menos 100 ml de ar para que ocorra
um embolismo potencialmente fatal.

Quadro Clinico
Sintomas incluem tosse, dispnéia, dor
toracica e choque.

Tratamento

Se ha suspeita de embolia gasosa, o
paciente deve ser colocado do lado esquerdo com a
cabeca para baixo, a fim de dispersar a bolha de ar
da valvula pulmonar. Aspiracao da bolha de ar pode
ser as vezes tentada.

Prevencao

O uso apropriado de bombas de infusao,
equipamentos para recuperacao de sangue, aférese
e acopladores de tubos é essencial para prevenir
esta complicacao da transfusao.
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Contaminacao Bacteriana

As contaminacdes bacterianas sao a maior
causa de morbimortalidade relacionada a trans-
fusao, principalmente quando se considera as trans-
fusdes de concentrados de plaquetas (por aférese
ou randomicos).

As bactérias contaminantes, em sua maior
parte, se originam do doador, seja do sitio de ve-
nopuncao ou como conseqiiéncia de bacteremia. A
multiplicacao bacteriana é mais acentuada em com-
ponentes armazenados em temperatura ambiente
(plaquetas), sendo bactérias gram-positivas mais
isoladas nestes componentes; ja as bactérias gram-
negativas sao isoladas em componentes arma-
zenados sob refrigeracao (Concentrados de Hema-
cias).

Em concentrados de hemacias observa-se
uma taxa de contaminacao sintomatica de
1/1.000.000 de unidades, isolando-se mais
comumente Y.enterocolitica e S. liquifaciens
(AABB, 15tEd).

Globulos vermelhos contaminados por
gram-negativos levam ao aparecimento de quadro
de sepse grave e catastrofico, com taxa de
mortalidade de até 60% (dependendo da quantidade
doinoculo).

Cerca de 1:1000 a 1:2000 unidades de
plaquetas estdo contaminadas com bactérias
(AABB,15""Ed ). O fato de concentrados de
plaquetas serem armazenados a temperatura

ambiente, torna-os excelentes meios de cultura
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para bactérias. A sepse relacionada a transfusao de
plaguetas nao é um evento catastrofico, podendo
ocorrer horas apo6s a transfusdo, levando a
dificuldade de se relacionar o evento com a
transfusao. Por isso, estas reacdes sao
subnotificadas. As bactérias mais comumente
isolados nestes componentes sao: S. aureus,
Staphylococci coagulase negativo, Streptococcus
sp. e Propionibacterium acnes.

Aspectos Clinicos

ReacOes bacterianas sao caracterizadas
por febre, choque e coagulacao intravascular
disseminada. A multiplicacdo bacteriana na bolsa
leva ao consumo de oxigénio, resultando em
dessaturacao da hemoglobina e lise eritrocitaria,
ocasionando mudanca de coloracao da bolsa ,
formacao de coagulos ou hemolise, sugerindo a
contaminacao.

Prevencao

O primeiro passo importante é a selecao cri-
teriosa de doadores de sangue, realizada através da
entrevista.

Selecao adequada e limpeza meticulosa do sitio
de puncao do doador. A preparacao da pele deste
nao elimina o risco de contaminacao, mas o reduz
de maneiraimportante.

Descarte da primeira aliquota de sangue da
coleta, utilizando este material para realizacao dos
exames complementares de triagem.
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Cuidados relacionados ao manuseio dos he-
mocomponentes nas agéncias transfusionais,
notadamente no uso de banhos-maria (limpeza
rotineira destes, inspecao das bolsas para verificar
presenca de fissuras antes de ir ao banho, sempre
protegidas por material plastico).

Realizacao do controle de qualidade micro-
bioldgico de rotina nos hemocomponentes.

Conduta na Suspeita de Contaminacao
Bacteriana

Interromper imediatamente a transfusao.

Coletar material da bolsa para hemocultura.

Se possivel,realizar coloracdo de Gram do
material da bolsa.

Coletar material do receptor da transfusao,
para hemocultura.

