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APRESENTAGAO

A Colsan — Associagdo Beneficente de Coleta de Sangue — coloca a disposi¢ao dos profissionais de Saude uma
edicao revista de seu Manual de Hemoterapia. A finalidade dessa edicdo permanece a mesma das anteriores:
com um formato pequeno e de facil acesso, permite ao Médico e demais profissionais da area de Saude
consultas objetivas em topicos selecionados sobre imunohematologia, indicacdo dos produtos do sangue e

reacdes transfusionais, dentre outros.

Como um Manual, sua finalidade ¢ transmitir conhecimentos de forma simplificada e ser exclusivamente

pratico.

Desejamos boa leitura e que as consultas técnicas possam ajudar na melhoria da assisténcia hemoterapica aos

pacientes.

1. A COLSAN

A Colsan ¢ uma entidade filantropica e sem fins lucrativos.

Em agosto de 2021 completou 62 anos de existéncia e sua atuacdo na area da satde a torna uma organizacao

referéncia em hemoterapia, amplamente conhecida pelo publico geral e no meio académico.

Possui cerca de 940 colaboradores contratados regularmente pelo regime CLT e que desempenham suas
atividades de acordo com as normas vigentes de seguranca do trabalho.

Sua missdao ¢ cooperar para solucdo do problema da falta de sangue nos hospitais publicos e filantrépicos
promovendo, para tanto, a coleta, o processamento, a distribuicdo, a transfusdo de sangue e seus componentes,
estimulando a pesquisa cientifica na 4rea da saide bem como colaborar com as atividades de ensino e pesquisa

da UNIFESP.

Segue rigoroso padrao de qualidade possuindo profissionais com competéncias e capacitagdo compativeis com o
perfil assistencial, sendo acreditada pelas normas NBR ISO 9001: 2015 e ONA nivel III (acreditado com

Exceléncia).
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Na area de ensino e pesquisa, desenvolve trabalhos em Hemoterapia, com destaque para Sorologia,
Imunohematologia e Biologia Molecular, com publicacdes em periddicos nacionais € internacionais e

participagdes em diversos congressos € eventos da especialidade.

A insercdo da Colsan no fornecimento de Hemocomponentes aos hospitais publicos e filantrépicos, sem fins
lucrativos, tem demonstrado sua capacidade de participar na resolucdo do grande problema de falta de sangue
dentro de uma vasta extensao do Estado de Sao Paulo, abrangendo a Capital, a Grande Sao Paulo, interior e

litoral.

Para tanto, conta com 5 Laboratérios de Processamento, 11 postos de coleta de sangue, cerca de 55 agéncias
transfusionais proprias, 41 agéncias externas SUS, 37 privados externos com atividade filantrdpicas (tais como
GRAACC, Cruz Vermelha, GRENDACC, etc.), atendimento a 2 centros de Terapia Celular, assisténcia
imuno-hematolégica e fornecimento de hemocomponentes a diversas entidades que ndo tem agéncia
transfusional propria, totalizando 95 centros de Hemoterapia atendidos entre os proprios e contrato de terceiros,
suporte de investigacdo Imuno-Hematologica especializada e de Biologia Molecular a 8 centros de
Hemoterapia, além da préopria assisténcia a rede da COLSAN, prestando servigos de modificagdo de
hemocomponentes como irradiagdo de concentrado de hemaécias e plaquetas para 15 servigos de Hemoterapia
além de seu proprio Centro de Processamento,

Servico de Sorologia para andlise de aproximadamente 14000 amostras pertinentes aos hemocomponentes
coletados, de acordo com a Legislagdo vigente, e suporte de exames sorologicos para 1 entidade externa,
prestacio de servico de citometria de fluxo a 1 centro, assisténcia de Controle de Qualidade de
Hemocomponentes a 3 entidades externas além do suporte de Laboratério de Controle de Qualidade de
Hemocomponente (LCQH) de toda a rede COLSAN , na promog¢ao de uma Terapia Transfusional segura e de

qualidade a populagao, .
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CICLO DO SANGUE

2. Definicoes

A Portaria da Consolidag¢ao n° 5, publicado no DO n°190 de 03/10/17, secao 1 — suplemento p. 360, estendendo-
se da pagina 222 a pagina 353, define o regulamento técnico de procedimentos hemoterapicos. (Origem: PRT

MS/GM 158/2016, TITULO II, CAPITULO 1, Secdo VI, de 04 de fevereiro de 2016 DOU 05/02/2016 - n° 25,
secdo 1, pagina 37)

A manutengdo de toda a cadeia produtiva do sangue depende dos valores voluntarios e altruistas da sociedade
para o ato da doagdo, devendo o candidato a doag@o de sangue ser atendido sob os principios da universalidade,

integralidade e equidade no Ambito do Sistema Unico de Satde (SUS).

Esta legislacao, ora vigente, estabelece os critérios para selecao de candidatos a doagdo de sangue.

Os servicos de hemoterapia promoverdo a melhoria da aten¢do e acolhimento aos candidatos a doacao,
realizando a triagem clinica com vistas a seguranga do receptor, porém com isencao de manifestagoes de juizo
de valor, preconceito e discriminagdo por orientacdo sexual, identidade de género, habitos de vida, atividade

profissional, condi¢dao socioecondmica, cor ou etnia, dentre outras, sem prejuizo a seguranca do receptor.

O sangue coletado passa a percorrer do ciclo do sangue, sendo processado nos varios hemocomponentes e sendo
submetido a exames imunohematoldgicos, sorologia, armazenado e distribuido, seguindo rigidos controles de
qualidade no armazenamento e distribui¢do até chegar ao destino de utilizagdo em pacientes que necessitam da

transfusdo.
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Ciclo do sangue

CANDIDATO Doadar .
DOACAD Sangue .

e [l
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HEMOCOMPONENTES

3 Processamento

3.1 Sangue total

O produto de uma doacdo de sangue ¢ considerado sangue total, com volume médio de 450 ml coletado em

solucdo anticoagulante/preservante de 63 ml, na maioria das coletas.

Atualmente o sangue total ndo ¢ mantido em estoque nos bancos de sangue sendo processado para a producao
dos componentes sanguineos (concentrado de hemacias, plasma fresco, concentrado de plaquetas e
crioprecipitado). Esta conduta propicia maior aproveitamento do sangue doado possibilitando o atendimento de

até 4 hemocomponentes com uma tnica doagao voluntaria de sangue.

3.2 Concentrado de Hemacias (CH)

Produzido a partir de uma unidade de sangue total através da remog¢do (quase sempre por centrifugagdo) de
aproximadamente 230 ml de plasma e apresenta hematocrito (Ht) entre 65 a 80%. Pode ser também obtido por
coleta seletiva (por aférese).

3.3 Plasma Fresco Congelado (PFC)

Obtido a partir do sangue total, através de centrifugagdo, pela separagdo e congelamento do plasma, no periodo
de até 8 horas da coleta, com volume superior a 150 ml, volume médio de 200 ml. Contem todos os fatores da

coagula¢do (fatores da via intrinseca e os da via extrinseca da coagulagao).
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Derivados do PFC:

3.4 Plasma isento do crioprecipitado (pic)

Produto derivado do PfC apds extragdo do crioprecipitado.

3.5 Plasma comum, nio fresco, normal ou simples (pc)

O PC ¢ o plasma cujo congelamento nao se deu dentro das especificagdes técnicas assinaladas no art. 94, da
Portaria de Consolidagao n° 5, ou, ainda, resultado da transformagdao de um PFC, de um PFC24 (¢ o plasma
separado de uma unidade de sangue total por centrifugacdo e congelado completamente entre 8 (oito) e 24 (vinte
quatro) horas apos a coleta, atingindo temperaturas iguais ou inferiores a - 30°C ) ou de um PIC cujo periodo
de validade expirou. O PC serd armazenado em temperatura igual ou inferior a - 20°C (vinte graus Celsius

negativos), e tem a validade de cinco anos a partir da data de coleta.

3.6 Concentrado de Plaquetas

3.7 Concentrado de plaquetas randomicas (CP) ¢ obtido de uma unidade de sangue total, por centrifugacao

diferenciada, com volume final de, aproximadamente, 70 ml. Deve conter no minimo 5,5 x 10'° plaquetas.

3.8 Concentrado de plaquetas por aférese (CPAF) ¢ obtido através de uma processadora automatizada de
sangue, de um unico doador, corresponde de 06 a 12 unidades de concentrado de plaquetas individuais, com
volume de, aproximadamente, 200 ml. Deve conter de 3,0 a 6,0 X 10!! plaquetas, dependendo do niimero de

ciclos de coleta realizados durante a doagao por aférese.
IMPORTANTE: nao ha diferenca entre o efeito terapéutico do concentrado de plaquetas randémico (CP)

quando comparado ao obtido por aférese (CPAF). O beneficio observado ¢ a exposi¢cdo a0 um menor niimero de

doadores.

Impresso por: THIAGO SOARES DE OLIVEIRA Cépia nédo controlada Pagina 9/99



3.9 Crioprecipitado

Obtido a partir do descongelamento do plasma fresco em temperatura de 4°C, por separagdo do precipitado do

plasma sobrenadante. Possui volume entre 10 a 40 ml.

3.10 Conservaciao de hemocomponentes

O sangue total (ST) ¢ o produto da doagdo de sangue coletado em bolsas plasticas, estéreis, apirogénicas e com
solucdo anticoagulante/preservante. Apds a coleta, o ST deve repousar por aproximadamente duas horas para
que a “recuperacdo plaquetaria” ocorra com maior eficiéncia. Para producao do concentrado de plaquetas (CP),
o ST deve ser mantido em temperatura entre 20°C 4 24°C. Se ndo for direcionado para producdo de CP, o ST

deve ser mantido refrigerado.

O tempo de coleta ndo deve exceder 15 minutos (preferencialmente 12 minutos) para produgdo de CP. Além
disso, para garantir a propor¢do de solugdo anticoagulante/sangue, o volume coletado deve estar entre 405 ml -
495ml e o doador nao deve estar sob a¢do de medicagdes que alterem a funcao da plaqueta.

O controle de qualidade do ST constitui basicamente a andlise visual do produto da doagdo através dos

parametros: alteracao de cor, presenca de lipemia, presenca de vazamento e coagulos.

As solucdes anticoagulantes tém a funcdo de evitar a presenca/formag¢do do codgulo, principalmente nas
unidades de concentrado de hemacias (CH), além de manter a viabilidade dos hemocomponentes produzidos.
Ainda, a presenga de solugdes anticoagulantes contribui para o aumento do periodo de ‘“sobrevida” das

hemécias, o que permite a utilizagdo desse tipo de hemocomponente por maior periodo de estocagem.
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Na tabela 1 estdo os principais componentes utilizados e suas fungoes.

Constituinte Fungao
Acido Citrico (A) Diminuigéo de pH
Dextrose (D) Fonte de ATP
Citrato (C) Anticoagulante
Fosfato (P) Previne quedas no pH
Adenina Fonte de ATP
Manitol (M) Conservagao de membrana da hemacia

O armazenamento de hemocomponentes ¢ — obrigatoriamente — realizado em equipamentos apropriados para

esta finalidade, devendo ser executada em geladeiras/freezeres com controle rigoroso da temperatura interior.

Hemocomponente Temperatura Validade
4°C 35 dias (CPD-A1),
Concentrado de hemacias (2°-6°C) 42 dias (CPD+SAGManitol)
Plasma fresco -20°C 12 meses
Concentrado de plaquetas 20°-24°C
05 dias
Individuais ou aférese Em agitagdo constante
Crioprecipitado -20°C 12 meses
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CONTROLE DE QUALIDADE DE HEMOCOMPONENTES

Com o objetivo de monitorar, investigar, prevenir e corrigir as variagdes das diversas etapas do ciclo
do sangue para garantir a qualidade dos hemocomponentes produzidos, a Portaria de Consolidagao
N° 5 estabelece que os servigos de hemoterapia devem realizar o controle de qualidade sistematico
de todos os tipos de hemocomponentes produzidos em pelo menos 1% da producéo ou 10 unidades
(ou o que for maior) nos casos dos Concentrados de Hemacias e Concentrados de Plaquetas. Ja
com realagao as unidades de Plasma Fresco congelado e Crioprecipitado, essa regra deve seguir a

mostragem de 1% da produgédo ou 4 unidades ( o que for maior).

O controle da qualidade dos hemocomponentes pode inferir sobre alteracdes causadas desde o momento de
compra de um material como a propria bolsa de sangue, como também em processos como coleta, transporte,

armazenamento; entre outros. Considera-se extremamente importante para avaliar a interagdao de processos.

No decorrer deste capitulo, faremos uma breve descricdo de algumas -caracteristicas por tipo de

hemocomponente.

4.1 - Concentrado de Hemacias

O CH ¢ obtido apds a primeira centrifugacdo da unidade de ST, apds extracdo do plasma para umas das bolsas

satélites. A tabela 2 descreve os critérios que devem ser obrigatoriamente avaliados nos CH.
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Na tabela 2 - Critérios que devem ser obrigatoriamente avaliados nos CH.

Concentrado de Hemacias

Analises Valores esperados
Teor de Hemoglobina Maior que 45g/unidade
Hematocrito 50-80% *

Menor do que 0,8% da massa eritrocitaria (no

Grau de hemdlise - .
ultimo dia de armazenamento)

Teste Microbiolégico Negativo

Amostragem para Controle de Qualidade em, pelo menos, 1% da produ¢é&o ou 10
unidades por més (o que for maior).

Tabela 2

* O hematocrito esperado depende do tipo de solucdo preservativa utilizada na bolsa, sendo de 50 a 70% para os

concentrados de hemacias com solugdes aditivas e de 65 a 80% com CPDA-1.

Além dos testes descritos, deve-se lembrar que a inspegao visual ocorre em todas as etapas do ciclo do sangue;

para os CH também se verifica a alteragdo de coloragado, lipemia, vazamentos e coagulos.
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O controle de qualidade também ¢ realizado quando as unidades de CH sofrem modificagdes ou quando sao

coletadas por aférese e os parametros avaliados estdo descritos nas tabelas de 3 a 5.

Concentrado de Hemacias Filtradas

Analises Valores esperados
Teor de Hemoglobina Maior que 40g/unidade
Leucécitos Residuais <50x 10°/ unidade

Menor do que 0,8% da massa eritrocitaria

Grau de hemdlise - ;
(no ultimo dia de armazenamento)

Teste Microbioldgico Negativo

Amostragem para Controle de Qualidade em, pelo menos, 1% da produgéo ou 10
unidades por més (o que for maior).

Tabela 3

Concentrado de Hemacias (Camada Leucoplaquetaria removida)

Analises Valores esperados
Teor de Hemoglobina Maior que 43g/unidade
Hematdcrito 50-80%
Leucécitos Residuais < 1,2 x 10°/ unidade

Menor do que 0,8% da massa eritrocitaria

Grau de hemdlise - '
(no ultimo dia de armazenamento)

Teste Microbiolégico Negativo

Amostragem para Controle de Qualidade em, pelo menos, 1% da produgéo ou 10 unidades
por més (o que for maior).
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Tabela 4

Concentrado de Hemacias Lavadas

Analises Valores esperados
Teor de Hemoglobina Maior que 40g/unidade
Hematdcrito 50-75%
Recuperacéo > 80% da massa eritrocitaria
Proteina Residual Menor que 0,5g/unidade
- Menor do que 0,8% da massa eritrocitaria (no ultimo dia de
Grau de hemolise
armazenamento)
Teste Microbiolégico Negativo

Em todas as unidades produzidas deve ser testado o teor residual de proteina, os demais
pardmetros devem ser testados em 1% da producé&o ou 10 unidades por més (o que for maior).

Tabela 5

Todas as unidades de CH devem ser mantidas em temperatura de 2-6°C, em camaras de conservagdo destinadas
ao armazenamento desse tipo de hemocomponente e somente nessas condi¢des e em sistema fechado a validade
do mesmo ¢ mantida.

Para os testes de controle de qualidade de CH, ¢ exigida conformidade minima de 75%, com excecdo dos
produtos coletados por aférese e a contagem de leucocitos em componentes deleucocitados, que devem

apresentara conformidade minima de 90%.

4.2 Concentrado de Plaquetas

O CP pode ser obtido através da dupla centrifugagdo do ST coletado preferencialmente em até 12 minutos
armazenado em temperatura entre 20-24°C, ou a partir de pool da camada leucoplaquetaria, ou ainda pelo

procedimento de aférese.

Ap6s a produgdo do CP, deve-se aguardar 2 horas para que ocorra a desagregacdo espontanea das plaquetas, e
em seguida devem ser armazenados em agitador especifico na temperatura controlada de 20-24°C. O

armazenamento no agitador também deve seguir o protocolo de disposicao em 45°C, ndo sobrepostas € com o
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rétulo para baixo; devido 4 troca gasosa facilitada pelo tipo de plastico diferente presente nas bolsas destinadas a
este tipo de hemocomponente. A validade para uso ¢ de 5 dias.

Como as condi¢des de armazenamento sdo propicias ao crescimento bacteriano, a legislacao vigente recomenda
avalia¢do de contamina¢do microbiologica em 100% desta producdo, que nem sempre pode ser realizada devido
ao alto custo.

As 3 tabelas abaixo exibem os testes obrigatorios para os CP.

Concentrado de Plaquetas (Obtido de Sangue Total)- Randémicas

Anadlises Valores esperados
Volume 40-70ml
Contagem de Plaquetas > 5,5x10'%unidade

Contagem de Leucécitos

Preparado Plasma Rico em
Plaqueta
Preparado de Camada
Leucoplaquetaria

< 2,0x108/unidade

< 0,5x10%/unidade

pH > 6,4 (no ultimo dia de estoque)

Teste Microbioldgico Negativo

Amostragem para Controle de Qualidade em, pelo menos, 1% da produgéo
ou 10 unidades por més (o que for maior).

Tabela 6
Concentrado de Plaquetas (Obtidos por Aférese)
Analises Valores esperados
Volume = 200ml*
Contagem de Plaquetas > 3,0x10""/unidade (Simples)
Contagem de Plaquetas > 6,0x10""/unidade (Dupla)
Contagem de Leucécitos < 2,0x10%unidade
Preparado de Camada Leucoplaquetaria < 0,5x108/unidade
pH > 6,4 (no ultimo dia de estoque)
Teste Microbioldgico Negativo
Dewe ser garantido um volume minimo de plasma ou solugao aditiva de 40 mL
por 5,5 x 10'° plaquetas.

Tabela 7
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Concentrado de Plaquetas (deleucocitado)

Analises Valores esperados
Volume 40-70ml
Contagem de Plaquetas > 5,5x10"%unidade

Contagem de Leucocitos

No pool < 5,0x10%unidade
Por unidade < 0,83x10%unidade
pH* > 6,4 (no Ultimo dia de estoque)
Teste Microbiolégico Negativo

Amostragem para Controle de Qualidade em, pelo menos, 1% da produgao ou
10 unidades por més (o que for maior). * A medida do pH s6 dewe ser feita se a
desleucotizagéo for realizada pré-armazenamento.

Tabela 8

Além dos testes descritos, outro parametro importante na verificagdo de qualidade das unidades de CP ¢ a
verificagdo de swirling. Nas condi¢des normais as células de plaquetas possuem formato discoéide e, ao longo do
periodo de estocagem, sofrem modificagdes até o formato esférico. Na verificagdo de swirling, os CP sao
colocados contra a luz e, quando discdides, ocorre reflexdo da luz de forma heterogénea, permitindo a
verificagcdo do swirling, que se apresenta parecido com uma nuvem. Ja quando ativadas e em formato esférico,

nao ha reflex@o de luz dessa maneira e, portanto, hd auséncia de swirling.

presenca de swirling auséncia de swirling

Verificagdo da presenga/auséncia de swirlin% L ad
6pia ndo controlada
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Para os testes de controle de qualidade de CP, espera-se pelas normas vigentes a conformidade minima de 75%,
com excecdo dos produtos coletados por aférese e a contagem de leucdcitos em componentes desleucocitados,

que devem apresentar conformidade minima de 90%.

4.3 Plasma Fresco Congelado

O Plasma Fresco Congelado (PFC) ¢ um hemocomponente destinado tanto para uso terapéutico como também
para o uso industrial na produ¢do de hemoderivados. Recebe essa denominagdo quando o mesmo ¢ separado e
ocorre o congelamento total em até 8 horas a partir do momento da coleta. Quando a separacao ocorre em até 24
horas a partir da coleta (ST em temperatura ambiente) ou em até 18 horas (ST mantido refrigerado) a
denominacdo ¢ de PFC de 24 horas.

As unidades devem ser armazenadas congeladas em temperaturas entre -20°C a -30°C com validade de 12
meses. Se temperatura -30°C ou inferiores, a validade ¢ de 24 meses. J4 quando destinadas 4 industria, devem
ser armazenadas em temperatura inferior -20°C.

Todas as bolsas de Plasma Fresco Congelado recebem a inspegdo visual para verificacdo de contaminagdo por

hemadcias, alteracdo de cor, lipemia e abertura de sistema.

