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RESUMO

A transfusdo de sangue para fins terapéutico teve origem cientifica no século XVII, ap6s a
descrigdo da circulacdo sanguinea por Harvey (1628). Foi, entretanto, a descoberta dos tipos
sanguineos A, B e O e do tipo AB, que deu novo impulso a pratica transfusional. Esse é um
evento irreversivel que acarreta beneficios e riscos potenciais ao receptor, apesar da indicacdo
precisa e administracdo correta, reacBes as transfusdes podem ocorrer. No Brasil, as
notificacdes de reacdo transfusional foram realizadas de forma espontanea até 2010, quando
se tornaram compulsorias, pela publicacdo da Resolucdo- RDC 57/2010. Entretanto, apesar
dos esforcos da ANVISA e das unidades da Rede Sentinela, ainda ha subnotificacdo desses
eventos, o que dificulta conhecer a real frequéncia de ocorréncias, bem como as condigdes a
elas associadas. Os antigenos de grupos sanguineos sdo extremamente importantes na
medicina transfusional, uma vez que a auséncia deste pode levar a aloimunizacdo e aumentar
o0 risco em transfusdes subsequentes. A adequada prevencdo desses incidentes s se fara
possivel quando estes forem identificados, diagnosticados, investigados e analisados de forma
eficaz. No Laboratorio de Imuno-hematologia Eritrocitaria (GEMER) da Fundacéo
HEMOPA, a investigacao de reacdo transfusional quanto a aloimunizacao tardia, iniciou-se
no ano 2018, com a elaboracdo de Procedimentos Operacionais Padrdo — POPs e registros
manuais, passivos de falhas e subnotificacbes sem investigacdo de causa. Diante deste
contexto, o estudo tem por objetivo criar um fluxograma, como ferramenta de melhoria
continua, extremamente eficaz para organizar as varias etapas envolvidas em todo o processo
de transfusdo sanguinea. No periodo de 2018 a 2020, foram registrados um total de 2.211
pacientes que receberam transfusdo de concentrado de hemacias, entre eles, 38 pacientes
foram aloimunizados, sendo a maioria do sexo feminino. O perfil epidemiologico observado
entre os pacientes politransfundidos do estado do Para, corrobora a maioria dos estudos que
foram realizados em outras regides do mundo. A partir dos resultados obtidos foi proposta a
criacdo do fluxograma em duas etapas, onde a primeira (i) descreve o fluxo de investigacao
de reacdo transfusional por aloimunizagéo e a segunda etapa (ii) propfe a criagdo de uma
atividade no sistema SBS- WEB para registro de evento adverso quanto a aloimunizacgéo.
Dessa forma, pode-se diminuir as subnotificacdes, aumentando cada vez mais a seguranca
transfusional e alertando a equipe profissional do perfil de pacientes com maior probabilidade
de apresentar reacdes por aloimunizacgéo, e que, portanto, necessitam de um olhar assistencial
mais cuidadoso para precoce intervencdo e minimizacdo de consequéncias ao organismo
desses individuos que necessitam constantemente de transfusdo para garantia de uma melhor
qualidade de vida.

Palavras-chave: Transfusdo. Reacao transfusional. Aloimunizacdo eritrocitaria. Fluxograma.



ABSTRACT

Blood transfusion for therapeutic purposes had scientific origin in the seventeenth
century, after the description of blood circulation by Harvey (1628). It was, however, the
discovery of blood types A, B, O and type AB that brought a new boost to transfusion practice.
It is an irreversible event that carries potential benefits and risks to the recipient, despite
precise indication and correct administration, reactions to transfusions may occur. In Brazil,
transfusion reaction notifications were spontaneously made until 2010, when they became
compulsory, by the publication of Resolution- RDC 57/2010. Despite the efforts of ANVISA
and Sentinel Network units, these events still are underreported, which makes it difficult to
know the actual frequency of occurrences, as well as the conditions associated with them.
Antigens of blood groups are extremely important in transfusion medicine, since the absence
of this can lead to alloimmunization and increase the risk in subsequent transfusions. The
proper prevention of these incidents will only be possible when they are identified, diagnosed,
investigated and analyzed effectively. In the Laboratory of Erythrocytic Immunohematology
(GEMER) of the HEMOPA Foundation, the investigation of transfusion reaction regarding
late alloimmunization began in 2018, with the elaboration of Standard Operating Procedures
— POPs and manual records, fault liabilities and underreporting without investigation of the
cause. In this context, the study aims to create a flowchart, as a continuous improvement tool,
extremely effective to organize the various steps involved in the entire blood transfusion
process. In the period from 2018 to 2020, a total of 2,211 patients who received red blood cell
concentrate transfusion were recorded. Among them, 38 patients were alloimmunized, most
of them female. The epidemiological profile observed among polytransfused patients from
the state of Para corroborates most of the studies that were conducted in other regions of the
world. Based on the results obtained, the creation of the flowchart in two stages was proposed,
where the first (i) describes the flow of investigation of transfusion reaction by
alloimmunization and the second stage (ii) proposes the concept of an activity in the SBS-
WERB system to record adverse events regarding alloimmunization. Thus, underreporting can
be decreased, increasing transfusion safety and alerting the professional team of the profile of
patients who are more likely to have alloimmunization reactions, and therefore might require
attention, early intervention and minimization of consequences to the organism of these
individuals who constantly need transfusion to ensure a better life quality.