Administrar ao receptor sintomaticos e
antibidticos conforme avaliacdo médica.
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CAPITULO 7
REACOES TRANSFUSIONAIS TARDIAS

Aloimunizagdo a Antigenos Eritrocitdrios

Fisiopatologia

Aloimunizacao primaria se caracteriza pe-
lo aparecimento de novos anticorpos eritrocitarios,
detectados em semanas ou meses apods a transfusao.
Neste caso, a hemolise geralmente nao é obser-
vada, porque as hemacias que provocaram o
estimulo imuno primario desapareceram da
circulacdo com anticorpos em nivel ainda nao
significante. Anticorpos podem, apods a
aloimunizacdo, permanecer indetectaveis. Quando
houver transfusao de hemacias contendo tais
antigenos, ocorrera uma resposta anamnéstica com
aparecimento de anticorpos IgG.

Reacbes tardias

Na maioria dos casos a resposta
anamnéstica ndo causa hemolise, recebendo a
designacao de reacao transfusional soroldgica
tardia. Em alguns casos, hemolise pode ocorrer,
devido a presenca de altos titulos de Ac e grande
numero de hemacias Ag positivo na circulacao.
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Quadro Clinico

Queda da hemoglobina em paciente com
presenca de anticorpo irregular identificado
recentemente € o achado mais comum. Febre,
ictericia leve e leucocitose podem também estar
presentes. Alguns pacientes podem nao apresentar
0 aumento esperado da hemoglobina / hematdcrito
apo6s a transfusdao. Ja a insuficiéncia renal é
incomum, apesar de poder ser observada.

Tratamento

Raramente é necessario, embora possa ser
prudente monitorizar o débito urinario do paciente,
funcao renal e coagulacao.

Prevencao

Hemacias antigenos negativas deverao ser
sempre selecionadas para as futuras transfusoes,
até mesmo quando o anticorpo se torna inde-
tectavel. Alguns servicos entregam aos seus
pacientes sensibilizados um cartao de alerta,
contendo informagdes sobre possiveis anticorpos
formados no tempo de hospitalizacao, dados estes
necessarios para a esquematizacao de novas
transfusoes.

Transfusdo de hemacias antigeno-
compativeis, em alguns grupos de pacientes que
necessitam cronicamente de transfusdes, pode
prevenir a aloimunizacao destes.

-63-



Doenca do Enxerto contra o Hospedeiro
Associada a Transfusdo (DECH-AT)

DECH-AT é uma complicacao transfusional
imunologica fatal associada a expansao clonal dos
linfocitos do doador em um hospedeiro susceptivel.
Os linfocitos transfundidos multiplicam-se em um
tecido receptor susceptivel, levando a pancitopenia
refrataria, com sangramento e complicagoes infec-
ciosas, que sao responsaveis primariamente por
90%-100% da taxa de mortalidade dos pacientes
afetados. Dependendo da regido geografica, o
DECH-AT pode ser observado em pacientes
imunocomprometidos (EUA) quase que em sua
totalidade. Ou em pacientes imunocompetentes
(Japao), gracas a homogeneidade genética da
populacao.

Fisiopatologia e Quadro Clinico

Afisiopatologia de DECH-AT é complexa. O
mecanismo chave é o escape de linfécitos T do
doador do clearance imunoldgico do receptor e
subsequente expansao clonal dessas células com
destruicao imune do tecido hospedeiro. O resultado
dessa expansao clonal tem como achados clinicos:
febre, dermatite (eritroderma) freqlientemente co-
mecando na palma das maos, pés, orelhas e face;
acometimento hepatico, com elevacdao de
TGO/TGP, Fosfatase Alcalina e bilirrubinas; entero-
colite com diarréia secretora de grande volume;
pancitopenia associada a medula hipocelular.
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Sintomas clinicos aparecem de 10 a 12 dias apos a
transfusao. Fatores que determinam se um paciente
tem risco para desenvolver DECH-AT incluem o grau
de imunodeficiéncia do receptor, o grau de
compatibilidade HLA entre doador e receptor e o
numero de linfocitos T capazes de se multiplicarem
(viabilidade).

Diagnostico

Demonstrar presenca de linfocitos do
doador nos tecidos ou sangue periférico do receptor
através de tipagem HLA.

Tratamento e Prevencao

Até o momento, ndo ha nenhum tra-
tamento efetivo para DECH-AT; assim, enfatiza-se a
necessidade da prevencao. Irradiacdo gama dos
componentes celulares é o método para a
prevencdo da DECH-AT. A dose MINIMA padrao é de
2500cGy.