Verde/Lipémico

Lipémico Lipémico Levemente Levemente Contaminagao
Lipémico Lipémico Hemaceas

Aspectos visuais do PFC

Na tabela abaixo estdo descritos os parametros analisados.
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Tabela 9

Plasma Fresco Congelado e Plasma Fresco Congelado de 24 horas

Analises Valores esperados
Volume = 150ml *
TTPA "2 Até o valor do pool controle + 20%
FATOR VIi.C ™23 2 0,7Ul/ml
FATORV '23 2 0,7Ul/ml
Leucdcitos Residuais® <0,1x10%ml
Hemécias Residuais* < 6,0x10%ml
Plaquetas Residuais® < 50x10%/ml

*O parametro de wlume deve ser avaliado em todas as unidades produzidas, os demais em 1% da
producéo ou 4 (quatro) unidades (o que for maior) mensalmente. 1 - O senigo de hemoterapia pode optar|
por apenas um destes pardmetros utilizando unidades com até 30 (trinta) dias de armazenamento. O
seni¢co de hemoterapia deve realizar dosagem de Fator VIl quando fornecer plasma excedente para
fracionamento. 2 - A analise deve ser feita utilizando amostras de PFC e PFC24 conjuntamente e em
proporcao definida pelo senigo baseado na producdo. 3 - As dosagens de Fator VIII:C e Fator V podem
ser realizados em pools de até 10 (dez) amostras de bolsas de plasma, com um minimo de 4 (quatro)
pools mensais. 4 - As células residuais devem ser contadas antes do congelamento.

4.4 Crioprecipitado

O crioprecipitado (CRIO) ¢ considerado a por¢ao ou fragao do plasma que ¢ insoluvel em baixas temperaturas, e
que deve ser reconstituido com plasma fresco congelado. E um hemocomponente rico em fatores de coagulagio
e deve ser armazenado como o PFC. Para que seja mantida a estabilidade do CRIO, deve-se garantir o0 menor
tempo entre o congelamento do PFC e a producao do CRIO, que ndo deve exceder 30 dias.

Todas as unidades passam pelo controle de inspecao visual para que seja verificada presenca de: lipemia,

contaminagado por hemadcia, presenca de fibrina ou vazamento.
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Crioprecipitado

Analises Valores esperados
Volume 10-40ml (todas unidades produzidas)
Fibrinogénio Maior que 150mg/Unidade

*O parametro de wlume deve ser avaliado em todas as unidades produzidas, os demais em 1%
da produgé&o ou 4 unidades (o0 que for maior), em unidades com até 30 (trinta) dias de
armazenamento, nos meses em que houver produgao.

Tabela 10

EXAMES DE QUALIFICAGAO NO SANGUE DO DOADOR

5.1- Testes Imunohematolégicos

Podemos considerar como o inicio da era cientifica da Medicina Transfusional inicia-se com a elucida¢dao do
grupo sanguineo ABO por Landsteiner em 1902, sendo esse o mais importante sistema de grupos sanguineos.

No locus ABO, localizado no brago longo do cromossomo 9 existem trés genes alelos: A, B e O.

O gene A expressa o antigeno A, o gene B expressa o antigeno B, o gene AB expressa o antigeno A e B e o

gene O ndo expressa antigenos. Os anticorpos especificos sdo expressos naturalmente e sao da classe IgM.

O sistema de grupo sanguineo Rh ¢ o segundo mais importante e o mais complexo, formado por 45 antigenos.
No sistema Rh o antigeno mais importante ¢ o D. Quando se define que uma pessoa ¢ Rh positiva, significa que

ela tem o antigeno D e no caso de ser Rh negativo, que ndo possui esse antigeno.

Existem trés nomenclaturas para designar os antigenos Rh: Rosenfield, Fisher-Race e Wiener. Na nomenclatura

Fischer-Race, os 5 antigenos mais frequentes sdo assim designados: D, C, c, E, e. Nao existe o antigeno d.

O antigeno D ¢ o mais imunogénico dos sistemas de grupos sanguineos e representa um dos antigenos de
maiores interesse clinico, por seu envolvimento na doenga hemolitica perinatal (DHPN), nas reagdes

transfusionais hemoliticas ¢ na anemia hemolitica auto- imune (AHAI).
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O controle da tipagem RhD deve ser sempre efetuado em paralelo, utilizando-se soro controle do mesmo
fabricante. No caso de utilizagdo de antissoros anti-D produzidos em meio salino, sem interferentes protéicos, o
uso do soro-controle na reagdo ¢ dispensavel. Se a reagdo com o soro-controle de RhD for positiva, o
hemocomponente so6 deve ser rotulado e liberado para uso apos a resolugdo do problema.. Quando a reagdo para
a presenca do antigeno RhD resultar negativa, deve ser efetuada a pesquisa do antigeno D-fraco, utilizando-se
um ou mais antissoros anti RhD, sendo obrigatoria a utilizacdo de pelo menos 1(um) deles com anticorpo da

classe IgG.

Caso a pesquisa do antigeno D-fraco resulte positiva, a bolsa de sangue ou hemocomponente deve ser etiquetada

como “RhD positivo”.

O hemocomponente cuja pesquisa de anticorpos antieritrocitarios irregulares resultar positiva deve ser

etiquetado como tal.

A investigacdo de hemoglobina S deve ser realizada em todos os doadores de sangue, pelo menos na primeira
doagdo. Os hemocomponentes eritrocitarios de doadores com presenga de hemoglobina S devem ser etiquetados
como tal, sem necessidade de descarte do mesmo. Em casos de Servigos especificos como de Hemodialise,
ambulatorio de Hemoglobinopatias, = por motivos operacionais e¢ de instrucdo que deva ser evitado a
administracdo de concentrado de glébulos com presenca de Hemoglobina S em pacientes em acidose ou

falcemicos, o protocolo local podera optar pelo descarte destes hemocomponentes.

Rege a presente legislacdo, referente aos exames de Qualificacdo no Sangue do Doador, publicada em Portaria
da Consolidacdo n°5 no DO n°190 de 03/10/17, se¢do 1 — suplemento — p. 360, estendendo-se da pagina 222 a
pagina 353, concernentes a Hemoterapia
(Origem: PRT MS/GM 158/2016, TITULO 1I, CAPITULO 1, Sec¢do VI, de 04 de Fevereiro de 2016 DOU
05/02/2016 -n° 25, se¢do 1, pagina 37 )

O servico de hemoterapia realizard exames imuno-hematologicos para qualificagdo do sangue do doador, a fim
de garantir a eficacia terap€utica e a seguranca da futura doagao:

Os testes imunohematologicos para qualificagdo do doador devem ser realizados a cada doagao,
independentemente dos resultados de doagdes anteriores, segundo critérios estabelecidos pelo Ministério da
Saude, sendo obrigatorios:

a - tipagem direta e reversa ABO (para investigagao de subgrupos de Al e B);

b - tipagem RhD;

¢ - pesquisa de anticorpos anti-eritrocitarios irregulares (PAI).
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Nos protocolos do servico de hemoterapia, devem constar outros testes complementares realizados nas amostras
de sangue dos doadores:

- Fenotipagem para outros antigenos de sistemas eritrocitarios adicionais, tais como CDE e Kell e fenotipos
estendidos,

- Testes de hemolisina, titulagdo de anti-A e anti-B em plasmas destinados a plasmaferese,

- ¢ a identificacdo de anticorpos irregulares..

O servico de hemoterapia deve estabelecer procedimentos para resolucdo das discrepancias na tipagem ABO

direta e reversa e tipagem RhD, comparando com resultados anteriores.

Grupo Anﬁgz‘:éis; na Genétipo | Anticorpo(s) no plasma
(0] - 0/0 anti-A, anti-B, anti A-B
A A A/O, A/A anti-B
B B B/O, B/B anti-A
AB AB A/B -

Tabela 1 - tipagem ABO

Na determinagdo ABO podemos encontrar diferengas na expressao dos antigenos A e B que s&o
denominadas como subgrupos de A ou B. A classificagdo desses subgrupos é baseada na
intensidade de aglutinagdo com os antissoros anti-A, anti-B, anti-AB e anti-H. Ainda que os reagentes
monoclonais anti-A e anti-B aglutinem com a maior parte dos subgrupos, a determinagcéo de alguns
tipos com baixa expressao antigénica pode requerer técnicas adicionais como testes de adsorgéo e

eluicdo para sua determinagao.

As dicrepancias ABO podem ser devidos a:
e Subgrupos A com reversa positiva em A,
e Presencga de anticorpos irregulares no soro
e Auto-Anticorpos
e Hemacias aglutinadas em roleaux por hipergamaglobulinemia,seja por condigdes clinicas
patolégicas como gamapatias monoclonais ou por terapéutica (uso de imunoglobulina para
imunossupressao)

e Aglutinacdo em campo misto (quimera de grupos sanguineos por transfusdo recente néao

isogrupo e/ou transplante de medula 6ssea alogénico.
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Por essas razdes, detalhamento dos antecedentes transfusionais, uso de medicamentos e
diagndstico clinico sdo fundamentais para elucidagéo e solugéo das discrepancias em conjunto com
as técnicas complementares de Imuno-Hematologia (Adsorcédo, Eluicdo, Fenotipagem e

Genotipagem)

O controle da tipagem RhD deve ser sempre efetuado em paralelo, utilizando-se soro controle do mesmo

fabricante.

No caso de utilizagdo de antissoros anti-D produzidos em meio salino, sem interferentes protéicos, o uso do
soro-controle na reagdo ¢ dispensavel. Se a reagdo com o soro-controle de RhD for positiva, o hemocomponente

so deve ser rotulado e liberado para uso apds a resolugdo do problema.

Quando a reacdo para a presenga do antigeno RhD resultar negativa, deve ser efetuada a pesquisa do antigeno
D-fraco, utilizando-se um ou mais antissoros anti RhD, sendo obrigatdria a utilizagdo de pelo menos 1(um)

deles com anticorpo da classe IgG.

Caso a pesquisa do antigeno D-fraco resulte positiva, a bolsa de sangue ou hemocomponente deve ser etiquetada

como “RhD positivo”.

O hemocomponente cuja pesquisa de anticorpos antieritrocitarios irregulares resultar positiva deve ser

etiquetado como tal.

A investigacdo de hemoglobina S deve ser realizada em todos os doadores de sangue, pelo menos na primeira
doagdo. Os hemocomponentes eritrocitarios de doadores com presenga de hemoglobina S devem ser etiquetados
como tal, sem necessidade de descarte do mesmo. Em casos de Servigos especificos como de Hemodialise,
ambulatorio de Hemoglobinopatias, = por motivos operacionais e¢ de instrucdo que deva ser evitado a
administracdo de concentrado de glébulos com presenca de Hemoglobina S em pacientes em acidose ou

falcemicos, o protocolo local podera optar pelo descarte destes hemocomponentes.

5.2 Testes Imunohematolégicos em Hemoterapia Transfusional

Os testes imunohematoldgicos tém como finalidade garantir a compatibilidade entre paciente e doador. Embora
os sistemas de grupos sanguineos ABO e Rh sejam os mais importantes na pratica transfusional, existem mais
34 sistemas compostos por antigenos eritrocitarios que também podem estar evolvidos em incompatibilidade

entre receptor ¢ doador e em casos de reacao transfusional.
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Quando um individuo sofre exposicao a eritrdcitos com antigenos diferentes, através de transfusdes sanguineas,
gestagOes e transplantes de orgdos/tecidos ou enxertos, por exemplo, o mesmo pode desenvolver anticorpos

contra tais antigenos, o que ¢ chamado aloimunizacio.

Os testes basicos realizados na rotina laboratorial sdo: tipagem ABO/Rh, teste de pesquisa de anticorpos

irregulares (PAI), Identificacdo de anticorpos irregulares (IAI) e provas de compatibilidade

5.3 Determinac¢io do Grupo ABO

A determinagdo da tipagem sanguinea ¢ realizada através de 2 testes, a prova direta e a prova reversa. A tipagem
direta pesquisa a presenca de antigenos ABO nas hemaécias, enquanto que a prova reversa identifica os
anticorpos correspondentes presentes no plasma ou soro. O grupo ABO ¢ definido apenas se existir

concordancia entre os resultados destas duas provas conforme tabela abaixo.

Tipo Sanguineo | Antigeno Anticorpo
A A anti-B
B B anti-A
AB AeB -
O - anti-A, antiB

5.4 Determinacao do Fator Rh

Verifica a presenga ou auséncia do antigeno RhD na membrana eritrocitaria. A reagdo de aglutinacdo positiva
indica a presenga do antigeno RhD, porém, a reagdo de aglutinagdo negativa nem sempre ¢ indicativo da
auséncia do antigeno RhD, fazendo-se necessaria a pesquisa de RhD fraco por técnicas sensiveis para deteccao

da presenca de variantes RhD.

b
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Foto referente a leitura da tipagem RhD de doador, com fraca expressdo do antigeno RhD pela técnica de tubo.

5.5 Pesquisa e Identificacido de Anticorpos Irregulares

Tem como objetivo detectar a presenca de anticorpos irregulares clinicamente significantes no soro/plasma de
doadores/receptores. Consiste em testar o soro do individuo com hemdcias comerciais de triagem, as quais em
conjunto expressam todos os antigenos clinicamente significantes. Os casos de PAI positivo devem ser

elucidados através de painel de hemaécias pré tipadas para a identificacdo do anticorpo correspondente.

5.6 Identificacdo de Anticorpos Irregulares

Se a PAI for positiva significa que houve a reagdo de anticorpos irregulares presentes no soro/plasma do
receptor com as hemdcias de triagem. Assim, esse(s) anticorpo(s) deve(m) ser identificado(s) através de reacdes
do soro/plasma com diversas hemacias que apresentam perfis fenotipicos diferentes (painel de hemacias), o que
permite concluir qual a especificidade do anticorpo. Em alguns casos pode ser necessaria a utilizacao de painéis
adicionais com perfil antigénico adequado para inclusdo e ou/ exclusdo de aloanticorpo(s). Uma ferramenta
adicional sdo os painéis enzimaticos, nos quais o tratamento enzimatico modifica os antigenos presentes na

membrana eritrocitaria, podendo retira-los ou torna-los aglutinaveis.

No total, existem mais de 500 antigenos de hemadcias ja caracterizados. Além dos citados acima, vale mencionar
a importancia dos sistemas Kell, Duffy, Kidd e MNS, que podem levar ao desenvolvimento de anticorpos contra
os antigenos especificos, tendo significado clinico transfusional, como reagdes pds-transfusionais ou DHPN.

Desde a descoberta dos antigenos ABO em 1901, os testes realizados em banco de sangue tém sido baseados em
métodos de hemaglutinagdo. Estes métodos dependem da reagdo antigeno/anticorpo e sdo realizados com

hemacias e anti-soros comerciais.

Neste século uma nova tecnologia estd gradativamente se infiltrando na medicina transfusional e
complementando as técnicas sorologicas: a genotipagem de grupos sanguineos através de métodos moleculares.
O conhecimento das bases genéticas dos polimorfismos dos grupos sanguineos adquirido nos ultimos anos
permitiu o desenvolvimento de diversos protocolos moleculares para dedu¢do dos antigenos eritrocitarios. A
aplicagdo destes protocolos, na pratica, tém contribuido significativamente na seguranca transfusional de

pacientes aloimunizados e/ou que necessitem de transfusdes cronicas.
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A presenga de anticorpos contra antigenos de alta frequéncia, muitas vezes impossibilita a transfusdo de bolsa
compativel, ja que o antigeno contra o qual o anticorpo reage esta presente em mais de 99,9% da populagdao. Em
geral, a importancia clinica dos anticorpos contra antigenos de alta frequéncia ndo ¢ bem estabelecida. Dessa
forma, uma possbilidade de tornar a transfusdo mais segura ¢ fazer o teste de MMA (Monolayer Monocyte
Assay) ou ensaio da monocamada de mondcitos. O teste baseia-se em colocar as hemacias sensibilizadas com o
anticorpo em estudo em contato com mondcitos e caso o anticorpo seja capaz de ativar os mondcitos levando a
aderéncia das hemaécias a sua membrana ou a fagocitose consideramos que o mesmo possui significado clinico e

a transfusdo deve ser evitada.

CLASSES DE ANTICORPOS

As principais classes de anticorpos detectados na rotina imunohematologica sdo IgM e IgG. Os anticorpos da
classe IgM sdao normalmente detectados em meio salino e temperatura ambiente, enquanto que anticorpos da

classe IgG sao detectados através da utilizagdao do soro antiglobulina humana apds a incubagao a 37°C.

6.1 Testes imuno-hematologicos pré transfusionais

Sao os testes imunohematologicos realizados para selecionar o hemocomponente compativel, a fim de garantir
uma transfusdo segura.
Sao eles:

o Tipagem ABOdiretaereversae Rh(D)doreceptor;

e Pesquisa de anticorpos irregulares (Coombs Indireto) do receptor, para detectar a presenca de
anticorpo(s) contra antigeno(s) de hemacias que ndo o anti-A e anti-B. Nessa pesquisa utiliza-se o sorodo
receptor,ehemadcias comerciais;

e Prova de compatibilidade maior: é uma prova de compatibilidade entre as hemécias do doador e o soro do

receptor. Na pratica, simulamos in vitro, o quepodeacontecerin vivo.
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Reacdo das Hemacias do Reacao do soro do
paciente com paciente com Hemacias Plasma
Grupo ABO .. ,
Compativeis | Compativel
Soro Anti-A | Soro Anti-B | Células A1 Células B
+ - - + A A, O A, AB
- + + - B B,O B, AB
+ + - - AB A, B, AB, O AB
- - + + O O O, A, B, AB

Tabela 2 - Tipagem ABO e compatibilidade
Provas de Compatibilidade

As provas de compatibilidade fazem parte dos testes pré-transfusionais e tem como objetivo testar os globulos
vermelhos do doador contra o soro do receptor verificando “in vitro” a compatibilidade eritrocitaria entre o
doador e o receptor. Através das provas de compatibilidade deve ser possivel detectar incompatibilidades
causadas por anticorpos clinicamente significantes, em especial do sistema ABO, pela gravidade das reagdes
transfusionais que provocam. E obrigatéria a confirmagdo da tipagem ABO/RhD de todas as unidades de

concentrados a serem transfundidas.

Selecdo de Hemocomponentes

Sempre que possivel, deve-se transfundir concentrado de heméacias do mesmo grupo ABO/Rh D do receptor.

Quando nao for possivel deve-se seguir os critérios conforme tabela abaixo:

ABO do receptor | 12 opgao | 22 opgao 3? opcao 42 opgao
AB AB A B @)
A A O
B B O
O O

Deve-se evitar a transfusdo de concentrado de hemacias RhD positivo em receptores RhD negativo,

principalmente em pacientes do sexo feminino em idade fértil. Em algumas situa¢des de emergéncia, como a
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falta ou baixo estoque de concentrado de hemacias Rh negativo, pode haver necessidade de transfusio Rh

incompativel desde que o receptor ndo apresente anti-D.

Fenotipagem Preventiva

A disponibilidade prévia de concentrados de hemécias fenotipados para antigenos dos sistemas Rh, Kell, Duffy
e Kidd ¢ importante para o atendimento de pacientes politransfundidos, uma vez que os mesmos apresentam
maior probabilidade de desenvolverem episddios de imunizacdes, que ¢ estimada em 9% por unidade de

concentrado de hemacias transfundida.

Também ¢ fundamental para laboratério de Imuno-Hematologia a busca ativa de fendtipos incomuns e raros.
Essa procura pode ser realizada através da triagem de doadores utilizando-se de soros comerciais raros € quando

disponiveis técnicas moleculares.

Biologia Molecular

A genotipagem de grupos sanguineos tem sido utilizada como uma ferramenta complementar as técnicas
soroldgicas, que visam driblar as limitagdes dos métodos convencionais. O conhecimento das bases genéticas
dos polimorfismos dos grupos sanguineos adquirido nos ultimos anos tem permitido o desenvolvimento de
diversos protocolos moleculares para deduc¢dao dos antigenos eritrocitarios. As aplicagdes destes protocolos na
pratica tém contribuido significativamente na seguranga transfusional de pacientes aloimunizados e/ou que
necessitem de transfusdes cronicas. As principais aplica¢cdes da imunohematologia molecular sdo:

e Elucidacao de fendtipos eritrocitarios de pacientes com transfusdes recentes, dificeis de serem
determinados por técnicas sorologicas devido a presenga de hemacias de doador na
circulagao.

e Determinacao do fendtipo de pacientes com teste direto da antiglobulina positivo;

¢ Identificagao de antigenos raros, que ndo possuam anti-soros comerciais disponiveis;

e Resolucado de discrepancias nas tipagens soroldgicas;

e Deteccgao da presenga de antigenos que reagem fracamente;

e Classificagcao das variantes RhD e variantes RhCE;

¢ Avaliagao do risco de doencga hemolitica do recém nascido;

e Detecgao de novas variantes e alelos de grupos sanguineos;

e Selecdo de doadores para realizacdo de compatibilidade mais exata em pacientes

politransfundidos.
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Transfusdes na urgéncia

Para transfusées de extrema urgéncia as unidades poderdo ser liberadas sem as provas de

compatibilidade, desde que obedecidas as seguintes condi¢des:

e Quadro clinico do paciente justifique a urgéncia extrema, isto €, um retardo de 15 minutos no
inicio da transfusao podera levar o paciente ao 6bito;

e Termo de responsabilidade assinado pelo médico assistente do paciente no qual afirme
expressamente concordar com o procedimento;

e O Médico solicitante da transfusao deve ser informado dos riscos e sera responsavel pelas
conseqliéncias do ato transfusional, se a emergéncia houver sido criada por seu
esquecimento ou omissao;

e Apés liberagcdo da unidade, as provas de compatibilidade devem ser realizadas até o final, mesmo
que a transfuséo ja tenha sido completada;

e Se nado houver amostra de sangue do paciente no Servigco de Hemoterapia, esta deve ser colhida

assim que possivel.

SOROLOGIA EM HEMOCOMPONENTES

7.1 Testes sorolégicos

Neste capitulo, iremos ver os principais aspectos da triagem soroldgica, técnicas da sorologia, soroconversao,

triagem molecular de doencgas infecciosas transmitidas pela transfusdo sanguinea e controle de qualidade.
7.2 Triagem sorologica

A triagem soroldgica para doengas transmissiveis por transfusdo ¢ uma das ferramentas mais importantes na
garantia da seguranca transfusional. Porém, mesmo com todo o avanco na area laboratorial, ¢ importante
afirmar que somente os testes soroldgicos ndo sdo uma garantia de um hemocomponente livre de patdgenos.
Portanto todos os processos que envolvem a doagdo de sangue devem ser realizados de forma estruturada e
padronizada, com o objetivo de minimizar os riscos transfusionais.