Keywords: Transfusion. Erythrocyte alloimmunization. Transfusion reaction.

Flowchart.



SUMARIO

LINTRODUGAO ..ottt 13
S OBUIETIVOS. ...t e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e raaaeaaaan 17
S.LOBIETIVO GERAL ...ttt e e e e e e e e e e e e e s et e e e e e e e e e aans 17
3.2 OBIETIVOS ESPECIFICOS ...ttt ettt 17
A REVISAO BIBLIOGRAFICA ..., 18
4.1 Terapia tranSfuSIONAL ..........c.cooiiiiiiiii e 18
4.1.1 ReaGOES TraNSTUSIONENS .......veeieeiiiieiiie ittt ettt ettt 19
4.1.1.2 Classifica¢do quanto a gravidade da reacdo transfusional ..............ccocoiiviiiiiiiinnnn 20
4.2 Antigenos de maior importancia CliniCa...........cccoiveiiiiiiiii e 22
4.2.1 Sistema de grupo sanguined ABO (ABO) ......c.coiiiiiiiieiiaie e 23
4.2.1.1 Sistema de grupo sanguineo RN (RH)........ccoiiiiiiiiii e 24
4.2.1.2 Sistema de grupo sanguineo Kidd (JK) ........ccoiiiiiiiiiiniieiceeee e 25
4.2.1.3 Sistema de grupo sanguineo Kell (KEL) .......ccoooiiiiiiiiicieee e 25
4.2.1.4 Sistema de grupo sanguineo DUTTY (FY) ....c.ooiiiiiiiiiiieie e 26
4.2.1.5 Sistema de grupo sanguineo Lutheran (LU) ..o 26
4.2.1.6 Sistema de grupo sanguingo Diego (DI).......cccoveiiiiieiiiie i 27
4.2.1.7 Sistema de grupo sanguing0 MINS .........ccoiiiiiie e 27
4.2.1.8 Sistema de grupo sanguingo LeWiS (LE)........cccccoovveiiiieiiiie e 28
AN (o112 0 U1 ] 2= Uor- Uo SRR 28
4.4 Tecnologias da Informacéo e da Comunicagao (TICS) .......cccccveeviieeviie i, 30
5 MATERIAL E METODO .......oiiiiiieieieeee et 32
TR I 1Y/ =1 (0o (o] (oo - W OSSPSR 32
5.2 LOCAI A0 ESTUTO ...ttt 32
5.3 Processo de Producao doS DadOS ........ccuveeeuieeiiiiieiiiee e st snee e 32
5.3.1 ReQiStroS QOCUMENTAIS ......cceiurreeiiie et e et et e e st e e s e st e e st e e st e e e ene e e snae e e snaeeesnreaeanns 33
5.3.2 Consulta de exames imunohematol0giCOS .........cccuveiiiieeiiiie e 33
5.3.3 Consulta de dados no sistema SBS € LabMaSter ..........cccovvvveiiiiiieiiieiieeee e 33
5.4 ANALISE ESTALISTICA ......veiiieiiiieiiii ettt e nree s 34
6 RESULTADOS E DISCUSSAOQ........ccooiiiiiiiiiiiieitieinte st 35
6.1 Perfil Epidemiologico de Pacientes.................c.oooiiiiiiiiiiiiiiiici e 35
6.2 Distribuiciao dos Anticorpos Identificados de Pacientes Aloimunizados ...................... 37