Essa dose torna os linfocitos incapazes de
replicacao, sem afetar substancialmente outros
componentes celulares.
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Indicacdoes de irradiacdo de hemo-
componentes:
1) Transfusdo intra-uterina.
2)Transfus@o de componentes celulares
entre parentesde 1° grau;
3) Receptores de TMO (alo ou autélogo);
4)Pacientes oncohematoldgicos que
deverdoir a TMO (alo ou auto);
5)Neonatos submetidos a exsanguineo
transfusdo;
6)Pacientes com Doenca de Hodgkin;
7) Pacientes com Imunodeficiéncia celular
congénita;
8) Pacientes em uso de fludarabina e
correlatos.

Parpura Pés-Transfusional (PPT)

PPT é um evento incomum. Até agora foram
publicados cerca de 200 casos na literatura. O quadro é
caracterizado pelo inicio abrupto de uma grave
trombocitopenia (contagem plaquetaria <
10.000/mm3), 5-10 dias apos transfusdao. Predomina
em mulheres com historia de gravidez ou transfusao. A
PPT geralmente ¢ autolimitada, com completa
recuperacao da contagem plaquetaria > 100.000 /
mm3 em até 21 dias. Mulheres sao mais afetadas que os
homens, na taxa de 5:1, sendo a média de idade 50
anos.
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Fisiopatologia

A grande maioria dos casos envolve
pacientes cujas plaquetas nao tem o antigeno HPA-
1a. e que formam o anticorpo correspondente.
Outros antigenos plaquetarios (HPA-1b e outros) e
também aloimunicacao HLA podem ser responsaveis
por essas complicacoes.

0 anticorpo nao somente destréi as pla-
quetas HPA-1+ transfundidas, mas também as pro-
prias plaquetas HPA-1 do paciente. O mecanismo de
destruicao das plaquetas autoélogas ainda esta sob
investigacao. Possiveis mecanismos da destruicao
das proprias plaquetas pelo paciente: formacao de
complexo Ag-Ac que se ligam as plaquetas do
receptor, conversao de plaquetas antigeno
negativos do receptor em positivo por absorcao e
componente auto-imune.

Quadro Clinico dos Pacientes

10-15% dos pacientes morrem por
sangramento intra-craniano. No restante, € um
quadro auto-limitado evoluindo para recuperacao
em até 21 dias.

Tratamento / Profilaxia

0 uso dos corticosteroides ainda é contro-
verso. A plasmaférese pode ser empregada como
uma terapia de primeira linha (Categoria I), promo-
vendo contagem plaquetarias > 20.000 /mm?3 em 1
a 2 dias. O uso da imunoglobulina intravenosa (IVIG)
permite hoje uma terapia suplementar e recu-
peracao dacontagem plaquetariade 100.000 / lem
até 4-5 dias, e parece estar suplantando a indicacao
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da plasmaférese. O mecanismo de acao da IVIG seria
o bloqueio reticuloendotelial ou possivel fixacao
nao-especifica da imunoglobulina na superficie
plaquetaria. As plaquetas antigeno-negativas (HPA-
1-), quando disponiveis, sdo indicadas na PPT.

Alguns autores sugerem que, em doacoes
futuras, estes receptores devam receber plaquetas
antigeno-especifico negativas.

Sobrecarga de Ferro

Cada unidade de concentrado de hemacias
contém aproximadamente 200 mg de ferro. Pacien-
tes transfundidos cronicamente, como aqueles
portadores de hemoglobinopatias ou mielo-
displasias, tém um acUmulo progressivo de ferro e
nao ha meios fisioldgicos de excreta-lo. O acumulo
ocorre inicialmente no Sistema Reticulo Endotelial
(SRE), porém quando este esta saturado, inicia-se o
depdsito nas células parenquimatosas. Danos cli-
nicos irreversiveis ocorrem quando um paciente
recebe pelo menos 50-100 transfusdes. Depositos de
ferro levam a destruicdo do tecido normal e
substituicdo por tecido fibrético, ocasionando
lesdes funcionais irreversiveis em 6rgaos como
coracao, figado e glandulas endoécrinas.
Insuficiéncia hepatica, Diabetes Melitus e
toxicidade cardiaca sdo as maiores causas de
morbidade e mortalidade. O tratamento é dire-
cionado a remover o ferro sem reduzir a
hemoglobina circulante. A infusdo continua,
subcutanea, controlada, de Desferoxamina,
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um agente quelante de Ferro, é de extrema valia
para reduzir os estoques corporais totais de ferro.
Outra alternativa para pacientes dependentes de
transfusao, é a transfusao de troca, minimizando a
sobrecarga de ferro.