A triagem soroldgica e todos os demais processos que envolvem a transfusdo de sangue sdo regulamentados
pela atual legislagdo. E obrigatério que a triagem sorolégica para as doengas transmissiveis por transfusdo
sangiiinea seja feita em todos os doadores e a cada doagao, independente da quantidade de doagdes do doador.

Dentre os testes obrigatérios, sdo pesquisados os seguintes marcadores:

e Hepatite iPelo viru% B éfg\gti-HBc e HBsAQ)
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e Hepatite pelo virus C (HCV)

e Doenca de Chagas (Tripanosoma Cruzi)

e Virus linfotropico humano - HTLV /1l

e Sifilis (Treponema pallidum)

e Virus da imunodeficiencia humana — HIV I/lI
O principio dos testes ¢ a detec¢do de anticorpos e/ou antigenos, com o objetivo de pesquisar se houve contato
do doador com o virus, protozoario ou bactéria das doengas relacionadas acima.
Os testes que apresentam resultado reagente sdo repetidos em duplicata para liberagdo ou ndao da bolsa,

conforme figura 1.
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doangas

3

Reagente Néo Rea gente|
F —

Repatigio am
duplicata do
teste Iniclal

A r o
7 v

Reagente am

Hao Reagenta
“T o ok mos dois lestes
dois lestes .
V
\
Descartar a |
bolsa )

] ‘; ' v

L T 3
Liberar bolsa
Convocar
doador ] PAMS LG J
e

Fig. - Algoritmo para testagem e liberagdo de bolsas de sangue

NAT

Além dos testes soroldgicos, € obrigatorio a realiza¢do do teste de detecgdo de acido nucléico (NAT) para HIV,
HCV (Hepatite C) e HBV (Hepatite B). Ao contrario dos testes sorologicos que detectam anticorpos especificos
produzidos pelo sistema imunologico, o NAT baseia-se na presenca do virus (DNA ou RNA) circulante no
organismo do doador, ampliando a seguranga transfusional e diminuindo o tempo de janela imunoldgica,

conforme tabela 1.
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Agente infeccioso | Sorologia/dias | NAT/dias

HIV 22 8
HCV 70 10
HBV 60 10

Tabela I - Tempo médio de detec¢do apos contaminagdo utilizando-se testes NAT comerciais com tecnologia PCR de ultima geragdo.

O NAT ¢ um complemento na interpretagdo dos resultados soroldgicos e liberagdo do hemocomponente, nao
devendo ser interpretado de forma independente, uma vez que auséncia de carga viral ndo significa auséncia de
contato ou de infecgao.

Diferente dos testes sorologicos, que devem ser realizados individualmente, o NAT pode ser realizado em pool
de amostras, sendo que se o pool apresentar resultado detectdvel, ele deve ser desmembrado e as amostras
testadas individualmente para a identificagdo dos agentes infecciosos envolvidos.

A discrepancia de resultado entre sorologia e NAT pode ocorrer por diversos motivos:
e Alta sensibilidade dos testes soroldgicos
e Baixas cargas virais
e Infeccdo oculta (HBV NAT +/ Anti-HBc+/HBsAg-)
e Controladores de elite (HIV- individuo com sorologia reagente e carga viral ndo detectavel)

e [ndividuos em tratamento

7.3 Sensibilidade e Especificidade

De acordo com a portaria vigente, os testes de triagem devem ter alta sensibilidade e especificidade, visando a
seguranga do receptor. Sensibilidade ¢ a capacidade do teste em detectar os individuos realmente portadores da
doenga, detectar antigenos ou anticorpos presentes na amostra, mesmo em pequenas quantidades. Quanto mais
sensivel for o teste, menor ¢ a chance de um resultado falso-negativo. Especificidade ¢ a capacidade de um teste
definir os individuos realmente nao-reagentes. Um teste especifico raramente classificara erroneamente pessoas
sadias em doentes. Quanto mais especifico for o teste, menor ¢ a chance de um resultado falso-positivo.

Considerando essas duas caracteristicas, o ideal seria uma sensibilidade de 100% com uma especificidade de
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100%, o que nem sempre ¢ possivel. Sendo assim, na triagem de doadores de sangue, ¢ obrigatorio que o teste

soroldgico seja 100% sensivel e acima de 99% especifico.

Em decorréncia da alta sensibilidade dos testes utilizados, sdo comuns amostras com resultados falso-positivos,

portanto, os testes realizados em bancos de sangue sdo de triagem de doador e nao diagnostico.

7.4 Soroconversao

Soroconversao define-se quando um doador apresenta uma doacao reagente, com uma doagdo anterior liberada

(ndo reagente).

Para que seja aberta uma investigacao de processo de soroconversao, a amostra reagente na triagem sorologica
deve apresentar resultado positivo no teste confirmatdrio, conforme figura 2. Caso a soroconversdo seja
detectada pelo NAT ndo ¢ necessdria a realizagdo de testes para confirmagdo do resultado. De acordo com a
legislacdo vigente, ndo sdo abertos processos de investigagdo de soroconversdo para Sifilis ou Doenga de

Chagas.

Soroconverséo de
doadores de
repeticio/esporadico

Teste positivo ou

inconclusivo em uma ou
ambas as duplicatas
Ha bolsa em

Sim F estoque?
Descartar e
registrar
Fim

Retestagem na amostra
da doagdo para
confirmar resultado inicial

Resultado
reagente?
T
Iniciar a Convocar doador

para coleta da 2°

retrovigilancia
amostra

R

T
Convocar doador
para coleta da 2*

amostra

P r———
Comunicar a

Migilancia em salide
de referéncia

Impresso por: THIAGO SOARES DE OLIVEIRA Cépia nédo controlada Pagina 32/99



Figura 2 - Procedimentos iniciais de retrovigildancia por parte do servigo produtor do hemocomponente, a partir da viragem

laboratorial de doador de repeticdo ou esporadico.

Quando a soroconversdo ¢ confirmada, o servico de hemoterapia deve iniciar o processo de retrovigilancia,

conforme figura 3, que inicia por:

a) descarte de hemocomponentes, quando houver, oriundos da doagdo em questao;

b) verificagao do destino de todos os hemocomponentes sanguineos das doagdes anteriores, conforme

marcador e prazos.

Retrovigilancia dos
hemocomponentes
doados

Retestagem na amostra
da doacdo para
confirmar resultado inicial

f"——‘“\

Resultado
reagente?
—

HIV, HCV,
HBsAg ou HTLV

Anti-HBc

V

Investigacio retrospectiva do destino dos Investigaco retrospectiva do destino
hemocomponentes doados até seis dos hemocomponentes doados na

meses (trés meses com NAT iscladao) Ultima doacdo ndo reagente, se esta

anterieres a dltima doagdo ndo reagente ocorreu ha menos de 12 meses

Vv

. ™ =
Sim Bolsa NED]

F transfundida? ﬁ
— 00000

Localizar e convocar - Descartar hemocomponentes se

receptores para exames ainda em estogue e no serico

laboratoriais e orientacdo produtor ou em A.T.
- Encerrar investigacdo se

também o plasma for desprezado
- Comunicar a industria se o
plasma lhe foi enviado (nos
casos previstos)

Figura 3 - Procedimentos de retrovigilancia e prazos de investigagcdo a partir da confirmagdo dos resultados iniciais reagentes.
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7.5 Testes Confirmatorios

De acordo com fluxo de soroconversdo, quando se € necessario a confirmagdo de um resultado inicial, deverao
ser utilizados testes de outros fabricantes ou outras metodologias. Dentre esses testes confirmatorios, podemos

citar:

e Western blot ou Imunoblot: E um teste que utiliza, como fase sélida, uma membrana de
nitrocelulose que possui, fixados, antigenos do virus especifico, distribuidos de acordo com
seu peso molecular. Se a amostra do doador possuir anticorpos especificos contra o virus,

eles irao se fixar as proteinas presentes na fita, formando as bandas.

Figura 4 — Bandas de Western blot

e Imunocromatografia: E um teste que utiliza uma membrana de nitrocelulose com antigenos
fixados. Se a amostra do doador possuir anticorpos especificos, eles irdo se fixar aos antigenos

presentes na membrana, determinando o surgimento de uma banda na area do teste.

Reagenie: A . .
Quando houver formagéo de duas linhas coloridas: uma, Figura 5 - Imunocromatografia
na area de teste (T) e outra, na area de controle (C). C _/ Areal | |
T =

Nao reagente: A
Quando houver formacao de uma linha colorida, somente
na drea de controle (C). £ Al 1

> T d

| S—

¢ Quimioluminescéncia: Consiste na deteccao qualitativa de anticorpos especificos através de

emissao de luz.

7.6 Janela imunologica
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E o periodo que o organismo leva, a partir de uma infecc¢ao, para produzir anticorpos que possam ser detectados
pelos exames sorologicos. O periodo de janela varia de acordo com o reagente utilizado e com o tempo de

resposta do organismo do individuo.

7.7 Controle de qualidade

O laboratério de sorologia deve participar de, pelo menos um programa de controle de qualidade externo,
realizar o controle interno diariamente e possuir um sistema de garantia da qualidade, para que haja qualidade

dos processos. O controle de qualidade interno e o sistema da qualidade compreendem os seguintes itens:

e validagdo de cada lote/remessa de conjunto diagndstico antes da sua colocagéo na rotina de

trabalho;

o validacdo das baterias de testes utilizando controles positivos diferentes dos fornecidos pelo

fabricante;

e analise periodica dos coeficientes de variagdo (CV) dos testes de detecgdo de infecgdes

transmissiveis por transfusao de sangue;

e qualificacdo de novos produtos e/ou metodologias por meio da testagem e validagdo destes

em seu servigo de hemoterapia antes da implantagao na rotina; e

e rastreabilidade dos dados.

Por que utilizar o controle de qualidade interno?

Assegurar eficiéncia e
confiabilidade dos ensaios

laboratoriais
Garantir a
reprodutibilidade dos
ensaios

equipamentos

L> |dentificar falhas nos
processos laboratoriais

Verificar o status da
calibracio dos

Impresso por: THIAGO SOARES DE OLIVEIRA Cépia nédo controlada Pagina 35/99



7.8 Conclusao

A realizacdo dos testes obrigatorios na triagem laboratorial das doengas transmitidas pelo sangue possibilita a
liberagdo ou ndo, do sangue coletado para uso. Entretanto, ndo permite estabelecer diagnostico, de modo que as
pessoas identificadas como tendo resultados reagentes na triagem devem necessariamente ser avaliadas e

aconselhadas por profissionais de saude com capacidade técnica para o acompanhamento do caso.

A transfusdo de sangue e seus componentes devem ser utilizados criteriosamente na medicina, uma vez que toda

transfusdo traz em si um risco ao receptor, seja imediato ou tardio.

O PROCEDIMENTO TRANSFUSIONAL

Todo hemocomponente liberado para transfusdo deve ser instalado no(a) paciente em até 30 minutos apds sua
saida do servigo de hemoterapia (agéncia transfusional ou banco de sangue). Se, por algum motivo, esta conduta
ndo puder ser adotada o hemocomponente deverd ser devolvido ao servico de hemoterapia onde serd
armazenado nas condi¢des apropriadas até que haja condigdes para o inicio da transfusdo. Atentar para o limite
de tempo do hemocomponente, fora das condi¢cdes de armazenamento previsto nos protocolos, para verificar a

possibilidade de reutilizacao.

Antes do inicio da transfusdo o paciente deverad ter aferidos seus sinais vitais (Pulso, Pressdo Arterial e
Temperatura) bem como serem observadas quaisquer alteragcdes clinicas prévias (febre, alergias, hipertensao
arterial, dispneia, edemas, etc) que possam ser confundidas como sinais/sintomas de reagdes transfusionais
adversas. Frente a quaisquer alteragdes clinicas, o médico assistente do (a) paciente devera ser comunicado para

autorizar ou ndo o inicio da transfusdo.

O paciente devera ser monitorizado nos primeiros 15 minutos da transfusdo, inicialmente lenta; ndo havendo
alteracdes do quadro clinico do(a) paciente a velocidade de infusdo serd ajustada para o tempo previsto. Frente a
quaisquer alteragdes que levem a suspeita de reacdo transfusional adversa (capitulos 5, 6 ¢ 7 deste manual)

interromper imediatamente a transfusao.
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As transfusdes serdo realizadas utilizando-se materiais descartdveis e através de equipo especifico para o

procedimento que possua filtro para retencdo de particulas entre 170 a 200 micras ou maiores.

8.1 - Tempo de duracio da transfusido

Em pacientes clinicamente estaveis, o tempo de infusdo de hemocomponentes € o que se segue:

Hemocomponente Tempo médio

Sangue Total

Concentrado de hemacias 01 a 02 horas

Plasma fresco 01 hora

Concentrado de plaquetas

individuais ou aférese 30 a 45 minutos

Crioprecipitado 30 a 45 minutos

Pacientes hemodinamicamente instdveis, RN e idosos a velocidade de infusdo deve ser ajustada conforme
orientagdo do medico assistente, com controles mais rigidos dos sinais vitais.

O tempo mdadximo de infusio de hemocomponentes nunca deve ultrapassar 04 horas, apds este periodo a
transfusdo deve ser suspensa.

Em casos especiais pode ser solicitado ao servico de hemoterapia o fracionamento da unidade do

hemocomponente, com volumes menores, para transfusdes seriadas do mesmo produto.

8.2 Uso racional de hemocomponentes

*Neste capitulo ndo abordaremos sobre o uso dos hemoderivados (produtos originados do processamento
industrial do plasma) por serem produtos farmacéuticos, com indicacdes precisas para seu uso, apos avaliacao

de especialista, ndo disponibilizados por servigos de hemoterapia.

Antes de abordar o assunto principal deste capitulo ¢ importante apresentar algumas consideracdes validas ao

processo relacionado ao ato da transfusao.

8.3 Formulario de solicitagdo dos hemocomponentes
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A transfusdo de hemocomponentes ¢ um ato médico, assim sendo, deve — obrigatoriamente — ser prescrita e
requisitada pelo médico assistente do (a) paciente.
Além do registro na prescrigdo, por exigéncia legal, o médico assistente devera emitir requisicdo de transfusao,
em formulario proprio para esta finalidade, onde constem dados:
a. ldentificacdo do (a) paciente, Registro de prontuario, sua localizagéo (quarto/leito) no hospital,
o diagndstico principal e a indicagdo da transfusdo (quadro clinico que justifique o
procedimento) bem como o hemocomponente desejado e a quantidade solicitada, e a
especificacdo do tempo a ser atendido (emergéncia, urgéncia, rotina, reserva cirurgica). O
meédico solicitante da transfusdo devera assinar e carimbar a requisicdo com data e horario da
requisicao.
b. Preencher exames que respaldem a indicagdo do hemocomponente (HT, Hb, contagem
plaquetaria, coagulograma)
c. Especificar antecedentes transfusionais, ocorréncias de reagbes transfusionais e uso de
medicamentos.
Considerar que, na decisdo de transfusdes de hemocomponentes, uma atitude restritiva na recomendacao do
hemocomponente pode em grande parte favorecer o paciente, evitando transfusdes e riscos transfusionais

desnecessarios. Em caso de duvida o Médico Hemoterapéuta deve ser sempre consultado.

8.4 Indicacio de hemocomponentes

Sangue Total

Atualmente utilizado somente como sangue total reconstituido (STr), ou seja, quando a uma unidade de
concentrado de hemacias ¢ adicionada uma unidade de plasma fresco, esta indicado exclusivamente para o

atendimento de RN ¢ criangas, nos casos de:
e Transfusao de substituicdo (exsanguineotransfusao)
e Posterior “by-pass” cardiopulmonar
e Oxigenacéo através de membrana extracorporea (ECMO)

e Transfusdo macica

Concentrado de Hemacias — Para correcdo do nivel de hemoglobina.

Para corre¢do do nivel de hemoglobina com o objetivo de melhorar o
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transporte de oxigénio (vide Uso Racional de Hemocomponentes).

Transfusao de Concentrado de Hemacias
Anemia Aguda - Indicagoes baseadas na perda sanguinea

Parametros Classe | Classe Il Classe Il Classe IV
Perda i
erda sangtinea em <15 15 a 30 30 a 40 >40
porcentagem (%) do volume
Presséo arterial
Sistolica => Inalterada Normal Baixa Ambas muito
baixas ou
Diastdlica => Inalterada Elevada Baixa indetectaveis
Pulso (bat/min) Leve taquicardia 100 a 120 120 >120
Enchimento capilar Normal Lento (> 2seq) Lento (>2seg) Intedectawel
v
Frequéncia respiratoria Normal Normal Taquipnéia (>20) a?l:lzpon)ela
Fluxo urinario (ml/hora) >30 20a30 10a 20 1a10
Extremidades Normais Palidas Palidas Palidas e frias
ANSioso Ansioso Sonolento
Estado mental Alerta ! . Agressivo Confuso
Agressivo .
Sonolento Inconsciente

Tranfusdo de Concentrado de Hemacias

Anemia Aguda - Indicagoes baseadas na perda sanguinea

30% da volemia

Classe | SEM NECESSIDADE DE TRANSFUSAO a ndo ser que haja anemia prévia ou
Perda de 15% da incapacidade de compensacéo da perda volémica por doenca cardiaca e/ou
volemia respiratoria
Classe Il - Perda de 15 a INFUNDIR CRISTALOIDES E COLOIDES, transfus&o pouco provavel a ndo ser que o

paciente tenha doenga pré-existente com diminuic&o da capacidade
cardiorrespiratéria ou haja perda sanguinea continua

Classe Il - Perda de 30 a
40% da volemia

indicada.

REPOSICAO RAPIDA DE EXPANSORES DE VOLUME, transfus&o provavelmente

Classe IV - Perda de >
40% da volemia

REPOSIGCAO VOLEMICA RAPIDA INCLUSIVE COM TRANSFUSAO DE

CONCENTRADO DE HEMACIAS.
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Anemia aguda

Transfusio de Concentrado de Hemacias
Anemia Aguda - Indicacdes baseadas no nivel de hemoglobina

Nivel de hemoglobina Recomendacdes

Hb > 9,0g/d110,0 g/dl GERALMENTE NAO HA INDICACAO DE TRANSFUSAO

VERIFICAR O QUADRO CLINICO - Taquicardia, hipotensio arterial e
Hb entre 7,0 e 9,0g/dl alteragdes laboratoriais (PvO2 < 25 torr, indice de extragdo > 50%, VO2 <
50%, PvO2 = tensdo de O2 na artéria pulmonar e VO2 = consumo de O2)

TRANSFUSAO DE CONCENTRADO DE HEMACIAS GERALMENTE
ESTA INDICADA

A transfusdo pode ser benéfica se Hb < 8g/dL em pacientes que serdo submetidos a cirurgia ortopédica de
grande porte, cardiaca e com doengas cardiovasculares previas ( motivo: auséncia de estudos controlados para
estes grupos de pacientes ate o presente momento)

Hb < 7,0 g/dl

Transfusdo de CH para Récem-nascidos

As transfusdes de CH em pequenos volumes para recém-nascidos (de 10 a 20 ml/Kg) podem ser isogrupo
(desde que ndo haja incompatibilidade com o plasma materno) ou grupo-compativel. Nao ha exigéncia de que as

unidades sejam do grupo “O”, exceto por conveniéncia do Hemocentro que produz as aliquotas.

Tampouco hé exigéncia de que as unidades para transfusdo de pequenos volumes tenham menos do que 5 dias
de coleta (“relatively fresh blood”), exceto para as unidades selecionadas para a reconstituicdo de uma unidade
de sangue total (STr — para exsanguineo transfusdo). No caso de reconstitui¢do de sangue total para exsanguineo
transfusdo em récem-nascidos recomenda-se o uso de CH com menos de 5 dias de coleta. Em caso de
indisponibilidade de CH com menos de 5 dias de coleta, uma unidade com até 7 dias pode ser selecionada desde
que seja realizado um controle de qualidade no sangue total reconstituido (pH > 6,8, Na* < 170, K* < 9,0 e Hb >

13,0 g/dl). Hemocomponentes com estocagem < ou = a 5 dias , ndo ¢ preconizado o controle de K+.

As amostras dos recém-nascidos (em EDTA) podem servir para tipagem ABO direta e reversa, lembrando que a
reversa representa a materna. A correta interpretacdo da reversa materna através do plasma do RN requer leitura
em fase de AGH (fase da antiglobulina humana). A amostra materna substitui completamente a necessidade de

amostra da crianca para a pesquisa de anticorpos irregulares e prova de compatibilidade.
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Uma vez confirmada a tipagem da crianga (através de segunda amostra) e na auséncia de anticorpos irregulares
na mae, novas amostras sdo facultativas para pesquisas e provas cruzadas até quatro meses de vida pois o

sistema imune dos RNs nesta fase ainda ndo consegue formar anticorpos.

Anemia Cronica

Melhor tolerada do que a anemia aguda. Deve-se estabelecer a causa da anemia, ndo ha necessidade de
transfusdo nos casos em que ha tratamento especifico para a causa da anemia (por exemplo, deficiéncia de ferro,

anemia megaloblastica, anemia hemolitica autoimune, etc), exceto se houver risco de morte.

As transfusdes devem ser realizadas em intervalos que evitem o aparecimento dos sintomas relativos a anemia,
garantindo melhor qualidade de vida ao paciente.

O uso de eritropoetina deve ser considerado.