6.3 Distribui¢do dos diagnosticos de pacientes aloimunizados distribui¢io dos diagnosticos

de pacientes aloiIMUNIZAOS ...............ccoooiiiiiiiiiiii 38



6.4 Descrig@o dos fluXogramas PrOPOSTOS .........eoueeriierieiieesiiiesie ettt 39

6.4.1 Desenho do fluxo de INVESIGAGAD ..........eeiueiiiieiiieiiee e 39
6.4.2 Proposta de Criacdo de Atividade no Sistema SBS-WEB ...........ccccccvviiiiieeniiee e, 41
TUCONCLUSAQ........cooiiieieieeeeee ettt ettt en et e sttt ettt n st sttt 44
APENDICE I- SOLICITACAO DE ISENCAO DO TERMO DE CONSENTIMENTO
LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE) ....oviieeee ettt 52

ANEXO I- ACEITE INSTITUCIONAL DE PROJETO DE PESQUISA..........ccooveiinene 53



1 INTRODUCAO

A transfusdo de sangue para fins terapéuticos teve origem cientifica no seculo XVI1I, apés
a descrigdo da circulacdo sanguinea por Harvey (1628). Foi, entretanto, a descoberta dos tipos
sanguineos A, B e O, (por Landsteiner, em 1900), e do tipo AB (por seus discipulos De Castello
e Sturli, em 1902), que deu novo impulso a pratica transfusional. A transfusdo é um evento
irreversivel que acarreta beneficios e riscos ao receptor, apesar da indicagdo precisa e
administracdo correta, reagdes transfusionais podem ocorrer, sendo classificadas em: imediatas
(até 24 horas da transfusdo) ou tardias (ap6s 24 horas da transfusdo), imunolégicas e ndo
imunoldgicas (BRASIL,2004; BRASIL,2015).

Nos ultimos anos, nos Estados Unidos, aloanticorpos irregulares de concentrado de
hemacias foram associadas a maioria das reacdes hemoliticas fatais relatadas a Food and Drug
Administration (FDA) e sdo consideradas a segunda principal causa de mortes relacionadas a
transfusdo (ALVES et al.,2012).

No Reino Unido, o sistema de hemovigilancia SHOT (Serious Hazards of Transfusions),
voltado para minimizar erros transfusionais, reportou um ndmero substancial de eventos
indesejaveis relacionados as transfusdes e ao uso de hemocomponentes. Mesmo em paises com
maior tempo de experiéncia em hemovigilancia, como a Franca, em que eventos transfusionais
s&o notificados de forma compulséria (DU MEDICAMENT, 2015) e na Inglaterra, onde os dados
sdo coletados de forma esponténea, uma taxa basal de ocorréncias estd sempre presente, por
melhor e mais controlado que seja o sistema de hemoterapia (BOLTON-MAGGS; COHEN,
2013).

No Brasil, as notificaces de reacao transfusional foram realizadas de forma espontanea
até 2010, quando se tornaram compulsorias, pela publicacdo da Resolucdo- RDC 57/2010, que
determina 0 Regulamento Sanitario para os Servicos que desenvolvem atividades relacionadas
ao ciclo produtivo do sangue humano, componentes e procedimentos transfusionais. Entretanto,
apesar dos esforcos da ANVISA e das unidades da Rede Sentinela, ainda ha subnotificacdo de
eventos de reacdes transfusionais, o que dificulta conhecer a real frequéncia de ocorréncias de
tais eventos, bem como as condicdes a eles associados (GRANDI, 2018; BRASIL, 2016).

A prevaléncia/incidéncia real das reacGes transfusionais no pais ndo é totalmente
conhecida, sejam essas reacdes de ma indicacdo e uso dos componentes sanguineos ou de uma
falha no processo do ciclo do sangue (BRASIL, 2007). A prevencao desses incidentes sé se fara
possivel quando estes forem identificados, diagnosticados, investigados e analisados de forma
eficaz (SARAIVA, 2009; MACEDO et al., 2016; SILVA, 2007).
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O conjunto de procedimentos de vigilancia que abrange todo o ciclo do sangue, com o
objetivo de obter e disponibilizar informagOes sobre os eventos adversos ocorridos em suas
diferentes etapas, ¢ chamado de Hemovigilancia, e tem como finalidade prevenir seu
aparecimento ou recorréncia e aumentar a seguranga do doador e do receptor (BRASIL, 2015).

A aloimunizagdo eritrocitaria € uma resposta imunoldgica contra antigenos eritrocitarios,
ocorrendo geralmente devido a sensibilizacdo em transfusdes de sangue e gestacdes (ALVES et
al.; 2012). Dado o fato de os antigenos de grupos sanguineos serem presentes na parte externa da
membrana eritrocitaria, eles sdo extremamente importantes na medicina transfusional, uma vez
que a auséncia de um antigeno pode levar a aloimunizagdo de um individuo ap6s transfusdo de
hemécias com o respectivo antigeno e aumentar seu risco transfusional nas transfusdes
subsequentes (GIRELLO, 2016).