Efeitos Imunomodulatérios da Transfusao

Desde 1973, as transfusdes sao conhe-
cidas por modular a resposta imune ,conhecimento
este obtido através da observacao de pacientes
submetidos a transplante renal. Apesar dos diversos
estudos nos ultimos anos, mantém-se controverso o
significado clinico da imunomodulacao, bem como a
efetividade de sua prevencao.

Incidéncia
Desconhecida.

Etiologia

Interacoes ainda nao perfeitamente en-
tendidas entre os leucocitos do doador ou seus
fatores plasmaticos e o sistema imune do
receptor.

Apresentacao clinica

Em pacientes transfundidos foi observado
aumento:

» na sobrevida de transplantes renais;

« nas taxas de infecc@o pos -operatoria;

« nas taxas de recorréncia de tumores apés
resseccdo cirurgica destes.
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Diagnéstico laboratorial
Nenhum exame especifico.

Tratamento / Profilaxia
o Evitar transfusées desnecessdrias;
« Optar por transfusdo autdloga;
« Transfusdo de Concentrados de Hemdcias
e Plaquetas filtrados é ainda uma
indicacdo controversa.

Doencas Transmissiveis por Transfusao

Apesar dos avancos tecnologicos na testagem
para agentes infecciosos, o risco de transmissao de
virus,bactérias ou protozoarios ainda persiste. Além
disso, novos patdgenos surgem ou passam a ser iden-
tificados. Esses agentes tém como caracteristica:

« Persisténcia na corrente sanguinea;

« Geram doencas com estdgio de laténcia;

« Populacdo susceptivel bem conhecida;

« Habilidade de causar infeccoes assintomdticas;

o Estabilidade em sangue estocado e ,em alguns
casos, durante o fracionamento do plasma.

O sangue coletado deve ser testado para
patogenos prevalentes na populacdo que possam
causar doencas graves. Para tanto, sao utilizados
testes para triagem de massa, caracterizados por
sua alta sensibilidade. Entretanto, mesmo usando
testes de alta sensibilidade, nem todos os agentes
sao detectados, dada as limitacdes técnicas dos tes-
tes, a existéncia da janela imunologica e das
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formas mutantes dos patogenos. A diminuicao do
risco transfusional residual passa, além da triagem
sorologica, também por uma selecao rigorosa de
doadores através da triagem clinica.

Estes agentes infecciosos tém sua trans-
missdao afetada por variaveis como tipo de com-
ponente transfundido (se celular ou nao) e periodo

de estocagem do mesmo.
No Brasil , a RDC 153 determina, que:
. Sejam realizados exames de alta

sensibilidade em todas as doacbes para
identificacdo das doencas transmissiveis pelo
sangue;

. Eobrigatéria a realizacdo de testagem para:
HIV-1 e HIV-2, HTLV-I e HTLV-Il, Hepatites B e C,
Doencas de Chagas e Sifilis;

. Nas regides endémicas, com transmiss@o
ativa de maldria, deve ser realizado exame
parasitolégico/ hematoscdpico, e em regides sem
transmissGo ativa é recomendado o exame
soroldgico;

. A sorologia para CMV deve ser realizada
quando o sangue for destinado para pacientes
CMV negativos submetidos a transplante e em
recém-nascidos com menos de 1200 g, de mdes
CMV negativas ou com sorologia desconhecida (se
o sangue for deleucocitado a sorologia para CMV
ndo é obrigatoria).

Quando os testes de triagem sorologica
tornam-se positivos em um doador com doagao
prévia e sorologia ndo reagente, ou em um paciente
que recebeu transfusao de sangue, caracteriza-se o
que chamamos de soroconversao (de doador e
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receptor, respectivamente). Nestes casos, deve ser
iniciado o processo de retrovigilancia,
caracterizado pela identificacado de todos os
hemocomponentes, doadores e receptores
envolvidos no caso, utilizando ferramentas de
rastreamento e retestagem para  concluir a
respeito da associacao entre transfusao e agravo.
As autoridades sanitarias municipais devem ser
obrigatoriamente notificadas.

Outros agentes de interesse, atualmente , em
algumas areas geograficas especificas, sao os deno-
minados novos patdgenos: Eritrovirus, West Nile
Virus e os Prions.
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