Portadores de hemoglobinopatias (anemia falciforme, talassemia) devem ser avaliados e acompanhados por um

especialista, e em caso de necessidade transfusional, proceder a fenotipagem para evitar aloimunizagao.

Plasma Fresco Congelado (PFC)

As indicacdes para o uso de plasma fresco sdo restritas e correlacionadas a sua propriedade de conter as
proteinas da coagulacdo. Deve ser utilizado no tratamento de pacientes com distirbios da coagulagao,
principalmente nos portadores de deficiéncias de multiplos fatores, quando ndo houver disponibilidade dos
concentrados estaveis de fatores da coagulacdo e reposi¢cdes em alguns procedimentos de aférese terapéutica

(vide Uso Racional de Hemocomponentes)
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Deficiéncias de multiplos fatores da coagulagao

Hepatopatia

Diretamente relacionado ao grau de lesdo do parénquima hepatico,evidenciado
laboratorialmente pelo alargamento do tempo de protrombina (TP);
Nao existe correlagdo entre a alteragdo do TP e o risco de sangramento, hepatopatas
com sangramento ativo se beneficiam da transfusao de PFC
Nao devem receber transfusdes “profilaticas”, apenas suporte hemoterapico em casos
de hemorragias

CivD

Disturbio da coagulagéo grave associado a septicemia, hemorragia macica, lesdo
vascular grave, embolia de liquido amniético, etc;

Todos os fatores da coagulagao estao diminuidos, principalmente Fl, FVIIl e FXI;

Tratar a causa desencadeante;

A transfusdo de PFC associada a reposi¢gao de outros hemocomponentes (CP e CRIO)
estd indicada quando ha sangramento

Reversao da acao de anticoagulantes orais

Acao excessiva da Warfarina

Evidenciada por alargamento do TP padronizado pelo INR

Deve ser corrigido pela suspensao da droga

Administragao oral ou parenteral de vitamina K/Complexo Protrombinico (CCP) (Concentrado
de Fatores I, VII, IXe X). O PFC sé6 dewe ser utilizado na auséncia de CCP.

ou

Transfusdo de PFC restrita a sangramentos com TP prolongado

Dose recomendada = 10 a 20 ml/kg/Peso

Transfusio maci¢ca com sangramento ativo

A coagulopatia no trauma é complexa resultando da perda sanguinea, acidose, hipotermia,
consumo de fatores da coagulagéo, fibrindlise e diluigao;

Correlacionada ao trauma grave e pode estar associado a perda sanguinea > 40%

A diluigao para niveis criticos ocorre apds a perda > 1 wolemia para os fatores da coagulagao
e > 2 wlemias para plaquetas.
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Pupura Trombocitopénica Trombética

O PFC é utilizado como reposigao na plasmaferese terapéutica e previamente ao procedimento
até providenciar acesso venoso.

PFC isento de crioprecipitado - com restritas indicacdes clinicas, geralmente ¢ dispensado para a industria de

hemoderivados.

Contra indicacao:
e Expansor de volume, mesmo que em hipovolemias agudas (com ou sem hipoalbuminemia)
e Sangramentos sem coagulopatias
e Corregao de testes alterados da coagulagdo na auséncia de sangramento

e Correcao de perda protéica e imunodeficiéncias.

Concentrado de Plaquetas

Indicado em condigdes de plaquetopenias transitdérias como poés Quimioterapia ou em doengas onco-
hematologicas com déficit de produgdo transitoria. Casos de plaquetopenia por causa imunoldgica, com
anticorpos anti-plaquetas, ¢ pouco eficaz a transfusdo de concentrado de plaquetas, devendo ser instituido
imunossupressdao no paciente, ¢ s6 indicado em profilaxia de procedimento invasivos (passagem de cateteres,
por exemplo, em que a sobrevida prevista de cerca de 2 h das plaquetas infundidas possa assegurar a profilaxia

de sangramento).

Dose preconizada: Plaquetas randémicas - 01 bolsa /10 Kg peso, maximo de 5 unidades em procedimentos
profilaticos. Dose acima conforme avaliacdo de evento hemorragico principalmente em SNC. Contraindicado
em Purpura Trombocitopéncica Trombotica (PTT). Protocolarmente ndo indicada em plaquetopenia, sem
sangramento, em caso de Dengue, Pirpura Trombocitopénica Imunoldgica (PTI) Plaquetas por aférese: 1
unidade equivale a 6 randémicas — vantagem: menor exposicao a janelas soroldgicas e riscos transfusionais do

que as randomicas.

IMPORTANTE: a contagem baixa ndo ¢ o indicador da necessidade de correcdo do nivel de plaquetas, ¢

imperioso avaliar o quadro clinico e diagnostico do paciente associado a co-morbidades (doengas auto-imunes

com auto-anticorpos plaquetarios, ou em purpura trombocitopénica trombdtica quando € até contra-indicado a
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transfusdo de plaquetas) e/ou a necessidade de se adotar procedimentos invasivos (passagem de cateter,

cirurgias, puncao liqudrica, etc) antes de se solicitar a transfusao de plaquetas.

Dose preconizada: 01 unidade/10 Kg peso (plaquetas randomicas) até 5 unidades ou 01 unidade de plaquetas

por aférese correspondem a 6 U plaquetas randomicas

Plaquetopenias por Faléncia Medular

Por tempo determinado Transfusao Profilatica

Plaquetas < 10.000/mm? - na auséncia de fatores de risco;

Plaquetas <20.000/mm3 - quando:

Febre (>38°C)

. . J— Petéquias, equimoses, gengivorragias
Associadas a métodos terapéuticos para

doengas onco-hematoldgicas tais como GVHD
quimioterapia, radioterapia e TMO

Medicagdes que encurtem a vida média das plaquetas

Outras alteragBes da hemostasia

3 . . . . . ~
Plaquetas <50.000/mm™: recém-nascidos com risco associado (infecgdo e/ou
ventilacdo mecanica)

Plaquetas < 100.000/mm3: quando além do risco associado, for prematuro <

1.200g
De carater crénico Transfusido Profilatica
Anemia apldastica grave Plaquetas < 5.000/mm? - na auséncia de fatores de risco
Sindrome Mielodisplasica Plaquetas < 10.000/mm3 - na presenca de manifesta¢cdes hemorrdagicas

Mielofibrose

Disturbios Associados a Alteragées da Fungcao Plaquetaria

Doencgas Congénitas

e Tromboastenia de Glazmann (deficiéncia congénita de GPIlb/lIla)
e Sindrome de Bernard-Soulier (deficiéncia congénita de GPlb/IX)
e Sindrome da Plaqueta Cinza (deficiéncia de granulos alfa)
Raramente necessitam de transfusao de concentrado de plaquetas
Sangramentos graves sao muito raros

Transfus&o profilatica de concentrado de plaquetas pré-procedimentos cirdrgicos ou invasivos
e nos casos de sangramentos apds uso de outros métodos coagulantes (agentes
antifibrinoliticos e DDAVP)

Pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, com uso de circulagao extracorpérea, podem ter a
fungdo plaquetaria comprometida; transfundir concentrado de plaquetas na presenca de
sangramento difuso, independentemente da contagem plaquetaria.
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Plaquetopenias por Diluicao ou Destruicao Periférica

Transfusdo maciga:

Plaquetas < 50.000/mm? - transfundir plaquetas

Plaquetas < 100.000/mm3 - transfundir plaquetas na presenca de altera¢des da hemostasia, trauma
multiplo ou de SNC.

CIVD:

Plaguetas < 20.000/mm? - transfundir na presenga de sangramento

Plaquetopenias Imunes:

Forma mais frequente é a Purpura Trombocitopénica Idiopatica (PTl)

Transfundir plaquetas somente frente a sangramentos graves em que ha risco de morte.

Associar a transfusdo ao uso de corticoides e/ou imunoglobulina

Dengue Hemorragica, Leptospirose e Riquetsioses

Anticorpos contra proteinas virais que apresentam rea¢ao cruzada contra antigenos plaquetarios

Comportam-se como se fossem PTI —n&o deve receber transfusdo exceto em sangramentos graves
com risco de morte (raro).
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Transfusido Profilatica em procedimentos cirurgico-invasivos em Pacientes
Plaquetopénicos

Procedimento

Nivel desejado de plaquetas

Pung¢ao lombar (liquor ou quimioterapia)

Paciente pediatrico

>20.000/mm3

Paciente adulto

>30.000/mm?3

Biopsia e Aspirado de Medula Ossea

> 20.000/mm?

Endoscopia

digestiva

Sem bidpsia

>20.000/mm3

Com bidpsia

>50.000/mm3

Biopsia Hepatica

> 50.000/mm?3

Broncoscopia com fibra 6ptica

Sem bidpsia

>20.000/mm3

Com bidpsia

>50.000/mm3

Cirurgias de Médio Porte

> 50.000/mm?3

Cirurgias Oftalmolégicas e Neurolégicas

> 100.000/mm?

Plaquetopenia em Obstetricia

Trombocitopenia gestacional

Diagndstico de excluséo;

Geralmente a plaquetopenia € moderada com contagem de plaquetas
permanecendo acima de 70.000/mm?3,

Antecedentes de plaquetopenia e tendem a ser assintomaticas;

Contagem de plaquetas retorna aos niveis normais entre 2 a 12 semanas apos o

parto.
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Plaquetopenia em Obstetricia

Sindrome HELLP

Desordem multissistémica;

Caracterizada por hemdlise, enzimas hepaticas elevadas, plaquetopenia;

Esta sindrome parece ser a manifestagao final de alguma injaria que leva a leséo do
endotélio microvascular e a ativagao intravascular das plaquetas;
A ativagao plaquetaria libera tromboxane A e serotonina causando vasoespasmo,
agregacao e aglutinagao plaquetaria, levando a les&o endotelial;

Entre 38 a 93% dos pacientes recebem algum suporte hemoterapico;

Contagem de plaquetas > 40.000/mm? ndo apresentam risco de sangramento;

Transfus&o => contagem de plaquetas < 20.000/mm?,;

Parto cesareana => plaquetas > 50.000/mm?;

CID => \isa corrigir anemia e coagulopatia quando presentes.

Admite-se o uso de menores quantidades de plaquetas por infusdo em pacientes com indicagdo profildtica e
em casos selecionados onde, pelo uso frequente do componente, queira se evitar o aparecimento de

anticorpos que venham diminuir o rendimento da transfusdo.

Contra indicacao de Transfusiao de Plaquetas:

Purpura trombocitopenica trombotica (PTT)

Na PTT, apesar de cursar com plaquetopenia, a transfusao de plaquetas ¢ contraindicada. A plaquetopenia
ocorre na PTT em virtude da ativacao e consumo em tromboses desencadeada por multimeros anormais de vWF
(fator de Von Willebrand) que sdo capazes de incitar a ativagdo inapropriada, sem outros cofatores e
desencadear o comsumo de plaquetas. A transfusdo de plaquetas exacerba o processo de tromboses em
multiplos sitios, neurologicos, visceras, etc Na PTT, a deficiéncia de metaloprotease que cliva o VWF,
ADAMTS-13, resulta na acumulagao de multimeros vWF de alto peso molecular com subseqiiente ativacao das
plaquetas intravasculares e trombos ricos em plaquetas em microvasculatura. Em muitos casos, um inibidor de
ADAMTS-13 pode ser demonstrado. A plasmaferese € a primeira linha de tratamento para PTT com o objetivos
de remover ambos, o inibidor e os grandes multimeros de vVWF enquanto simultaneamente se repde a deficiéncia
enzimatica. A observacao de parametros sugestivos de hemolise (hiperbilirrubinemia,as custas de bilirrubina
indireta, elevacdo de DHL, reticulocitose) associado a presenca de hemacias crenadas (advém da ruptura das

hemadcias em trama de fibrina na hemolise microangiopatica) com plaquetopenia sugerem o diagnostico de
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PTT, e devera ser evitado a transfusdo de plaquetas instituindo a plasmaferese, com reposicdo com plasma
fresco congelado (PFC) ou administracdo de plasma fresco congelado (PFC) até providenciar o tratamento de

eleicao.

Crioprecipitado

B . 4 - CRIOPRECIPITADO - conteudo

Fatores da coagulagido Quantidade/bolsa Meia-vida (horas)
Fibrinogénio (F I) 150 a 250 mg 100 — 150
Fator VI 80 a 150 UI 12

Fator de Von Willebrand 100 a 150 UI 24
Fator Xl 50 a 75 Ul 150 — 300

Uso de Crioprecipitado

Reposicao de Fl em pacientes com hemorragia e deficiéncia isolada
(congénita ou adquirida) de FI,

Reposicao de Fl em pacientes com CIVD

Reposicao de FXIl, em pacientes com hemorragia por deficiéncia deste fator

Reposicao do FWV em pacientes nos quais nao indicagcdo de DDAVP

MODIFICAGAO DE HEMOCOMPONENTES

Realizado em hemocomponentes celulares (concentrado de hemécias e de plaquetas).

9.1 Leucorreducio

Realizado através do uso de filtros especiais que retém leucdcitos. Segundo a Portaria de Consolidagdo N° 5:
“Os concentrados de hemacias desleucocitados sdo concentrados de hemacias contendo menos que 5,0 x 109
leucocitos por unidade. A desleucocitacdo de concentrado de hemadcias, recomenda-se até 48 horas apds a
coleta e se ocorrer em sistema fechado, a unidade conserva a validade original do concentrado de hemacias.
Caso o concentrado seja preparado em sistema aberto, a validade serd de 24 (vinte e quatro) horas. Os

concentrados sdo indicados para prevengdo de reacdo transfusional febril ndo hemolitica e profilaxia de

iBlRIbIZ G seRREE DR ogRkigando-se, principalmente, a pacientes em prpgrama e tkansfusio cpgigaseomo



pessoas com talassemia e com doenca falciforme. Os concentrados de que trata o “caput” podem ser utilizados
como alternativa para a redug¢do da transmissdo de citomegalovirus (CMV) em substitui¢do a componentes
soronegativos para CMV. Na transfusdo intrauterina serdo utilizados concentrados de hemacias do grupo “O”
compativeis com os anticorpos maternos € componentes desleucocitados ou nao reagentes para CMV e

irradiados.

O pool de CP deleucocitado, obtido de sangue total, deve conter menos que 5,0 x 10° leucécitos ou cada
unidade deve conter abaixo de 0,83 x 10° leucdcitos. O CP obtido por aférese deve preencher o mesmo requisito
definido para o pool de concentrado de plaquetas. A validade do CP obtido por aférese ¢ de 4 (quatro) horas,
quando preparado em sistema aberto. Se a preparacao do CP obtido por aférese ocorrer em sistema fechado, a
unidade conserva a validade original do concentrado de plaquetas, desde que a bolsa utilizada para
armazenamento seja compativel com o volume. O CP obtido por aférese sera utilizado em pacientes que
possuam antecedentes de reacao febril ndo hemolitica ou quando estiver indicada a profilaxia da aloimunizagao
a antigenos leucocitarios. O CP obtido por aférese pode ser utilizado como alternativa para evitar a transmissao

de Citomegalovirus (CMV) em substitui¢do a componentes soronegativos para CMV

Indicagées:

e Prevencéao de reacgao febril ndo hemolitica refrataria a medicagdes e persistente.

e Profilaxia de aloimunizacdo contra antigenos leucoplaquetarios em pacientes
politransfundidos (ndo protege contra a aloimunizagao por antigenos eritrocitarios);

e Prevencéao da infeccéo pelo CMV;

e Récem-nascidos com peso menor do que 1.200 gr;

e Em transfusdo intrauterina compativeis com anticorpos maternos, ndo reagentes para CMV
e irradiado;

e Pacientes CMV negativos submetidos a transplantes de 6rgaos solidos de doadores CMV
negativos;

e Pacientes CMV negativos submetidos a transplante de medula éssea de doador CMV
negativo;

e Gestante CMV negativo ou desconhecido.
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9.2 - Irradiacao

O concentrado de hemacias e/ou de plaquetas ¢ submetido a irradiacdo na dose de 2.550 rads, em equipamento
especifico para hemocomponentes. Os componentes sanguineos irradiados sdo componentes celulares que
devem ser produzidos utilizando-se procedimentos que garantam que a irradiagdo tenha ocorrido e que a dose
minima tenha sido de 25 Gy (2.500 cGy) sobre o plano médio da unidade irradiada. A dose em qualquer ponto
do componente ndo deve ser inferior a 15 Gy (1.500 cGy) e nem superior a 50 Gy (5.000 cGy). O procedimento
tem como objetivo inativar funcionalmente linfocitos viaveis dos produtos sanguineos. As unidades irradiadas
devem ser adequadamente rotuladas e identificadas e o processo de irradiagdo deve ser validado periodicamente.
A irradiacdo sera feita em irradiador de células proprio para irradiagdo de sangue e componentes. Quando o
aparelho ndo estiver disponivel, a irradiagdo podera ser feita em acelerador linear usado para tratamento de
radioterapia, sob supervisdo de profissional qualificado. O controle de qualidade da fonte radioativa do
equipamento deve ser realizado e documentado, no minimo anualmente. A irradiacdo pode ser realizada no
proprio servico de hemoterapia ou em centros contratados. A validade dos componentes celulares irradiados
difere pela lesdo de membrana, portanto, o concentrado de hemacias irradiado deve, preferencialmente, ser
produzido até 14 (quatorze) dias apds a coleta e obrigatoriamente armazenado até no maximo 28 (vinte oito)
dias apds a irradiacdo observando a data de validade original do componente. Nos casos em que exista
justificativa para a irradiagdo de componentes com mais de 14 (quatorze) dias de coleta, a transfusdo deve
ocorrer em 48 (quarenta e oito) horas. O concentrado de hemacias irradiado para uso em transfusdo intrauterina
ou transfusdo neonatal maci¢a deve ser utilizado at¢ no maximo 24 (vinte e quatro) horas da irradiagdo e 5
(cinco) dias apo6s a data da coleta. A indicagdo de componentes celulares irradiados tem como objetivo reduzir o

risco de Doenca do Enxerto Contra Hospedeiro associada a Transfusdao (DECH-AT), em situa¢des como:

e | -transfusao intrauterina (TIU) e exsanguinotransfusdo em RN pos TIU;

e |l - recém-nascidos de baixo peso (inferior a 1.200 g) e/ou prematuros (inferior a 28 vinte e oito
semanas);
e |ll - portadores de imunodeficiéncias congénitas graves e neoplasias hematoldgicas e

oncologicas em geral,

e |V - pacientes recebendo terapia imunossupressora como pos transplante de medula 6ssea e
em uso de quimioterapia para tumores diversos (notadamente aqueles em uso de fludarabina,

analogos da purina, cladribina e deoxicoformicina) ou correlatos;
e V - transfusdo de componentes HLA compativeis;
e Transfusao de concentrado de granuldcitos.

e VI - quando o receptor for parente de qualquer grau de parentesco do doador. Nas demais
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situagdes clinicas, a decis&o de irradiar os componentes ficara sujeita a avaliagdo e protocolos

de cada servigo de hemoterapia.

9.3 - Lavagem

O concentrado de hemacias ou de plaquetas ¢ submetido a lavagem com solugdo salina estéril, através de
centrifugacdo, para remocao do plasma, restos celulares e eletrdlitos, de modo que sua quantidade final de
proteinas totais seja inferior a 500 mg/unidade, devendo a temperatura de armazenamento ser de 4 + 2°C. A
indicagdo dos componentes estd relacionada com a profilaxia de reagdes alérgicas ou com a utilizagdo em
pacientes deficientes de proteinas especificas, a exemplo de deficientes de IgA. Em fun¢do do método utilizado,
o produto pode conter quantidades varidveis dos leucodcitos e plaquetas originalmente presentes na unidade,
porém nao ¢ indicado para evitar aloimuniza¢ao. Nao promove diminui¢ao do risco de alo sensibilizagdao do
receptor contra antigenos leucoplaquetarios. Procedimento deve ser realizado somente quando atende a
indicagdes precisas, pois causa prejuizo da sobrevida das células e risco de contaminagdo bacteriana, limitando

ao uso dentro de 24 h pds lavagem.

Indicacgoes:
e Reacao alérgica grave a proteinas plasmaticas documentada como em casos de deficiéncia
congénita de IgA com anticorpos anti-IgA
e Prevencdo de reacao transfusional febril grave nao hemolitica, na falta do filtro de

leucodeplecao, refratario a medicagao preventiva.

Observaciao: Hemocomponentes modificados devem atentar para a real indicagdo, levando-se em conta o
encurtamento da sobrevida dos eritrocitos, a hemdlise por retirada de conservante do hemocomponente que se
inicia logo apods o processamento, além de contaminacdo, e a diminui¢do considerdavel do volume a ser

transfundido devido ao processamento.
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AFERESE TERAPEUTICA

10 Introducao

Aférese ¢ o processo de separagdo do sangue total em seus componentes. Durante esse processo, 0 componente
que se deseja separar ¢ removido e os demais elementos sdo recombinados e devolvidos ao paciente.
Basicamente, pode ser classificada em dois grupos, de acordo com o tipo de componente a ser coletado: (1)
plasmaferese — coleta de plasma e (2) citaferese, esta podendo ser subdividida em leucoaferese (coleta de

células brancas), trombocitaferese (coleta de plaquetas) e eritocitaferese (coleta de células vermelhas).

A retirada de sangue de um paciente para tratar a sua doenga ¢ uma técnica milenar e praticada por nossos
ancestrais gregos, hindus e hebreus. Entretanto, o racional para a aférese que conhecemos se desenvolveu a
partir da década de 1950 com a producdo de plaquetas a partir de PRP (plasma rico em plaquetas) de doador

unico.