A maioria dos servicos de transfusdo de sangue, a fenotipagem e o0s testes pre-
transfusionais para o0s antigenos mais imunogénicos, sdo realizadas de acordo com a
recomendacédo da legislacdo vigente para transfusdes em pacientes portadores de hemopatias
crénicas. Ademais, investigacoes sobre aloimunizacao eritrocitaria séo realizadas na maioria dos
casos, apenas antes de novo evento transfusional, em decorréncia de aloanticorpos ndo serem
identificados, por ndo haver novas indicacdes de transfusdo ou porgue o titulo dos anticorpos
decai com o decorrer do tempo, atingindo niveis ndo detectaveis (SCHONEWILLE et al., 2006).

Com o aumento da expectativa de vida e o desenvolvimento tecnoldgico, vem se
observando ampliacdo no numero de doengas cronico-degenerativas que demandam maior
quantidade de transfusdes sanguineas, o que aumenta a frequéncia de aloanticorpos
antieritrocitarios (SERRANO, 1990; REDMAN, 1996; SANTOS, 2007; SCHONEWILLE;
VAN; BRAND,2006). Isso resulta, muitas vezes, em dificuldades de encontrar sangue
compativel, além de aumentar os riscos de rea¢es hemoliticas tardias (SCHONEWILLE, 2006;
SANTOS et al., 2007; THAKRAL, et al., 2008).

A sistematizacdo de um processo de investigacdo é complexa devido a diversidade das
etiologias das reacdes transfusionais, porém, a partir de sinais e sintomas chaves, € possivel
diagnosticar corretamente as reacdes transfusionais e eleger a terapéutica adequada. Em adicao,
como protecdo ao receptor, todo o procedimento transfusional deve ser monitorado objetivando
detectar queixas que podem evidenciar reacdes transfusionais (BESERRA et al., 2014).

No Laboratério de Imuno-hematologia Eritrocitaria (GEMER) da Fundacdo HEMOPA,
a investigacdo de reacdo transfusional quanto a aloimunizacdo tardia, segundo determinacGes de
legislacBes vigentes e 0 Marco Conceitual e Operacional de Hemovigilancia (BRASIL,2015),

iniciou-se no ano 2018, com a elaboragdo de Procedimentos Operacionais Padrdo — POPs e
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registros manuais, passivos de falhas e subnotificagdes sem investigacdo de causa. Diante deste
contexto, o presente estudo tem por objetivo criar um fluxo de servico melhor desenhado, como
ferramenta de melhoria continua, extremamente eficaz para organizar as véarias etapas envolvidas
no processo, para que haja diminuicao de subnotificacdo, aumentando cada vez mais, a seguranca

transfusional.
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2 PROBLEMATIZACAO

Durante os Ultimos anos, o Laboratério de Imuno-hematologia Eritrocitaria da Fundagéao
HEMOPA, vem implantando melhorias no ambiente de trabalho visando a padronizacgdo e
qualidade em seus processos, promovendo assim, a diminuicdo de erros e aumentando a
credibilidade dos resultados.

Partindo do principio da qualidade, foi observado a necessidade de propor a criacdo de
uma atividade no sistema SBS-WEB que pudesse facilitar a consulta e cadastro de dados das
informacdes de pacientes que foram aloimunizados apenas em um sistema. Hoje, observa-se na
atividade de atendimento de bolsas de paciente, a qual faz parte da rotina do laboratério de
Imuno-hematologia, que as informagdes de resultados e historicos de exames dos pacientes sdo
retiradas de diferentes programas de banco de sangue entre os quais: 0 LABMASTER e o SBS,
a partir de registros manuais, o que pode ocasionar erros de transcricdo de dados e acarretar em
danos ao paciente e maior risco de aloimunizagéo.

Diante disso, tem-se dificuldade em selecionar bolsa com antigeno negativo, promovendo
a necessidade de se acionar doador de residéncia, gerando demora no atendimento e retardando
a transfusdo, que pode agravar o quadro do paciente e impactar na seguranca transfusional.

Visando a seguranca transfusional, selecionar bolsas fenotipadas com antigeno negativo
para pacientes aloimunizados sempre foi um desafio diario dentro dos servigcos de banco de
sangue, pois estdo mais suscetiveis as reacdes transfusionais e a dificuldade em encontrar bolsas
compativeis, diante disso, foi pensado na construcdo e elaboracdo do fluxograma como
ferramenta incisiva do processo de aplicabilidade na busca dos registros de forma compacta de
todas as informacdes inerentes ao processo de investigacdo de aloimunizacéo.