As maquinas de aférese tiveram o seu desenvolvimento a partir da década de 1960, sendo a primeira publicagao
ocorrida em 1965 com o uso do equipamento na separacdo de granuldcitos em paciente portador de LMC
(leucemia mieldide cronica). Desde entdo, diversas empresas e cientistas atuaram no aprimoramento dos

equipamentos até a atualidade.

Atualmente, existem varios equipamentos disponiveis para o procedimento. A técnica de separacdo pode ser

feita por centrifugagdo ou filtracdo. Na hemoterapia utilizamos equipamentos por centrifugagdo, sendo eles:

(1) equipamentos de fluxo continuo: o sangue total ¢ retirado do paciente por um acesso venoso ou linha de

aspiracdo, sendo processado continuamente, retornando por um segundo acesso venoso ou linha de retorno e;

(2) equipamentos de fluxo descontinuo (ou intermitente): o sangue total ¢ retirado do paciente por um acesso

venoso, sendo processado em pequenos volumes (ciclos), retornando, normalmente, pelo mesmo acesso venoso.
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10.1 Particularidades técnicas

A tabela 1 mostra as diferencgas praticas entre esses dois equipamentos:

Fluxo descontinuo

Caracteristicas Fluxo continuo i i
(intermitente)

Coleta, processamento e

. A Procedimento em ciclos
dewlugédo simultaneos

Procedimento

Acesso venoso Dois acessos Uma pungao
Tempo de duragéo do procedimento Menor tempo Maior tempo
Tamanho e mobilidade Equipamentos ma.ic’)r.es; Equipamentos“ mer?(?r”es; ha
deslocamento dificil modelo “portatil
Hemodinamica Mais bem tolerado

Circulagao extracorpérea maior

Volume extracorporeo Menor (controle do tamanho do bowl)

Tabela 1 — Diferengas basicas entre mdquinas de fluxo continuo e descontinuo

As maquinas atuais sdo completamente automatizadas, porém siao equipamentos complexos e devem ser
manipulados por profissionais experientes a fim de se reduzir as complicagdes relacionadas ao procedimento. A

escolha entre os dois modelos de méquina dependera das caracteristicas de cada servigo e do custo envolvido.

A anticoagulacao do sangue total durante a aférese ¢ essencial para o sucesso do procedimento. O Citrato
permanece como o anticoagulante mais utilizado. Este quela o célcio i6nico que € necessario para a coagulacio
€ permanece ativo enquanto o sangue esta em circulagdo extracorpérea. Assim que a fase de retorno ocorre para
0 paciente, o citrato ¢ rapidamente metabolizado no figado, rins e musculos. Até a sua metabolizagao, ha a
ocorréncia de hipocalcemia secundaria que pode se tornar um problema clinico dependendo da velocidade da
taxa de fluxo do citrato, ao tempo de duracdo do procedimento, do uso de plasma fresco congelado como fluido
de reposicdo e da integridade da funcdo dos o6rgdos que o metabolizam. As manifestacdes clinicas da
hipocalcemia usualmente sdo progressivas, podendo variar de leves a graves, e iniciam-se, geralmente, por
parestesias. Uma taxa segura de infusdo de citrato seria de até 1mg/kg/minuto. Uma taxa a partir de 1,7mg /kg
/minuto estd associada a reagdes moderadas e graves. A taxa limite de infusdo ¢ de 4mg /kg /minuto em

condicdes especiais (extremas).

O cateter venoso é um dos elementos mais importantes para se determinar o sucesso do
procedimento de aférese. No modo terapéutico ha a necessidade de um acesso venoso adequado e

de bom calibre a fim de se conseguir um fluxo adequado nas linhas de aspiragdo e de retorno.
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Normalmente conseguimos esse acesso através da colocagédo de cateter para dialise ou através do

uso de fistulas arteriovenosas, em casos especificos.

O monitoramento cuidadoso do paciente antes, durante ¢ depois da aférese ¢ necessario para um procedimento
efetivo e seguro. O controle dos sinais vitais e perfil hemodindmico (temperatura, pulso e pressdo arterial), a
suspensao do uso da classe de medicamentos do tipo inibidores da ECA (IECA) e o perfil bioquimico devem ser
avaliados para determinar a tolerancia do paciente ao procedimento.

Do ponto de vista técnico, o monitoramento cuidadoso dos parametros do equipamento também propicia um
procedimento com menor risco, sendo eles: a taxa de fluxo de anticoagulante, propor¢ao entre anticoagulante e
sangue total, taxa de fluxo de sangue total, taxa de fluxo de plasma, taxa de separagdo do componente,
velocidade da centrifuga, volume total de sangue processado e tempo do procedimento. Os equipamentos
modernos calculam automaticamente o volume plasmatico do paciente através de parametros como o peso,
altura, género e hematocrito. Mesmo assim, ¢ necessario o conhecimento do volume sanguineo total, do volume
plasmatico e do volume eritrocitario pelo médico quando houver necessidade transfusional em procedimentos
de emergéncia ou para determinar se o volume sanguineo extracorpdreo esta apropriado. A fim de se minimizar
o risco de hipovolemia, limita-se o volume sanguineo extracorpoéreo em 15% do volume sanguineo total do

paciente.

O fluido de reposi¢do deve exercer uma pressdao coloido-osmética equivalente a do plasma a fim de se evitar
hipotensdo e edema. Uma solu¢do de albumina a 4% em soro fisioldgico (“soro albuminado™) ¢ a formulacao
mais comum. A reposi¢do com Plasma Fresco Congelado (PFC) deve ser evitada a menos que especificamente
indicada para o tratamento da doenga em questdo (p.e, na Purpura Trombocitopénica Tromboética - PTT) ou nos
casos onde ha a necessidade de corre¢do da deficiéncia de fatores de coagulagdo (p.e, hipofibrinogenemia) ou na
necessidade de prevencdo de coagulopatia dilucional em paciente com sangramento ativo (p.e, sindromes

renais).

10.2 Complicacoes

A aférese terapéutica normalmente ¢ benigna e complicagdes graves sdo raras. Uma anamnese e exame fisico
detalhados sdo essenciais para alertar o operador para possiveis complicacdes. A taxa de eventos adversos
durante o procedimento varia de 4 a 5%, sendo o risco um pouco maior na primeira sessao. Quanto ao tipo de
procedimento, os eventos sdo maiores nesta ordem: exsanguineotransfusdo (10,3%), troca plasmatica com
reposi¢ao de plasma (7,8%), leucoaferese (5,7%), troca plasmatica sem reposi¢ao de plasma (3,4%) e coleta de

célula tronco (1,7%).
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A tabela 2 mostra as principais complicagdes, suas manifestacdes clinicas e a preven¢ao/tratamento:

Complicagao

Sinais/Sintomas

Prevencaol/tratamento

Hipocalcemia

Parestesia perioral e/ou periférica;
Mudancga no paladar;

Nausea, tremores, espasmos;
Contragées musculares continuas,
tetania, laringoespasmo,
conwlsao,alteragdo do intervalo QT ao
EEG, arritmias cardiacas.

Monitorar a infus&do de citrato;
Monitorar ao niveis de calcio
sérico;
Suplementagao de calcio
durante o procedimento;
respeitar a taxa de infusdo do
anticoagulante.

Reacao vaso-vagal e hipovolémica

Palidez, transpiragao, pele fria,
diminuigao do pulso, hipotensao.

Posigcao de Trendelenburg;
Infus&o de cristaldides ou
coldides;
Reinfusdo do wvolume de fluido
extracorporeo;

Drogas vaso-ativas.

por uso de IECA

Hipotensao bradicinina dependente

Vermelhidao cutanea, hipotensao,
nausea e vomito.

Suspensao do procedimento e
reagendamento em 24-48h apés
suspensao do IECA.

Reacgoes transfusionais

Veja o capitulo especifico

Veja o capitulo especifico

Embolia gasosa

Sinais e sintomas inespecificos e
dependem do 6rgéo enwvolvido;
complicagdes respiratérias, quadros
neuroldgicos, arritmias cardiacas.

Observar a auséncia de ar
nas linhas do equipamento
antes de conectar o paciente;
Na suspeita: parar o
procedimento e "clampear" as
linhas de acesso, posicionar o
paciente em decubito lateral
esquerdo e a cabega mais baixa
gue o corpo;

Suporte clinico e avaliagao
médica especifica.

Complicagoes do cateter venoso
central

Hemotdrax, pneumotorax, infecgao

Suporte clinico e avaliagao
médica especifica.

Mudancas farmacoldgicas

As medicacbes podem ser retiradas
junto
com a separagao do plasma.

Avaliar as medicagdes em uso
pelo paciente e programar a sua
ingestdo de acordo com a sua
farmacologia.

Tabela 2 — Eventos adversos durante a aférese
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10.3 Indicacoes

O racional para a realizagdo da aférese parte de duas premissas: (1) a doenca ¢ decorrente de uma substancia
encontrada no sangue e; (2) essa substancia patogénica poderia ser removida a fim de permitir a resolugao da
doenga. A remogdo da substancia depende: (1) do volume de plasma removido proporcionalmente ao volume
plasmatico do paciente; (2) da distribuicdo da substancia a ser removida entre os compartimentos intra e extras
vasculares e; (3) da velocidade em que essa substancia se equilibra entre esses compartimentos. A maioria das
plasmaféreses ¢ indicada quando autoanticorpos, aloanticorpos ou imuno-complexos estdo implicados na

fisiopatologia da doeng¢a ou na presenca de proteina monoclonal em altos niveis levando a sindrome de

hiperviscosidade.

A Sociedade Americana de Aférese (American Society for Apheresis - ASFA) padronizou as indicagdes de

aféreses terapéuticas em categorias e grau de recomendacao (tabela 3). Usualmente, o procedimento ¢ realizado

quando o diagndstico € classificado como categoria I (tabela 4) e, eventualmente, como categoria II.

ineficaz ou prejudicial

. . Grau de .
Categoria Descrigao - Descrigao
recomendagao
1A Recomendagéo forte,
Disturbios para os quais a aférese é evidéncia de alta qualidade.
aceita como primeira linha, seja como 1B Recomendagio forte, evidéncia
I um tratamento primario unico ou em de qualidade moderada.
conjunto com outros modos de Recomendagao forte, evidencia
tratamento. 1C de baixa ou muito baixa
qualidade.
Recomendagéo fraca,
2A A .
L . . i evidéncia de alta qualidade.
Disturbios para os quais a aférese é - —
" aceita como segunda linha, seja como 2B Recomendacéo fraca, evidéncia
um tratamento Unico ou associado a de qualidade moderada.
outros modos de tratamento. Recomendacéo fraca, evidéncia
2C de baixa ou muito baixa
qualidade.
O papel da terapia de aférese nao
11} esta estabelecido. A decisao deve ser
individualizada.
Disturbios em que as evidéncias
v publicadas demonstram que a aférese é

Tabela 3 — Descrig¢do da categoria e grau de recomendagdo da ASFA
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Doenca Procedimento Grau de recomendagao
AVC agudo na doenga falciforme Exsanguineo 1C
Doenca de Wilson fulminante Troca Plasmatica 1C
Dessensibilizagao .para tran§plante hepatico Troca Plasmatica 1c
ABOQO incompativel
Dessen3|b|I|zagqo para transplan’te renal de Troca Plasmatica 1B
doador vivo ABO compativel
Dessen5|b|I|zagaolpara tran’splante renal de Troca Plasmatica 1B
ABO incompativel
Encefalite imune com anticorpo -
anti-receptor NVDA Troca Plasmatica 1C
Glomerulonefrite rapidamente progressiva
ANCA positivo dependente de dialise/ ou Troca Plasmatica 1A/1C
com hemorragia pulmonar
GESF recorrente apés transplante renal Troca Plasmatica 1B
Hemocromatose hereditaria Eritrocitaférese 1B
ngerws?93|dade em. ga.mopatla rponpclonal Troca Plasmatica 1B /1C
sintomatica / e profilaxia para Rituximabe
Mistenia gra\/ls’ -'moderac.ia egrave/e Troca Plasmatica 1B /1C
pré-timectomia
Microangiopatia Tronlwblotlca associada a Troca Plasmatica oB
Ticlopidina
Policitemia Vera Eritrocitaférese 1B
Polineuropatia desmielinizante com -
paraproteina IgG /IgA / IgM Troca Plasmatica 18
Polineuropatia dnes:mlehmzante inflamatoria Troca Plasméatica 1B
cronica (CIDP)
Mlcroanglopgtla '[rqmbotlca g I?urpura Troca Plasméatica 1A
Trombocitopénica Trombdtica
Sindrome antifosfolipide catastréfica Troca Plasmatica 2C
Slndrf)’me de Goodpasture naq dependente Troca Plasmatica 1B /1C
de dialise ou / com hemorragia pulmonar
Sindrome de GuHIgm:Barre - Troca Plasmatica 1A
tratamento primario
SHU atipica com anti- fator H Troca Plasmatica 2C
Transplante Renal - Rejeicdo Humoral Aguda| Troca Plasmatica 1B

Tabela 4 — Doengas classificadas como categoria I do protocolo da ASFA 2019

Obs:

O procedimento de Leucoaférese para casos de Hiperleucocitose (LMA>100mil leucocitos/mm? e LLA>400mil
leucocitos/mm?) segue categorizada da mesma forma nas duas ultimas revisdes (2016 ¢ 2019), isto ¢, categoria

II-2B para casos sintomaticos e categoria III-2C para fins profilaticos.
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Outras doengas neurologicas autoimunes como as Doengas do espectro da Neuromielite Optica (NMOSD) ¢
Esclerose Multipla tém demandado o uso da troca plasmatica como parte do tratamento. Sao doengas com
baixa prevaléncia, diagnodstico diferencial dificil e, portanto, com casuistica pequena dentro dos estudos
cientificos. Apesar da categoria II ou III na classificagdo da ASFA 2019, a depender da fase evolutiva ou forma

de apresentacdo, a plasmaférese terapéutica tem sido usada de forma crescente.

A lista completa de doengas, suas categorias, o plano terapéutico para cada uma delas(o nimero e intervalo
entre as sessdes), o volume plasmatico trocado e a volemia processada, o tempo de tratamento e a definicdo do
fluido de reposicao, que sdo individuais para cada patologia podem ser consultadas no protocolo da ASFA nos
links:

(https://onlinelibrary.wiley.com/doi/full/10.1002/jca.21705)
(https://www.ammtac.org/docs/articulos/ASFA%202019%20guidelines.pdf)

Enfim, o progndstico de algumas doencas melhorou consideravelmente com introducdo da aférese no seu
arsenal terapéutico. Seu uso possui recomendagdes especificas (categoria I — ASFA), todavia os casos
categorizados como II e III pela ASFA devem ser individualizados ja que, em alguns cenarios, h4 ainda pouca
evidéncia na literatura. Contudo, em qualquer situa¢do, sempre ponderar os beneficios, riscos e custos deste

procedimento.

HEMOTERAPIA NO TRANSPLANTE DE MEDULA OSSEA

11 Introducao

Uma das estratégias para a abordagem terapéutica de diversas doengas inclui o transplante de medula dssea
(TMO).

E fato que um crescente niimero de TMO realizados nos tltimos anos no Brasil e no mundo tornam a assisténcia
hemoterapica fundamental para a realizagdo desse tratamento, um importante ramo de estudo dentro da
Medicina Transfusional € com avangos impressionantes.

O modelo do receptor de hemocomponentes submetidos ao TMO inclui, muitas vezes, paciente com graus
variaveis de imunossupressdo e, aae—frequentemente, com toxidades provenientes do uso de medicamentos
quimioterapicos e irradiacdo ionizante, bem como incompatibilidades que surgem entre o receptor e o doador,

do enxerto medular, no caso de transplantes alogénicos, presenca de doenca do enxerto contra o hospedeiro
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(DECH), além de outras situacdes clinicas que compdem um cendrio onde condutas especificas devem ser
adotadas pela equipe assistencial dos pacientes e pelo Banco de Sangue com o objetivo de minimizar riscos aos
receptores.

O paciente transplantado requer um grupo de profissionais multidisciplinares no seu cuidado onde se inclui o
medico hemoterapeuta e toda a equipe de profissionais do Banco de Sangue.

Sabemos que de 1% a 3% das transfusdes de hemocomponentes causam algum efeito adverso imediato, e cerca
de 0,5% podem necessitar de intervengao da equipe médica para o tratamento dessas ocorréncias.

Pacientes submetidos a TMO podem sofrer agravos nessas situagdes € o Banco de Sangue deve estar preparado
para, junto com a equipe multiprofissional do TMO, diagnosticar e conduzir esses casos da melhor forma

possivel.

Suporte hemoterapico no paciente submetido ao TMO

Transfusiao de Concentrado de Hemacias (CH)

De uma forma geral a indicacdo de transfusdo de concentrado de hemacias se faz quando niveis de oxigenacao
tecidual podem comprometer a saude do paciente.

A transfusdo ¢ indicada de forma geral quando o paciente apresentar uma taxa de hemoglobina menor do que
7,0 g/dL exceto para situagdes onde o paciente apresente anemia sintomadtica, infec¢do vigente, sinais de
isquemia miocardica ou insuficiéncia cardiaca. Lembrar que modificagdes no hemocomponente visando a
profilaxia da infec¢@o por citomegalovirus e da doenca do enxerto versus hospedeiro (DECH p6s transfusional),
isto €, deleucotizacdo e irradiacdo dos produtos celulares transfundidos, sdo obrigatérias em todas as fases do
TMO.

A compatibilizacdo de hemacias dos pacientes submetidos ao TMO deve considerar a possibilidade de multiplas
transfusdes e risco de alo imunizagdes, portanto preferencialmente, nessa possibilidade, deve-se fenotipar o
receptor e doador como profilaxia da alo imunizacdo além do segmento de pega do enxerto em caso de TMO

alogénico.

Transfusio de Plaquetas

Tem carater profildtico quando a contagem plaquetdria estd abaixo de 10.000/ mm3 em fases onde a
recuperacdo plaquetaria € esperada. Ou terapéutica, quando a falha da hemostasia priméria e sangramento
podem ser atribuidos a plaquetopenia grave, geralmente com niveis plaquetarios menores que 20.000/ mm3. Ou
na presenca de agravos como infeccdo, presenga de quadros inflamatdrios sistémicos e medicacdes que possam

alterar a funcdo da plaqueta.
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Pacientes com febre, mucosite grave ou com passado de hemorragia em vigéncia de plaquetopenias devem ser
vistos como possivel excecdo a essa conduta geral.

E recomendavel sempre que a transfusdo seja ABO compativel.

O hemocomponente do grupo O deve ser titulado para anticorpos anti-A e anti-B e, na rotina, e reservado para
transfusdo em pacientes do grupo O.

Em caso de necessidade de procedimentos invasivos, como implante de cateter, ¢ recomendavel manter
contagem plaquetaria acima de 50.000/mm?. A existéncia de refratariedade plaquetaria deve ser investigada nos
casos onde o rendimento transfusional desse hemocomponente ¢ reduzido e conduta especifica para essa

situacao deve ser adotada.

Incompatibilidade ABO

Dependendo do tipo de incompatibilidade a equipe deve estar preparada para manter o uso correto de
hemocomponentes bem como modifica¢des no enxerto a ser utilizado.

A incompatibilidade ABO pode ser classificada como maior, quando hé alo aglutininas presentes no plasma do
receptor ¢ menor, quando ha alo aglutininas presentes no plasma do doador e maior-menor, quando ha alo
aglutininas presentes de forma bidirecional durante uma transfusao.

A incompatibilidade ABO pode provocar reagdo hemolitica imediata e para reduzir esse risco ¢ recomendada a
reducdo para menos de 10 ml de contaminacdo com hemadcias durante a aférese para coleta de células tronco,
quando o titulo de aglutinina no hospedeiro for superior a 1/32 na incompatibilidade maior e o plasma deve ser
removido quando o titulo for superior 1/256, na incompatibilidade menor (tabela 1).

Tabela 1 — Incompatibilidade ABO e conduta

Receptor Doador Incompatibilidade Cuidados para a infusao de células tronco
O A, B, AB Maior Produto com deplegao de hemacias

A, B, AB (@] Menor Produto com deplegao de plasma
A B Maior-menor Produto com deplegéo de hemacias e plasma
B A Maior-menor Produto com deplegao de hemacias e plasma

Pacientes no pos-transplante, em caso de incompatibilidade maior, a transfusao de heméacias deve ser do tipo O
ou compativel com o grupo ABO do receptor e plasma e plaquetas de acordo com a tipagem do doador; no caso

de incompatibilidade menor, a transfusdo de hemadcias deve ser compativel com o grupo ABO do doador e

Impresso por: THIAGO SOARES DE OLIVEIRA Cépia nédo controlada Pagina 60/99



plasma e plaquetas de acordo com a tipagem do receptor. Na incompatibilidade bidirecional, a transfusdo de

hemaécias deve ser do grupo O e, para plasma e plaquetas, do grupo AB.

A infusdo de leucécitos pode provocar transmissdao de Citomegalovirus e também alo imunizagdo pela presenga
de antigeno HLA classe I.

Atualmente, a leucorredugdo por filtro pode atingir até 1 x 10° leucocitos/UI e pode prevenir a transmissdo do
CMYV em até 99% e também pode reduzir a alo imunizagdo HLA em mais de 85%das transfusdes. Além disso,
linfécitos vidveis transferidos via transfusdo podem proliferar no receptor e causar doenga do enxerto contra o
hospedeiro pos transfusional, que pode ser fatal em mais de 90% dos casos. Para preven¢do, ¢ recomendavel a
irradiacdo do hemocomponente com raios-X ou 'Y, na dose minima de 25 Gy. A leucorredugdo por filtro ndo ¢
considerada suficiente para prevenir DECH relacionada a transfusido e os hemocomponentes que necessitam de

irradiacdo sao o concentrado de hemacias, o concentrado de plaquetas e o concentrado de granuldcitos.

REAGOES TRANSFUSIONAIS

Reacdes transfusionais sdo agravos ocorridos durante ou apds a transfusdo sanguinea e a ela relacionados e que

podem colocar em risco a vida do receptor. Podem ser classificadas em:

¢ Incidentes transfusionais imediatos: no inicio da instalagdo dos hemocomponentes ou até 24

horas apds seu inicio.

¢ Incidentes transfusionais tardios: apds 24 horas da transfusao realizada.
O presente manual visa oferecer ao médico ndo hemoterapeuta os dados para identificar, caracterizar e tratar
uma reagao transfusional.

Os principais sinais e sintomas associados que levam a suspeita de uma possivel reacao transfusional aguda sdo:
e Febre ou sem tremores, definida como o aumento de 1° C da temperatura corporal;
e Tremores e calafrios, com ou sem febre;
e Dor no sitio de infusao, térax, abdémen e flancos;
e Alteragdo na pressao sanguinea: hipertensao ou hipotenséo;
e Aparecimento de rubor, eritema, urticaria ou edema generalizado ou localizado;

e Nauseas com ou sem vOmitos;

Choque associado a:
e Febre, calafrios, hipotensdo, no caso de Reagdo Hemolitica Aguda;

¢ Insuficiéncia cardiaca de alto débito no caso de sepse ou choque sem febre e calafrios
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associado a reacao anafilatica;
Mudanga na coloracdo da urina. Esse pode ser o sinal mais precoce de uma reagdo hemolitica aguda em

pacientes anestesiados.

12 Avaliacdo de uma possivel reaciio transfusional

O papel da enfermagem

O profissional de enfermagem geralmente ¢ o primeiro a suspeitar de uma reagdo transfusional e o primeiro a
dar atencdo adequada. Cabe a ele:

Se o paciente apresenta sinais que lembram uma reacdo transfusional, a transfusdo deve ser interrompida de
imediato, ¢ devem ser checados: rotulo da bolsa do hemocomponente em uso, identificagdao 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 solugao fisioldgica a 0,9%;

A bolsa restante, o equipo, solugdes conectadas (se houver) e rotulos devem ser enviados ao laboratorio de
imunohematologia, seguindo as precaugdes padroes. Em alguns casos, a amostra de urina pds- reagcdo pode ser

util.

O papel do médico

Deve avaliar o tipo de reagdo transfusional que estd ocorrendo e qual conduta deve ser tomada com o
hemocomponente (reinstalagdo, desisténcia ou nova transfusdo) e com o paciente (antitérmico, anti-histaminico,
drogas vasoativas, oxigenioterapia e ventilagdo mecanica, se necessario, verificagdo de coagulopatia
desencadeada pelo evento hemolitico, vigilancia da fun¢ao renal, hemodepuragao, se necessario, ¢ hidratagao).
Solicitar os exames necessarios para avaliar a reagao;

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

Preencher e encaminhar a Ficha de Notificacao e Investigacao de Incidentes Transfusionais da Hemovigilancia -

ANVISA.

O papel da agéncia transfusional / laboratério de imunohematologia

O laboratério deve, apos notificacdo e recebimento do material, checar possiveis erros de identificagao,

hemolise e incompatibilidade sanguinea.
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12.1 Checagem dos erros de identificacio

As identificagdes das amostras do paciente € do hemocomponente (doador) devem ser checadas para verificar
discrepancias. Se alguma discrepancia for notada, o médico do paciente ou outro profissional da satde
responsavel deve ser notificado imediatamente. A procura dos dados ¢ feita para determinar se o erro de

identificacdo pde em risco a vida de outros pacientes.

Checagem Visual de Hemolise

O soro ou plasma das amostras pos-reacdo devem ser inspecionados para evidéncia de hemolise e compara- dos
com a amostra pré-transfusional, se disponivel. A coloragdo rosa ou vermelha, apds a reacdo, sugere destrui¢ao
de hemadcias e a liberagdo de hemoglobina livre. A hemolise intravascular, a partir de 5-10 ml, produz
hemoglobinemia visivel. Mioglobina liberada da lesdo muscular também pode causar coloracdo rosa ou
vermelha do plasma e deve-se suspeitar se o paciente sofreu trauma ou lesdo muscular. Se a amostra ndo ¢
colhida em até 5 a 7 horas apds o episdédio de hemdlise aguda, os produtos de degradacao da hemoglobina,
especialmente a bilirrubina, podem causar uma coloragdo amarela ou marrom. O aumento da bilirrubina pode
comegar tdo cedo quanto uma hora pos-reagdo, com pico em 5-7 horas e desaparecer em até 24 horas se a
fun¢do hepatica for adequada.

No exame de urina, ¢ importante diferenciar hemattria, hemoglobintria e mioglobinuria.

Checagem de Incompatibilidade

O TAD (Teste de Coombs Direto) deve ser realizado na amostra pos-transfusional, colhida com EDTA, a fim 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 pds-transfusional.

Se as hemacias incompativeis transfundidas estdo ligadas ao anticorpo, mas ndo imediatamente destruidas, o
TAD da amostra pos-transfusional tende a ser positivo, frequentemente com o padrdo campo-misto. Se as
hemacias transfundidas foram rapidamente destruidas, o TAD pode ser negativo se a amostra ¢ colhida algumas

horas apos o evento.

12.2 Hemovigilancia

O Sistema Nacional de Hemovigilancia (SNH), instituido em 2002, ¢ um sistema de avaliacdo e alerta, que
recolhe e avalia informagdes sobre os efeitos indesejaveis e/ou inesperados da utilizacdo de hemocomponentes,

a fim de prevenir seu aparecimento ou recorréncia.
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A Hemovigilancia ¢ um importante aspecto da medicina transfusional, contribuindo para a melhoria da
qualidade do processo, ocupando-se da cadeia transfusional.
A Hemovigilancia baseia-se na rastreabilidade, notificacdo através da Ficha de Notificacdo e Investigagcdo de

Incidentes Transfusionais e na acao dos comités transfusionais.

A Hemovigilancia cabe:
e Julgar o significado dos eventos em todos os niveis;
e Coletar dados e analisa-los;
e Detectar novos eventos;
¢ Informar de modo agil e eficaz;
e Contribuir para a seguranga transfusional e qualidade dos hemocomponentes;
e Propor agdes corretivas, elaborar protocolos e normas técnicas;

e Oferecer treinamentos.

Segundo a Hemovigilancia Brasileira as reagdes adversas a transfusdo podem ser:

12.3 Tipos de reacoes transfusionais

Incidentes transfusionais imediatos:
No inicio da instalacdo dos hemocomponentes ou até 24 horas apos;
Incidentes transfusionais tardios:

Ap6s 24 horas da transfusdo realizada.

12.4 Reacdes transfusionais imediatas

Hemoélise imuno-mediada

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

A interacdo de anticorpo com antigeno na membrana da hemécia pode iniciar uma sequéncia de respostas
neuroenddcrinas, ativacdo do complemento, efeitos na coagulagdo e liberagdo de citoquinas, que levam a uma
série de manifestagdes clinicas de uma Reacdo Hemolitica Aguda (RHA). A maioria € secundéria a transfusdo
de hemacias ABO incompativeis. A RHA pode ocorrer apos a transfusdo de pequenas quantidades (10- 15 ml)

de hemacias ABO incompativeis.
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Respostas Neuroenddcrinas

A combinagdo do anticorpo com o antigeno na membrana da hemécia forma um imunocomplexo capaz de
ativar o fator de Hageman (Fator XIla) o qual, por sua vez, age no Sistema de Cinina, gerando bradicinina. A
bradicinina aumenta a permeabilidade capilar e a dilatacdo arteriolar, causando queda da pressao arterial
sistémica. Aminas vasoativas induzidas pelo complemento e a ativagdo de plaquetas também podem contribuir
para hipotensdo. A hipotensdo gera resposta do Sistema Nervoso Simpdtico, caracterizada pelo aumento dos
niveis de noradrenalina e outras catecolaminas que produzem vasoconstrigdo em 6rgdos 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 formag¢do do complexo imune ativa complemento na membrana da hemadcia; se toda a cascata do
complemento for ativada, o resultado sera hemdlise intravascular. A ativagdo do complemento ¢ rapida e
completa em reacdes associadas a incompatibilidade ABO, e a destruicdo eritrocitaria intravascular libera
hemoglobina livre e estroma no plasma. A Hb livre era, historicamente, considerada causa da insuficiéncia

renal, mas atualmente a vaso-constri¢do alfa-adrenérgica mediada parece ter papel mais importante.

Ativacao da Coagulacio

A interacdo Ag-Ac pode ativar a via intrinseca da coagulacdo através do fator de Hageman, pela circulagdo do
estroma de hemacias incompativeis e/ou pela liberagao de materiais tromboplasticos dos leucdcitos e plaquetas.

Se a Coagulagao Intravascular Disseminada (CIVD) ocorre, teremos entao:
e Embolos trombéticos na microvasculatura e dano isquémico aos 6rgéos e tecidos;
e Consumo de fibrinogénio, plaquetas, fator V e VIII;
e Ativacao do sistema fibrinolitico;

e Aparecimento dos produtos de degradagédo de fibrina. O resultado pode ser um estado de

hemorragia sistémica caracterizada por sangramento incontrolado.

Citocinas

Leucdcitos expostos a interagdo antigeno/ anticorpo secretam uma variedade de citocinas, cujos efeitos
combinados incluem febre, hipotensdo, mobilizacdo de neutréfilos da medula, ativacao de células endoteliais
que expressaram moléculas de adesdo e atividade pro-coagulante, ativagao de linfocitos T e B. Ha liberagao de
citocinas como Fator 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 ¢ a complicacdo mais importante de uma RHA ndo tratada. A combinacdo de hipotensdo sistémica,
vasoconstri¢ao reativa e formagao de trombos intravasculares compromete o suplemento sanguineo cortical. A
isquemia resultante pode ser transitoria ou progredir para uma Necrose Tubular Renal (NTA) e Insuficiéncia

Renal.

12.5 Tratamento

O tratamento vigoroso da hipotensdo e a promog¢ao de um fluxo renal adequado podem prevenir o choque ¢ a
insuficiéncia renal. O débito urinario deve ser, no minimo, de 100ml /h em adultos. O tratamento da hipotensao
ou choque deve utilizar solucdo 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 ndo ocorrer resposta em
poucas horas, deve-se suspeitar do diagndstico de Necrose Tubular Aguda (NTA). Neste caso, novas

administracdes de fluidos podem ser danosas para o paciente.

O tratamento da hipotensdo com agentes pressores, que diminuem o fluxo renal - como dopamina - esta contra-
indicado em dose plena. Contudo, em baixas doses (<5mg/kg/min) aumenta o débito cardiaco, provoca
vasodilatagdo renal e tem sido recomendado no tratamento da NTA.

A CIVD pode ser um achado clinico predominante em alguns pacientes com RHA. A administracdo de Plasma
Fresco Congelado, plaquetas e crioprecipitado estdo indicadas. O uso deve ser baseado na alteragdo 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.

Frequéncia

A causa mais comum de transfusdes ABO incompativeis ¢ a identificacdo erronea da amostra ou do receptor.

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

Prevenciao
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A identificacdo correta das amostras e a checagem do rdtulo do receptor e doador a "beira do leito" pelo

transfusionista podem prevenir a maioria das reagdes hemoliticas agudas imuno-mediadas.

12.6 Hemolise ndo Imuno-Mediada

Hemaécias podem ser submetidas a hemolise se as unidades sdo expostas a temperaturas improprias durante o
transporte, estocagem ou no seu manuseio. O funcionamento inadequado dos aquecedores de sangue, o uso de
microondas ou banhos-marias pode 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

infusdo sob pressao, "cuffs" de pressdo e agulhas de pequeno diametro.

Hemolise osmotica na bolsa de sangue ou no equipo de infusdo pode resultar da adi¢do de drogas ou solugdes
hipotdnicas, como 4agua destilada, solucdo de dextrose a 5% e inadequada deglicerolizagdo de hemadcias
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 hemolise. Se o paciente desenvolve grave reagdo com hipotensao, choque e disfuncao
renal, tratamento clinico intensivo ¢ requerido até antes da causa ser investigada. Se o paciente apresentar

apenas hemoglobintria, terapia de suporte em geral ¢ suficiente.

Prevenciao

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.

12.7 Reacdes febris nao-hemoliticas (RFNH)

Fisiopatologia

RFNH ¢ definida como o aumento de temperatura de 1°C associada com a transfusdo sem qualquer outra
explicacdo. A definicdo de 1°C ¢ arbitraria, j4 que os mesmos eventos podem causar incrementos maiores de
temperatura. A incidéncia ¢ 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 reagdes de uma maneira mais

acentuada. Muitas sdo benignas, embora algumas possam causar desconforto ou alteragdes hemodinamicas. O
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aumento de temperatura pode ser imediato ou tardio (com inicio apds varias horas do término da transfusdo).
Situagdes que podem levar a aloimunizacdo, especialmente gravidez e multiplas transfusdes, aumentam a
freqliéncia de RFNH.

Algumas reacdes RFNH resultam da:

e |Interacdo entre anticorpos no plasma do receptor e antigenos presentes nos linfocitos

transfundidos, granulécitos ou plaquetas;

e |Infusdo de substancias bioativas, incluindo citocinas e os chamados Modificadores das

Respostas Bioldgicas, que se acumulam nas bolsas de sangue durante a estocagem.
Tratamento
Na ocorréncia de RFNH, a transfusao deve ser descontinuada. A febre de uma RFNH usualmente responde a
antipiréticos. Inje¢do de meperidina pode ser Util em paciente com tremores intensos ou calafrios.
Acetoaminofen (750mg) ¢ preferido ao uso de salicilatos por ndo afetar a fungdo plaquetaria. Antihistaminicos
ndo sdo indicados porque muitas reagdes nao envolvem liberacdo de histaminas.
Prevencio
Reagdes febris em individuos aloimunizados podem ser prevenidas pela administragdo de antitérmicos antes das
transfusdes. Se o paciente apresentar novo episdodio mesmo utilizando pré-medicacdo, ¢ prudente utilizar
hemocomponentes filtrados (leucorreduzidos).
12.8 Reacio urticariforme

Fisiopatologia

A reacgao urticariforme tipica ¢ a forma cutinea de hipersensibilidade desencadeada pela exposicao a substancias

presentes no plasma de doadores, para as quais o receptor ja estava sensibilizado.

A reagdo ¢ caracterizada por rash e/ou urticaria e prurido, usualmente ndo acompanhados de febre ou outros

achados.

Frequéncia

1 - 3% das transfusoes.
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Tratamento

Se ocorrer apenas urticaria, a transfusdo pode ser interrompida temporariamente, enquanto o anti- histaminico
(Difenidramina 25-50mg) ¢ administrado oralmente ou via parenteral. Sintomas leves sdo rapidamente

revertidos.

Prevencio

Receptores que apresentam com freqiiéncia reagdes urticariformes associadas a transfusdes podem responder
bem a administracdo de anti-histaminicos antes das transfusdes. Se as reagdes forem recorrentes, especialmente

severas, devem ser transfundidos hemocomponentes lavados.

12.9 Reacoes anafilaticas

A incidéncia desta grave reacdo felizmente ¢ baixa. Nos EUA ¢ estimada em aproximadamente 1/20.000 a

1/50.000 transfusdes, com mortalidade de 1 caso/ano (FDA).

A reacdo anafiltica ocorre geralmente no inicio da transfusdo, com sintomas sistémicos que freqiientemente sao
graves, como perda da consciéncia, choque e, em raros casos, morte. Os sintomas podem envolver um ou varios
sistemas, notadamente o trato respiratorio (tosse, bronco-espasmo, dispnéia), trato gastrointestinal (nauseas,
vOmitos e diarréia), sistema circulatorio (arritmias, hipotensdo, sincope) e pele (rash generalizado, urticaria).
Essas manifestagdes parecem reflexo generalizado da atividade de anticorpos Ig E, embora ndo possa ser

demonstrada no soro de muitos pacientes.

Deficiéncia de IgA

A explicacdo cléssica para essas reagdes seria a presenga de anticorpos dirigidos contra IgA em pessoas
congenitamente deficientes desta imunoglobulina, que ocorre em 1 a cada 700-800 pessoas de descendéncia

européia. Destes, 30% tem anticorpos Anti-IgA circulantes. Reacdes transfusionais anafilaticas, contudo, sdao

relativamente raras (1/ 170.000 a 1/18.000) e somente 17,5% destes pacientes tém reagcdo imediata generalizada.
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Outras condicoes

Eventos relacionados a transfusdo podem mimetizar reacdes IgE mediadas, incluindo reag¢des anafilactoides
atipicas associadas com inibidores da ECA e TRALI (Lesdo Pulmonar Aguda Relacionada a Transfusdo). O
infarto do miocardio e a embolia pulmonar podem apresentar sintomas similares. A histamina pré-formada,
serotonina e fatores ativadores de plaquetas presentes em plaquetas estocadas podem ser capazes de produzir

bronco-espasmo, hipotensao ou ambas, mimetizando uma reagdo de hipersensibilidade.

Tratamento

O tratamento imediato ¢ parar a transfusdo, manter o acesso com salina, tratar a hipotensdo, iniciar a
administracdo de epinefrina e continuar com a administracdo de expansores plasmaticos (cristaloides ou

coldides).

Em casos leves a moderados, a adrenalina (1:1000) deve ser aplicada subcutinea 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 reagdes severas (pressdo sistdlica abaixo de 80
mm Hg, edema de laringe com comprometimento de vias aéreas superiores), a droga deve ser administrada
intravenosamente (1:10000), ja que o tempo ¢ importante e a absor¢ao da droga esta prejudicada em pacientes
hipotensos. Beta 2-agonistas na forma de aerossol ou solucdo intravenosa, antagonistas histaminicos (teofilina e
glucagon) podem ser requeridos em certos pacientes nos quais o broncoespasmo nao ¢ responsivo a adrenalina,
devido a terapia prévia com beta-bloqueador. Corticoterapia intravenosa ¢ inutil na fase aguda, porém tem um
papel em reduzir risco de recorréncia ou protecdo contra anafilaxia. Terapia com O2 pode ser administrada tao
precocemente quanto requerida clinicamente, até com intubagdo endotraque- al se houver obstru¢do das vias

aéreas. Instabilidade hemodinamica persistente pode requerer monitorizagdo hemodindmica invasiva.

Prevencio

Pacientes deficientes de IgA que ja tiveram reacdes anafildticas ameagadoras a vida devem receber

hemocomponentes sem IgA.

12.10 Reacdes anafilactéides ou atipicas relacionadas a inibidores da eca.
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Trocas plasmaticas com albumina tém como resultado “flushing” e hipotensdo em pacientes em terapia com

inibidores da ECA (tratamento da hipertensao e insuficiéncia cardiaca).

Parece que os sintomas relatados sdo causados pela rapida infusdo de baixos niveis de ativador de pré-calicreina
(metabolito do fator XII), encontrado nos produtos da albumina, os quais ativam pré-calicreina e bradicinina,
naturalmente um peptideo vasoativo. O metabolismo da bradicinina ¢ inibido pelo inibidor da ECA, levando ao

acumulo de bradicinina.

Reagdes similares também tém sido associadas ao contato do plasma com membranas dialiticas, filtros de
reducdo de leucocitos carregados eletronegativamente e colunas de imunoadsor¢do de lipoproteinas de baixa

densidade e de proteinas estafilococicas A .

12.11 Lesdo pulmonar aguda relacionada a transfusdo (Trali) ou edema pulmonar agudo nio-

cardiogénico

Fisiopatologia

A TRALI deve ser considerada quando os receptores de transfusdo apresentam insuficiéncia respiratoria e/ ou
achados radioldgicos consistentes, com edema pulmonar bilateral, porém sem evidéncia de insuficiéncia

cardiaca.

A incidéncia atual ¢ desconhecida, mas dados sugerem que esta complicacdo pode ocorrer na ordem de 1/5000 a
1/190.000 transfusdes. A severidade do desconforto respiratdrio ndo tem relagdo com o volume de sangue

infundido. A reagdo pode incluir tremores, febre, calafrios, cianose e hipotensao.

A TRALI pode resultar de multiplos mecanismos. Transfusdes de anticorpos anti-HLA classe I ou II e/ou
anticorpos neutrofilicos podem reagir com os leucocitos do receptor, causando a seqiiéncia de eventos que
aumenta a permeabilidade da microcirculagdo pulmonar, provocando a entrada de fluidos nos espagos
alveolares. Raramente anticorpos circulantes no receptor podem interagir com granuldcitos transfundi- dos e

iniciar 0s mesmos eventos.

Anticorpos especificos podem estar ausentes e alguns casos de TRALI aparentemente resultam de outros
mecanismos. A ativacdo de complemento pode gerar anafilotoxinas C3a e CS5a, levando a agregagdo de

granuldcitos, os quais se alojam na microvasculatura pulmonar. Recentemente, produtos lipidicos reativos
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provenientes das membranas celulares nos hemocomponentes de doadores tém sido associados a etiologia da

TRALL

Tratamento

Reversdo da hipoxemia com oxigenoterapia e assisténcia ventilatoria, se necessario. O tratamento
frequentemente inclui corticosterdides intravenosos, cujo papel é incerto. A maioria dos pacientes recupera a
fun¢do pulmonar entre 2 a 4 dias.

A melhora clinica ¢ mais rapida que a do quadro radiologico, que pode levar algumas semanas para melhorar.
Prevencio

Se o anticorpo no plasma do doador ¢ a provavel causa da reagdo pulmonar aguda, devem ser evitados
hemocomponentes plasmaticos. Nenhuma precaucdo € necessaria para o paciente; se o problema for doador
especifico, os outros hemocomponentes da referida doagao devem ser descartados se ainda ndo foram utilizados,
e as doagoes futuras deste doador devem ser avaliadas.

12.12 Sobrecarga circulatoria

Fisiopatologia

Terapia transfusional pode causar Edema Pulmonar Agudo devido a sobrecarga de volume. Criangas e idosos
sdo considerados a populacdao de maior risco. O rapido aumento de volume ¢ pouco tolerado por pacientes com

comprometimento das func¢des 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 apds a transfusao.

Tratamento

Os sintomas melhoram quando a transfusao ¢ suspensa e o paciente ¢ colocado na posi¢do sentada. Diuréticos e

oxigénio sao frequentemente aplicados. Se os sintomas nao diminuem, a flebotomia pode ser indicada.
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Prevencao

Os pacientes com risco de sobrecarga volémica poOs- transfusional devem receber concentrado de hemacias
lentamente na dose de 1ml/Kg/hora. Se a quantidade desejada ultrapassar o prazo maximo de 4 horas, ¢
prudente transfundir em aliquotas de acordo com a necessidade do paciente. A administra¢do de diuréticos antes
e durante a transfusdo pode ser util. Elevacdo de decubito a 30 graus, em pacientes nao hipotensos ¢

recomendavel.

12.13 Reacoes adversas relacionadas a transfusao macica

Toxidade ao citrato Fisiopatologia

Quando grandes volumes de hemocomponentes sdo infundidos, excedendo o fluxo de 100 ml/min, ou baixo
fluxo na presenga de hepatopatia, os niveis de citrato aumentam, resultando em hipocalcemia pela fixagao do

Ca++ ao citrato.

Tratamento e prevencio

Administragdo intravenosa de solugdes de Ca++ em pacientes com hipocalcemia podera causar hipercalcemia e
arritmias ventriculares. A menos que o paciente tenha uma condicao predisponente que dificulte o metabolismo
do citrato, a hipocalcemia deve-se meramente a sobrecarga do citrato e ndo requer nenhum outro tratamento
além da diminuicdo da velocidade de infusdo do hemocomponente. Na transfusdo macica ou transfusdo em
paciente com doenga 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 transfusdo ou

na bolsa de sangue, para evitar a formacao de coagulo.

12.14 Hipotermia

Fisiopatologia

Arritmias ventriculares podem ocorrer em pacientes que recebem grandes quantidades de sangue a temperatura
de 4°C. Para ocorrer a diminui¢do da temperatura corporal em 1°C (de 37 para 36° C), no nivel do n6 sinuatrial -

0 que levaria ao surgimento de arritmia cardiaca - ¢ necessaria a infusao de hemocomponente a 4°C, a uma

velocidade de 50 ml/kg/hora no adulto e 15 ml/kg/hora na crianca.
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Tratamento e Prevencio

Os efeitos generalizados podem ser prevenidos através da redu¢do da taxa de infusdo ou através do uso de
dispositivos de aquecimento. Atencdo especial deve ser dada ao aquecimento, pois se realizado inadequada-

mente pode causar hemolise.

12.15 Hiper e Hipocalemia

Fisiopatologia

As hemaécias, uma vez estocadas, liberam potassio, elevando os niveis plasmaticos do mesmo. A hipercalemia
raramente ocorre no receptor, devido a rapida dilui¢do, redistribuicao para o interior das células e excrecao. Ja o

bicarbonato metabolizado pela infusdo de citrato pode causar alcalose, levando a uma hipocalemia secundaria.

Hipercalemia pode ocorrer em pacientes transfundidos macigamente, pacientes com insuficiéncia renal, criangas
rematuras e recém-nascidos recebendo grande numero de transfusdes, como em cirurgia cardiaca ou

exsanguineo-transfusao.

Tratamento e prevencio

Nenhum tratamento preventivo ou estratégia ¢ usualmente necessario. Para grandes volumes, principalmente em
criangas, 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.

Para recém-natos, deve ser destinado concentrado de hemacias estocadas até 5 dias da data da coleta e ndo ha

necessidade de dosagem de ions no hemocomponente .

12.16 Embolia gasosa

Embolia gasosa pode ocorrer se 0o sangue em um sistema aberto ¢ 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.
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Tratamento

Se ha suspeita de embolia gasosa, o paciente deve ser colocado do lado esquerdo com a cabega para baixo, a fim

de dispersar a bolha de ar da valvula pulmonar. Aspiracao da bolha de ar pode ser as vezes tentada.

Prevenciao

O uso apropriado de bombas de infusdo, equipamentos para recuperagdo de sangue, aférese e acopladores de

tubos ¢ essencial para prevenir esta complicagdo da transfusao.

12.17 Contaminacio bacteriana

As contaminagdes bacterianas sdo a maior causa de morbidade e mortalidade relacionada a transfusdo,

principalmente quando se considera as transfusdes de concentrados de plaquetas (por aférese ou randomicos).

As bactérias contaminantes, em sua maior parte, se originam do doador, seja do sitio de veno pun¢do ou como
conseqiiéncia de bacteremia. A multiplicacdo bacteriana ¢ mais acentuada em componentes armazenados em
temperatura ambiente (plaquetas), sendo bactérias gram-positivas mais isoladas nestes componentes; ja as
bactérias gram-negativas sdo isoladas em componentes armazenados sob-refrigeracdo (Concentrados de

Hemaécias).

Em concentrados de hemacias observa-se uma taxa de contamina¢do sintomatica de 1/1.000.000 de unidades,

isolando-se mais comumente Y.enterocolitica e S. liquifaciens(AABB, 16 thEd).

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 do in6culo).

Cerca de 1:1000 a 1:3000 unidades de plaquetas estao contaminadas com bactérias (AABB,16thEd ). O fato de
concentrados de plaquetas serem armazenados a temperatura ambiente os torna excelentes meios de cultura para
bactérias. A sepse relacionada a transfusdo de plaquetas ndo ¢ um evento catastréfico, podendo ocorrer horas
apos a transfusdo, levando a dificuldade de se relacionar o evento com a transfusdo. Por isso, estas reacdes sao
subnotificadas. As bactérias mais comumente solados nestes componentes sdao: S. aureus, Staphylococci

coagulase negativo, Streptococcus sp. e Propionibacteriumacnes.
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Aspectos Clinicos

Reacdes bacterianas sdo caracterizadas por febre, hipotensdo severa, choque e coagulacdo intravascular
disseminada. A multiplicagdo bacteriana na bolsa leva ao consumo de oxigénio, resultando em dessaturagao da
hemoglobina e lise eritrocitaria, ocasionando mudanga de coloracdo da bolsa, formag¢do de codgulos ou

hemolise, sugerindo a contaminacgao.

E fundamental o controle de qualidade com cultura dos hemocomponentes, mas o paciente devera também ser
monitorizado quanto a culturas de vigilancia dos multiplos possiveis focos (feridas e portas de entrada em pele,

pulmao, urindrio, sepses, etc), pois a febre pode ndo ter relagdo com o hemocomponente transfundido.

Prevencio

O primeiro passo importante ¢ a selecdo criteriosa de doadores de sangue, realizada através da entrevista.

Selegao adequada e limpeza meticulosa do sitio de pungdo do doador. A preparagdo da pele deste nao elimina o

risco de contaminagdo, mas o reduz de maneira importante.

Descarte da primeira aliquota de sangue da coleta, utilizando este material para realizacdo dos exames

complementares de triagem.

Cuidados relacionados ao manuseio dos hemocomponentes nas agéncias transfusionais, notadamente no uso de
banhos-maria (limpeza rotineira destes, inspe¢do das bolsas para verificar presenca de fissuras antes de ir ao

banho, sempre protegidas por material plastico).

Realizagdo do controle de qualidade microbioldgico de rotina nos hemocomponentes.

Conduta na suspeita de contaminac¢ao bacteriana

Interromper imediatamente a transfusao;

Coletar material da bolsa para hemocultura;

Se possivel, realizar coloracao de Gram do material da bolsa;
Coletar material do receptor da transfusdo, para hemocultura;

Administrar ao receptor sintomaticos e antibioticos conforme avaliagdo médica.
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12.18 Reacoes transfusionais tardias

Aloimunizacgao a antigenos eritrocitarios

Fisiopatologia

Aloimunizacdo primadria se caracteriza pelo apare- cimento de novos anticorpos eritrocitarios, detectados em

semanas ou meses apos a transfusao.

Neste caso, a hemolise geralmente ndo é observada, porque as hemécias que provocaram o estimulo imuno
primario desapareceram da circulagdo com anticorpos em nivel ainda nao significante. Anticorpos podem, apos
a aloimunizacdo, permanecer indetectaveis. Quando houver transfusdo de hemdcias contendo tais antigenos,

ocorrera uma resposta anamnéstica com aparecimento de anticorpos IgG.

Na maioria dos casos a resposta anamnéstica nao causa hemolise, recebendo a designagdo de reagao
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 circulagdo.

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 o aumento esperado da hemoglobina/hematdcrito apds a transfusdao. J4 a insuficiéncia renal ¢
incomum, apesar de poder ser observada.

Tratamento

Raramente ¢ necessario, embora possa ser prudente monitorizar o débito urindrio do paciente, fungdo renal e

coagulagdo.

Prevencio

Hemadcias antigenos negativas deverao ser sempre selecionadas para as futuras transfusdes, até mesmo quando o

anticorpo se torna indetectavel. Alguns servigos entregam aos seus pacientes sensibilizados um cartdo de alerta,
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contendo informagdes sobre possiveis anticorpos formados no tempo de hospitalizagdo, dados estes necessarios

para a esquematizagdo de novas transfusoes.

Transfusao de hemacias antigeno compativeis, em alguns grupos de pacientes que necessitam cronicamente de

transfusdes, pode prevenir a aloimunizagdo destes.

12.19 Doenca do enxerto contra o hospedeiro associada a transfusio (DECH-AT)

DECH-AT ¢ uma complicagdo transfusional imunologica fatal associada a expansdo 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 complicagcdes infecciosas, 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.

Fisiopatologia e Quadro Clinico

A fisiopatologia de DECH-AT ¢ complexa. O mecanismo chave ¢ o escape de linfocitos T do doador do
clearance imunoldgico do receptor e subsequente expansdo clonal dessas células com destruicdo imune do
tecido hospedeiro. O resultado dessa expansao clonal tem como achados clinicos: febre, dermatite (eritroderma)
frequentemente comecando na palma das maos, pés, orelhas e face; acometimento hepatico, com elevacao de
TGO/TGP, Fosfatase Alcalina e bilirrubinas; enterocolite com diarréia secretora de grande volume; pan-
citopenia associada a medula hipocelular.

Sintomas clinicos aparecem de 10 a 12 dias apds 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 nimero de linfocitos T capazes de se multiplicarem (viabilidade).

Diagnéstico

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

HLA.

Tratamento e Prevengao
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Até o momento, ndo hd nenhum tratamento efetivo para DECH-AT; assim, enfatiza-se a necessidade da
prevencado. Irradiacdo gama dos componentes celulares ¢ o método para a prevencdo da DECH-AT. A dose
MINIMA padrio ¢ de 2500cGy.

Essa dose torna os linfocitos incapazes de replicacdo, sem afetar substancialmente outros componentes

celulares.

Profilaxia - Irradiacao

e Transfusdo de componentes celulares com qualquer grau de parentesco;
e Receptores de TMO (alo ou autélogo);

e Pacientes oncohematologicos que deverédo ir a TMO (alo ou auto);

¢ Neonatos submetidos a exsanguineo transfusao;

e Pacientes com Doencga de Hodgkin;

e Pacientes com Imunodeficiéncia celular congénita;

e Pacientes tratados com analogos da purina, fludarabina, cladribina e deoxicoformicina em uso

de quimioterapico tais como fludarabina e correlatos.

12.20 Purpura pos-transfusional (PPT)

PPT ¢ um evento incomum. Até¢ agora foram publicados cerca de 200 casos na literatura. O quadro ¢
caracterizado pelo inicio abrupto de uma grave trombocitopenia (contagem plaquetaria < 10.000/mm?), 5-10
dias apos transfusdo. Predomina em mulheres com historia de gravidez ou transfusdo. A PPT geralmente ¢
autolimitada, com completa recuperacdo da contagem plaquetaria > 100.000 / mm? em até 21 dias. Mulheres sdo

mais afetadas que os homens, na taxa de 5:1, sendo a média de idade 50 anos.

Fisiopatologia

A grande maioria dos casos envolve pacientes cujas plaquetas ndo tem o antigeno HPA-la. e que formam o
anticorpo correspondente. Outros antigenos plaquetarios (HPA-1b e outros) e também aloimunizagdao HLA

podem ser responsaveis por essas complicagoes.

O anticorpo ndo somente destrdi as plaquetas HPA-1+ transfundidas, mas também as proprias plaquetas HPA-1
do paciente. O mecanismo de destruicdo das plaquetas autdlogas ainda estd sob investigagdo. Possiveis

mecanismos da destruicdo das proprias plaquetas pelo paciente: formag¢do de complexo Ag-Ac que se ligam as
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plaquetas do receptor, conversdo de plaquetas antigeno negativos do receptor em positivo por absor¢do 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 recuperagdo em até 21 dias.

Tratamento/ Profilaxia

O uso dos corticosterdides ainda ¢ controverso. A plasmaférese pode ser empregada como uma terapia de
primeira linha (Categoria I), promovendo contagem plaquetdrias > 20.000 /mm? em 1 a 2 dias. O uso da
imunoglobulina intravenosa (IVIG) permite hoje uma terapia suplementar e recuperagdo da contagem
plaquetaria de 100.000 /1 em até 4-5 dias, e parece estar suplantando a indicag¢do da plasmaférese. O mecanismo
de acdo da IVIG seria o bloqueio reticulo endotelial ou possivel fixacdo ndo-especifica da imunoglobulina na

superficie plaquetaria. As plaquetas antigeno negativas quando disponiveis, sdo indicadas na PPT.

Alguns autores sugerem que, em doagdes futuras, estes receptores devam receber plaquetas antigeno-especifico

negativas.

12.21 Sobrecarga de ferro

Cada unidade de concentrado de hemacias contém aproximadamente 200 mg de ferro. Pacientes transfundidos
cronicamente, como aqueles portadores de hemoglobinopatias ou mielodisplasias, t€ém um acumulo progressivo
de ferro e ndo ha meios fisiologicos de excreta-lo. O acumulo ocorre inicialmente no Sistema Reticulo
Endotelial (SRE), porém quando este estd saturado, inicia-se o depodsito nas células parenquimatosas. Danos
clinicos irreversiveis ocorrem quando um paciente recebe pelo menos 50-100 transfusdes. Depositos de ferro
levam a destruicdo do tecido normal e substituigdo por tecido fibrotico, ocasionando lesdes funcionais
irreversiveis em 6rgdos como coracao, figado e glandulas endocrinas. Insuficiéncia hepatica, Diabetes Melitus e
toxicidade cardiaca sdo as maiores causas de morbidade e mortalidade. O tratamento ¢ direcionado a remover o
ferro sem reduzir a hemoglobina circulante. A infusdo continua, subcutanea, controlada, de Desferoxamina, um
agente quelante de Ferro, ¢ de extrema valia para reduzir os estoques corporais totais de ferro. Atualmente
temos quelantes de ferro oral, com maior praticidade pela via de administracdo como o deferasirox, de alto custo
mas disponibilizados por protocolo pelos servigos publicos. Outra alternativa para pacientes dependentes de

transfusdo, ¢ a transfusdo de troca, minimizando a sobrecarga de ferro.
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12.22 Efeitos imunomodulatorios da transfusao

Desde 1973, as transfusdes sdo conhecidas por modular a resposta imune, conhecimento este obtido através da
observacdo de pacientes submetidos a transplante renal. Apesar dos diversos estudos nos tltimos anos, mantém-

se controverso o significado clinico da imuno-modulagdo, bem como a efetividade de sua prevengao.

Incidéncia

Desconhecida.

Etiologia
Interagdes ainda ndo perfeitamente entendidas entre os leucocitos do doador ou seus fatores plasmaticos e o

sistema imune do receptor.

Apresentacio clinica

Em pacientes transfundidos foi observado aumento:
o Na sobrevida de transplantes renais;
¢ Nas taxas de infeccao pds-operatoria;

e Nas taxas de recorréncia de tumores ap0s ressecgao cirurgica destes.

Diagnostico laboratorial

Nenhum exame especifico.

Tratamento/Profilaxia
e FEvitar transfusdes desnecessarias;
e Optar por transfusao autologa;

e Concentrados de Concentrados de Hemacias e Plaquetas filtrados é ainda uma indicacao

controversa.

12.23 Doencas transmissiveis por transfusao

Apesar dos avangos tecnoldgicos na testagem para agentes infecciosos, o risco de transmissao de virus, bactérias
ou protozodrios ainda persiste. Além disso, novos patdogenos surgem ou passam a ser identificados. Esses

agentes t€m como caracteristica:
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Persisténcia na corrente sanguinea;

Geram doengas com estagio de laténcia;
Populagao susceptivel bem conhecida;
Habilidade de causar infecgdes assintomaticas;

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 doencgas graves.

Para tanto, sdo utilizados testes para triagem de massa, caracterizados por sua alta sensibilidade. Entretanto,

mesmo usando testes de alta sensibilidade, nem todos os agentes sdo detectados, dada as limitagdes técnicas dos

testes, a existéncia da janela imunoldgica e das formas mutantes dos patdgenos. A diminuicdo do risco

transfusional residual passa, além da triagem soroldgica, também por uma sele¢do rigorosa de doadores através

da triagem clinica.

Estes agentes infecciosos tém sua transmissao afetada por varidveis como tipo de componente transfundido (se

celular ou ndo) e periodo de estocagem do mesmo.

No Brasil, a legislacdo vigente determina, que:

Sejam realizados exames de alta sensibilidade em todas as doagdes para identificagdo das

doencgas transmissiveis pelo sangue;

S&o obrigatérias as testagens para: HIV-1 e HIV-2, HTLV-l e HTLV-Il, Hepatites B e C,

Doencgas de Chagas e Sffilis;

Nas regides endémicas, com transmissdo ativa de malaria, deve ser realizado exame
parasitologico/hematoscopico, e em regides sem transmisséo ativa € recomendado o exame
sorologico;

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 maes
CMV negativas ou com sorologia desconhecida (se o sangue for deleucocitado a sorologia

para CMV nao é obrigatdria).

Quando os testes de triagem sorologica tornam-se positivos em um doador com doagao prévia
e sorologia n&o reagente, ou em um paciente que recebeu transfusao de sangue, caracteriza-
se 0 que chamamos de soroconversao (de doador e receptor, respectivamente). Nestes
casos, deve ser iniciado o processo de retro-vigilancia, caracterizado pela identificagdo de
todos os hemocomponentes, doadores e receptores envolvidos no caso, utilizando

ferramentas de rastreamento e retestagem para concluir a respeito da associacdo entre
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transfusdo e agravo. As autoridades sanitarias municipais devem ser obrigatoriamente

notificadas.

e QOutros agentes de interesse, atualmente, em algumas areas geograficas especificas, sdo os

denominados novos patdgenos: Eritrovirus, West Nile Virus e os Prions.

BIOSSEGURANCA

A biosseguranga ¢ uma area de conhecimento definida pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa)
como: “condi¢do de seguranca alcangada por um conjunto de acdes destinadas a prevenir, controlar, reduzir ou
eliminar riscos inerentes as atividades que possam comprometer a saide humana, animal e 0 meio ambiente”.

Este risco pode ser minimizado com o uso de equipamentos de prote¢ao individual (EPI) e coletiva (EPC) e a

manipulagdo correta dos materiais/equipamentos.

Para protegao dos olhos e da face contra lesdes de particulas ou

Protetor facial (Visei
rotetor facial (Viseiras) respingos de acao de liquidos agressivos

Para protegao dos olhos contra lesdes de particulas ou respingos
de acéo de liquidos agressivos. Para estes casos indica-se o uso
de mascara descartawel facial juntamente com os éculos para
protecao total da face.

Oculos de protegdo/Mascara

Protec&o da pele contra lesbes provocadas por agentes de origem

Aventais e vestimentas especiais . _
bioldgica e quimica.

Para protegao contra agentes quimicos e biologicos, de material ndo
Calgcados fechados poroso e resistente, impedindo lesdes por materiais
perfurocortantes

Protecéo contra agentes bioldgicos e retirar as luvas sempre que for

Luvas descartaveis . : . L
manipular objetos para evitar a contaminagao.

Tipos de EPI para Bancos de Sangue

Extintores, hidrantes, mangueiras e Concomitante com treinamento para o uso adequado dos
sistema de combate ao incéndio equipamentos e formagao de Brigada de incéndio
Detectores de fumaca Instalados em pontos estratégicos com maior risco de combustéo

Necessario para casos de acidente sendo que devera conter luvas,

Kit de primeiros socorros
P gases, anti-séptico, fita adesiva, etc

Para remocéo fisica imediata de agentes quimicos ou bioldgicos por

Chuveiro e lava olhos
lavagem local

Sinalizagao das areas de risco dos laboratérios, placas alertando
sobre obras, avisos da existéncia de perigos, piso molhado, tipos de
EPI necessario, sdo algumas das fun¢gdes de um bom sistema de
sinalizagé&o.

Sistema de sinalizagao

Tipos de EPC para Bancos de Sangue
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Certificado de Aprovaciao (CA)

Todos os equipamentos de protecdo individual deverao possuir o Certificado de Aprovacao (CA) concedido

pelo Ministério do Trabalho e Emprego. Os Certificados de Aprovagao do Ministério do Trabalho, concedidos

as empresas fabricantes estdo disponiveis no site deste ministério. (www.mtb.gov.br).

Cuidados pessoais e cuidados com o ambiente de trabalho

Cabelos devem ser mantidos presos ou com toucas descartaweis.
Cabelos e barba Nao é recomendavel o uso de barba, mas nos casos de uso, utilizar
touca ou mascara que enwolva totalmente.

As unhas devem estar sempre limpas e curtas, ndo ultrapassando a

Unh
nhas ponta dos dedos. Unhas compridas podem furar as luvas.

O ideal é nao usar lentes de contato no laboratério. Se for necessaria
Lentes de contato sua utilizagao, ndo podem ser manuseadas durante o trabalho e
devem ser protegidas com o uso de dculos de seguranga.

Evitar usar cosméticos na area laboratorial. Estes produtos liberam no
Cosméticos ar particulas que podem senir de veiculo para a propagagao de
agentes bioldgicos ou substancias quimicas.

Evitar o uso devido a dificuldade de higienizagao e acidentes com
vidrarias. Deve ser evitado o uso de crachas de identificagdo com
cordao devido o risco de acidentes pelo enganchamento com
aparelhos em rotagao.

Joias e aderecgos

E terminantemente proibido guardar, refrigerar ou aquecer alimentos
para consumo dentro de equipamentos da area analitica. Os
alimentos, incluindo bebidas, devem ser consumidos exclusivamente
em areas destinadas para este fim, como copas e refeitérios.

Alimentos e bebidas

Os telefones celulares, tablets, netbooks, notebooks e similares
Telefones celulares e tablets| devem ser manipulados com cuidado para evitar a contaminagao do
aparelho e a distragao do profissional.

Na area de laboratério ndo € permitido manter/cultivar plantas que nao
Plantas estejam relacionadas com os trabalhos do laboratério. Elas acumulam
poeira e contaminagdes e podem liberar pdlen.

Transporte no ciclo do sangue

O servigo de transporte ¢ um dos pontos criticos da hemoterapia para garantir a obtengdo de produtos com
qualidade e seguranga transfusional. A existéncia de falhas neste processo, como alteracdes na temperatura e no
tempo padronizado de transporte das amostras de sangue e hemocomponentes, pode interferir na triagem
laboratorial e na perda de qualidade, podendo impactar negativamente na terapéutica do paciente. Em caso de

acidentes, por se tratar de material bioldgico, se faz necessario todo cuidado para ndo expor o trabalhador ou
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demais pessoas em transito ao risco de infecgdes bem como a contamina¢do do meio ambiente. Portanto o
cumprimento dos requisitos nas normas vigentes visa garantir a integridade e a estabilidade do material
biologico transportado e reduzir os riscos de exposicao a agentes infecciosos, que podem eventualmente serem
expostos devido a rompimentos de embalagens devido ao acondicionamento inadequado deste material durante

o transporte.

Atualmente existem duas legislagdes que normatizam este tipo de transporte, sendo uma a Resolucdo da
Diretoria Colegiada (RDC) 20/2014 da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (Anvisa), que regula as
atividades de transporte de material bioldgico estabelecendo as regras para os servigos de uma forma geral,
abrangendo servigos de hemoterapia, laboratérios clinicos, hospitais, clinicas, bancos de células, bancos de
tecidos ou similares, contemplando infraestrutura de logistica de transporte propria ou de terceiros. E outra, ¢ a
Portaria Conjunta Ministério da Saude (MS)/Anvisa 370/2014, que trata exclusivamente do transporte de sangue

e componentes no ambito da hemoterapia.

No ciclo do sangue, vérias rotas de transporte podem ocorrer tanto internas quanto externas aos servicos de
hemoterapia, com a participagdo de remetentes, destinatarios e transportadores diversos, conforme podemos

observar no fluxo a seguir:

Bolsas de Sangue

Tubos (amostras)

Transporte

Laboratérios

A 4 Processamento e
distribuicdo

Laboratérios
Sorologia
Biologia Molecular

Imunohematologia
H

Transporte emocomponentes

Centro de Pesquisa v

(Lab de apoio)
| Industria I

Transporte

Armazenamento Armazenamento
A

g

Figura 1 — Inser¢do do transporte no ciclo do sangue em servigos de hemoterapia.
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Classificacio de risco no transporte de material bioldgico

A classificacdo de risco do material biologico para transporte ¢ uma recomendacdo da OMS, e consiste em
fornecer um conjunto de regras bésicas para classificar o tipo de material bioldgico a ser transportado de acordo
com seguintes principios:
e Protecéo e/ou barreira necessaria para o transporte do material biologico.
e Mecanismos infecciosos sao fatores levados em consideracdo quando se avalia o risco de
infeccao por um agente patogénico especifico. Entre eles estéo:
e A estabilidade do agente no meio ambiente.
e O modo de exposi¢cao ao agente.
e A patogenicidade do agente e a dose infecciosa.
¢ O caminho natural e artificial de infecgao

e O tratamento preventivo e terapéutico.

Sendo assim podemos verificar na figura abaixo o fluxograma de classificagdo de risco aplicado ao transporte

de material bioldgico definido pela OMS:

Substincia biolégica de categoria A
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Amostras bioldgicas

A 4

Tem-se conhecimento de que a amostra ndo contém agentes infecciosos?

O material bioldgico foi submetido a processo para neutralizagdo, inativagdo e esterilizagdo de agentes infecciosos?

O material biolégico contém somente microrganismos ndo patogénicos para seres humanos?

Trata-se de amostra seca de sangue em material absorvente ou similar?

Trata-se de material bioldgico (sangue, tecido, células, érgdos) para fins terapéuticos em transfusdo/enxerto/transplante?

uhwNe

Sim ~ ~
Nao ou Nao se sabe

A 4 A 4

Material Biolégico Isento Pode-se classificar como material biolégico da categoria A

Sim ou Nao se sabe

Nao

A 4

A2 Amostras bioldgicas com MINIMA

Substancia Infecciosa da categoria A probabilidade de presenga de
agentes infecciosos

Sim N3o ou N3o se sabe

A 4 A 4

Espécime humana de risco minimo Substancia Bioldgica da categoria B

Figura 2 — Diretrizes sobre regulamentagdo relativa ao transporte de substancias infecciosas 2013-2014
(adaptado). Fonte: OMS.

E uma substancia infecciosa (material biolégico infeccioso) que, em caso de exposic¢do ha risco de incapacidade
permanente, perigo de vida para seres humanos ou animais previamente sadios. Ha varios exemplos que se
encaixam nesta categoria, como materiais bioldgicos com virus Ebola ou meios de cultura com Bacillus
anthracis. Porém, considerando as atividades habituais do servigo de hemoterapia e os tipos de materiais em
circulacdes no ciclo do sangue, ndo sera comum um transporte de material de categoria A, salvo em centros de

pesquisas.

Substancia biolégica da categoria B

E um material biologico infeccioso ou potencialmente infeccioso que ndo se enquadra nos critérios de inclusao

na categoria A.
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Na categoria B estdo incluidas as amostras para diagnostico clinico com presenca ou suspeita de agentes
infecciosos causadores de doencas em humanos. As amostras de doadores e de pacientes, bem como as
respectivas bolsas de sangue total e hemocomponentes, com resultados reagentes, positivos, indeterminados ou
inconclusivos para marcadores de agentes infecciosos sdo categorizadas como categoria B. Assim, as amostras
de doadores coletadas para repeticdo dos testes laboratoriais, pelos motivos acima elencados, também pertencem
a categoria B. Vale ressaltar que mesmo amostras positivas para HIV e HBV sao classificadas nesta categoria,

exceto quando se tratar de material com cultura destes virus, sendo, entdo, classificadas como categoria A.

Acondicionamento rotulagem e etiquetagem

O material bioldgico desta categoria deve receber a marcacdo UN3373 que é a designagdo oficial para

substancia biologica de categoria B.

Figura 3 — Etiqueta para designacgdo de transporte de material biologico de categoria B.

Para o transporte de substancia biologica de categoria B (UM 3373), devem ser aplicadas as disposi¢des

normativas vigentes referentes a Instrugdes de embalagem PI 650.

As amostras de doadores e de receptores, bem como as respectivas bolsas de sangue total € hemocomponentes,
que se enquadram nesta categoria devem ser acondicionadas em embalagens de boa qualidade, suficientemente
resistentes para suportar os impactos e os carregamentos normalmente enfrentados durante o transporte,

incluindo transbordo e armazenamento, bem como a subseqiiente movimenta¢ao manual ou mecanica.

O sistema de embalagens deve ser constituido por trés componentes:
e Embalagem(ns) primaria(s): recipientes que entram em contato direto com o material
bioldgico; podem ser fabricados com vidro, plastico, metal e outros
e Embalagem secundaria: com capacidade para envolver e conter a(s) embalagem(ns)

primaria(s). Pode ser constituida por saco plastico, saco plastico tipo bag, caixa de PVC, metal

e outros
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e Embalagem externa: recipiente com rigidez adequada.Pode ser constituida por papeléao, PVC,
metal e outros.

Para esta categoria de transporte deve ser utilizado um material absorvente. Este deve ser colocado entre o(s)

recipiente(s) primario(s) e a embalagem secundaria. A quantidade do material absorvente deve ser suficiente

para absorver todo o contetido do(s) recipiente(s) primario(s), de modo que qualquer vazamento da substancia

liquida ndo comprometa a integridade da embalagem externa.

Espécime no receptaculo

_,,/-“'"-_-—_— ——— primario estanque

f Y Embalagem secundaria
= L -
Material absorvente — hﬁﬂ“l‘ ndo rigida e estanque
para embalagem

- Embalagem externa rigida

Designagio correta
da remessa (PSN)

v - | Cadigo numérico da
F-g OMNU (UN Number)
Etiguetas DefPara

Foate: OME, 2011.

/[

Figura 4 — Modelo de embalagem de transporte para a categoria B.

Nesta categoria se inserem os materiais bioldgicos provenientes de individuos os que foram submetidos a juizo
profissional baseado em histdria clinica, sintomas e caracteristicas individuais, bem como nas condi¢des
epidemioldgicas locais, que asseguram a probabilidade minima de o material bioldégico conter microrganismos
patogénicos, mesmo que esses materiais ndo tenham sido submetidos previamente a testes laboratoriais para

marcadores de doencas transmissiveis.

Em hemoterapia, um julgamento profissional é realizado cada vez que o doador se candidata a doagdo. Esse
julgamento corresponde a triagem clinica, realizada por um profissional de satide de nivel superior qualificado,
capacitado, conhecedor das normas vigentes e sob supervisdo médica, que avalia os antecedentes e o estado
atual do candidato a doador para determinar se a coleta pode ser realizada sem causar prejuizo ao doador e se a

transfusdo dos componentes sanguineos preparados a partir dessa doagdo pode vir a causar risco para os
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receptores. Assim, as amostras de sangue do doador coletadas para testes laboratoriais, bem como a bolsa de

sangue total oriunda da doacao, s3o consideradas como espécimes humanos de risco minimo.

Acondicionamento rotulagem e etiquetagem

Na embalagem externa, deve estar presente a frase: Espécime Humano de Risco Minimo. E ndo hé cédigo de

nimero da ONU (UN) para espécime humano de risco minimo.

Nao ha etiqueta de risco aplicavel a este tipo de material biologico, ou seja, ndo se deve usar o simbolo de risco
bioldgico na embalagem externa de transporte de material bioldgico de risco minimo.

O sistema de embalagens para materiais desta categoria deve ser constituido por trés componentes:

e Embalagem(ns) primaria(s): recipientes que entram em contato direto com o material
bioldgico; podem ser fabricados com vidro, plastico, metal e outros
e Embalagem externa: recipiente com rigidez adequada. Pode ser constituida por papelao, PVC,
metal e outros.
Nao ha necessidade de embalagens secundarias para transporte de materiais desta categoria, exceto para tubos

de amostras de doadores e receptores.

Materiais refrigerantes

Quando for necessario manter o estado refrigerado ou congelado do material bioldgico durante o transporte, ¢
preciso utilizar determinados materiais refrigerantes como gelo gel, gelo seco, nitrogénio liquido ou liquidos
criogénicos.

Caso seja utilizado gelo, a embalagem externa ou a sobre embalagem deve ser a prova de vazamento; se for
usado gelo seco (dioxido de carbono sélido), é necessario que tenha possibilidade de se esvair pelas frestas da
embalagem externa. O sistema de embalagens deve manter a sua integridade na temperatura do material
refrigerante utilizado. Os materiais que formam o sistema de embalagens (plastico, papeldo, metais e outros)

devem ser capazes de suportar as temperaturas relacionadas aos materiais refrigerantes.

Quando utilizados materiais refrigerantes considerados artigos perigosos, como o gelo seco, além da
possibilidade de o géas de dioxido de carbono se esvair, de forma a evitar um acumulo de pressdo que poderia
rompé-las, ¢ necessdrio a etiquetagem da embalagem externa com a etiqueta de “substancias perigosas

diversas”.
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A ETIQUETA DEVE ESTAR NA FORMA DE UM LOSANGO

COM DIMENSOES MINIMAS DE 100 MM X 100 MM. ALEM

DISSO, DEVE-SE INFORMAR NA EMBALAGEM EXTERNA
A MASSA LIQUIDA DE GELO SECO TRANSPORTADO.

Fonte: OMS, 2011.

Figura 5 — Etiqueta de identificagdo de transporte de substancias perigosas diversas.

O transporte de hemocomponentes, amostras e reagentes requer o controle de temperatura. Alem de manter as
propriedades terapéuticas dos hemocomponentes, o monitoramento da temperatura dos hemocomponentes,

permite que este possa retornar ao estoque caso a transfusao nao seja realizada.

Para a garantia da manutencdo da temperatura dos hemocomponentes em transito, todas as caixas térmicas
utilizadas devem ser validadas para esta finalidade. Esta validagcdo deve levar em consideracdo os seguintes
requisitos: acondicionamento dos hemocomponentes na embalagem (caixa térmica), faixa de temperatura
aceitavel, quantidade de hemocomponentes e material refrigerante, tempo de transporte, modelo de transporte e
condi¢des climaticas. Todos os hemocomponentes utilizados para a validacdo devem passar por controle de

qualidade até seu vencimento para confirmar transporte correto e que este prejudica a qualidade do produto.
A temperatura de conservacao de sangue e componentes sera registrada durante o processo de transporte, sendo

monitorada por mecanismos que possibilitem a verificagdo de seus valores fora do limite estabelecido conforme

a tabela abaixo:

Impresso por: THIAGO SOARES DE OLIVEIRA Cépia nédo controlada Pagina 91/99



Hemocomponentes Temperatura de transporte
Sangue Total 1°Ca10°C
Sangue Total (para produgéo de CP) 20°C a 24°C
Concentrado de Hemacias 1°Ca10°C
Concentrado de Plaquetas (CP) O mais préximo possivel de 20°C a 24°C
Plaquetaferese O mais préximo possivel de 20°C a 24°C
Plasma Fresco Congelado Manter em estado congelado
Crioprecipitado Manter em estado congelado

Hemovigilancia

r

Hemovigilancia ¢ o conjunto de procedimentos de vigilancia que abrange todo o ciclo do sangue, com o
objetivo de obter e disponibilizar informagdes sobre eventos adversos ocorridos nas suas diferentes etapas, para
prevenir seu aparecimento ou recorréncia, melhorar a qualidade dos processos e produtos e aumentar a

seguranca do doador e do receptor.

O monitoramento em Hemovigilancia inicia-se com a identificacao das reagdes transfusionais resultantes do uso
terapéutico de hemocomponentes pelos servicos de satide que realizam a assisténcia hemoterapica. Tais reagdes
devem ser notificadas e transformadas em informagdes que serdo utilizadas para identificar riscos e prevenir a
ocorréncia ou recorréncia desses eventos. Para a realizacao dessa importante atividade, torna-se fundamental o
monitoramento de todo o processo, desde a captacdo do doador até a transfusdo propriamente dita. O sistema
deve ser integrado, articulado e realimentado em todo o seu processo com as informagdes necessarias para a

tomada de decisoes e desencadeamento de agoes.

A hemovigilancia ¢ uma ferramenta recente na seguranga transfusional. O termo foi utilizado pela primeira vez
em 1991 na Franca através do Comité de Transfusdo Sanguinea onde criou o Centre National d” Hemovilance
no ano seguinte (1992) e definiu através de uma legislacdo a obrigatoriedade de notificacdo de todos eventos
adversos. Desde 1993, varias defini¢des de hemovigilancia tém sido formuladas. Algumas delas focam apenas o

ato transfusional, enquanto em outras se preconiza a observagao desde o inicio do processo da coleta de sangue.
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Além disso, os sistemas de hemovigilancia podem centralizar a¢des apenas no acompanhamento de eventos

adversos imediatos, tardios ou ambos.

Na Europa, a hemovigilancia oficialmente teve inicio em 1995 com a publicagdo de uma Resolugcao pelo
Conselho Europeu que visava a auto-suficiéncia e a seguranca transfusional com o objetivo de melhorar a
confianga publica no fornecimento de sangue e hemocomponentes. O Reino Unido atualmente possui um dos
melhores e mais organizados sistemas de Hemovigilancia denominado S.H.O.T.(Serious Hazard of

Transfusion).

No sistema S.H.O.T foram notificados 22 mortes em 2013 sendo a principal causa a Sobrecarga Volémica (12
casos — 54,5%) e a rea¢do hemolitica aguda imunoldgica correspondeu a 4,5% (01 caso) desses casos, entretanto
ha outros 48 casos notificados de reagdo hemolitica aguda que nao evoluiram para o 6bito, mas que

apresentaram algum tipo de morbidade.

Nos EUA, a Food and Drug Administration (FDA) ¢ o 6rgdo responsavel pela hemovigilancia e exige a
notificacdao de todas as reacdes adversas graves e mortes por transfusdo. De 2009 a 2013, ha o registro de 190
mortes sendo a lesdo pulmonar aguda associada a transfusdo (38%) a causa mais comum e a rea¢do hemolitica

aguda imunolégica ABO incompativel correspondendo a 7% desses casos.

No Brasil, o sistema de hemovigilancia teve inicio em 2002, com abrangéncia nacional, através de um projeto
piloto nos hospitais da Rede Sentinela e tinha como base de dados o Sistema de Informagao de Notificagdo de
Eventos Adversos e Queixas Técnicas relacionados a Produtos de Satude (Sineps), utilizado exclusivamente pela
Rede Sentinela. Com a implantagcdo do Sistema de Notificagdes em Vigilancia Sanitéria (Notivisa) via web, em
dezembro de 2006, ampliou-se a possibilidade da notificacdao de reacdes transfusionais para todos os servicos de
saude que realizam transfusdes sanguineas. A facilidade do registro da notificagdo de reagdes transfusionais via
web ¢ corroborada pela curva ascendente do niimero de notificagdes registradas ao longo do tempo com um
salto de 1189 notificagdes em 2006 para 6534 notificagdes em 2011. Em todos os anos da série, predominam as
reacOoes imediatas em percentuais superiores a 96%, com média estimada em 97,9%. A reagdo febril nao
hemolitica e a reacdo alérgica sdo as mais prevalentes, com taxas médias de 50,1% e 36%, respectivamente. A
média do percentual de notificagdes de “outras rea¢des imediatas” ¢ de quase 6%. Este dado pode indicar a
necessidade de investimento em diagndsticos mais precisos das reacdes transfusionais. Os Obitos
corresponderam a menos de 0,1% no periodo analisado e a média de reagao hemolitica aguda imunologica
notificada foi de 1 caso por ano.

Considerando todo o territorio nacional a média de transfusdes anuais ¢ de 3.600.000. O valor esperado de

reagOes transfusionais descrito no Boletim e Hemovigilancia da ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia
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Sanitaria) tem como base trés reagdes transfusionais por 1000 transfusdes. Estima-se que ha cerca de 70% de

subnotificagao.

O ato transfusional nao ¢ isento de riscos, apesar do conhecimento cientifico acumulado e dos regulamentos
sanitarios aplicados atualmente. A hemovigilancia tem importncia fundamental no processo de redugdo e
prevencao desses riscos. As suspeitas de reagdes transfusionais notificadas sdo utilizadas para fins educativos,
estatisticos e de seguranca. As informagdes obtidas da analise das notificacdes dos eventos adversos atribuidos
ao uso terapéutico dos hemocomponentes permitirdo o continuo aperfeigoamento da qualidade e seguranga
desses produtos. Sendo assim, o foco estd na educag¢do dos profissionais envolvidos com o ato transfusional,
especialmente os médicos, para que estes entendam a importancia e os passos para a notificagdo de uma reagao

transfusional. Somente assim sera possivel reduzir o cenario atual de subnotificacao.

A ANVISA criou um impresso padrdo (abaixo) para a notificacio dos eventos adversos a transfusdo de
hemocomponentes, que ¢ localmente disponibilizado pelo Servico de Hemoterapia, e que deve ser preenchido
sempre que houver uma suspeita de uma reacdo transfusional. A notificagdo desencadeia um processo de
investigacdo pelo médico hemoterapeuta responsavel pelo Servigo Transfusional local que, apds a sua
conclusdo, transcreve os dados para o sistema NOTIVISA (via web) que sdo analisados pela Vigilancia
Sanitaria que, enfim, pode desencadear acdes sanitarias para prevengdo da recorréncia dependendo do tipo e

gravidade do evento notificado.
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Contudo, a transfusdo sanguinea € um processo que envolve risco sanitario mesmo quando realizado dentro das
normas preconizadas, bem indicadas e corretamente administradas. Desta forma, hd a necessidade de se
conhecer os incidentes a ela relacionados e a sua prevaléncia, a fim de que possam ser introduzidas medidas

corretivas e preventivas que contribuam para o aumento da seguranga transfusional, objetivo maior de um

sistema de hemovigildncia.
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