Além disso, é importante frisar, que embora existam procedimentos operacionais padréo
(POP’S), instruindo as atividades dos profissionais no laboratdrio, ainda se percebe a necessidade
de melhorar os processos relacionados a investigacdo da aloimuniza¢do com a transfusdo, além

de reduzir o tempo de atendimento com menos impacto para o servico.
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Elaborar fluxograma para a investigacao das causas de reacéo transfusional tardia por

aloimunizacdo em pacientes atendidos na Fundagcdo HEMOPA.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

v Descrever a prevaléncia da reacdo transfusional do tipo tardia por
aloimunizacdo no periodo de janeiro2018 / janeiro 2020.

v Descrever o perfil de paciente aloimunizado, através da variavel género, idade
e n° de transfusdes, com a reacao transfusional do tipo tardia por aloimunizacdo no periodo
de janeiro 2018 / janeiro 2020.

v Descrever os aloanticorpos identificados com a reacgdo transfusional do tipo
tardia por aloimunizacgdo no periodo de janeiro de 2018 / janeiro de 2020.

v Relacionar todos esses dados para construcdo do fluxograma adequado para a
rotina do laboratorio de Imuno-hematologia Eritrocitaria (GEMER) da Fundagdo HEMOPA,

diminuindo assim as subnotificacfes inerentes ao processo.
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4 REVISAO BIBLIOGRAFICA

4.1 Terapia transfusional

A transfusdo de sangue e hemocomponentes é uma tecnologia relevante na terapéutica
moderna. Usada de forma adequada em condicGes de agravos da salde, pode salvar vidas e
melhorar a salde dos pacientes. Porém, assim como outras intervengdes terapéuticas, pode levar a
complicagdes agudas ou tardias, como o risco de transmissdo de doencas infecciosas entre outras
complicacdes clinicas (BRASIL, 2016).

No Brasil, a atividade hemoterapica é regulamentada pelo Ministério da Salde através da
portaria de Consolidacdo N° 5 de 28 de setembro de 2017:

Art. 2° O regulamento técnico de que trata esta Portaria tem o objetivo de
regulamentar a atividade hemoterapica no Pais, de acordo com os principios e diretrizes
da Politica Nacional de Sangue, Componentes e Derivados, no que se refere a captacéo,
protecdo ao doador e ao receptor, coleta, processamento, estocagem, distribuicdo e
transfusdo do sangue, de seus componentes e derivados, originados do sangue humano
venoso e arterial, para diagnostico, prevencdo e tratamento de doengas” (Origem: PRT
MS/GM 158/2016, Art.2°).

Segundo o Ministério da Saude, o0 uso de sangue e hemocomponentes é uma préatica
dispendiosa para o Sistema Unico de Saude (SUS), pois para 0 seu processamento, necessita e
utiliza tecnologia de ponta e recursos humanos altamente especializados, apesar de ter o seu
fornecimento diretamente relacionado a doacdo voluntaria. Tais particularidades tornam
indispensaveis a racionalizacdo na utilizacdo dos hemocomponentes, considerando sempre a
seguranca do doador, do receptor e a disponibilidade de acesso (BRASIL, 2015).

Os produtos gerados um a um nos servicos de Hemoterapia, a partir do sangue total, por
meio de processos fisicos (centrifugacdo e congelamento) sdo denominados hemocomponentes, 0s
obtidos em escala industrial, a partir do fracionamento do plasma por processos fisico-quimicos
sdo denominados hemoderivados (BRASIL, 2016, p.17).

O concentrado de hemécias (CH) € obtido por meio da centrifugacdo de uma bolsa de
sangue total (ST) e da remocdo da maior parte do plasma. Deve ser realizada para tratar ou
prevenir, iminente e inadequada liberacdo de O2 aos tecidos, em casos de anemia. Porém, nem
todo estado de anemia exige a transfusdo de concentrado de hemécias (BRASIL, 2016, p.31).

O concentrado de plaquetas (CP) pode ser obtido a partir de unidade individual de sangue
total ou por aférese, coletadas de doador Unico. As indica¢des de transfusdo de CP estdo associadas

as plaquetopenias desencadeadas por faléncia medular, raramente indica-se a reposicdo em
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plaquetopenias por destruicdo periférica ou alteracfes congénitas de funcéo plaquetaria (BRASIL,
2016, p.34).

O plasma fresco congelado (PFC) consiste na porgdo acelular do sangue obtido por
centrifugacdo a partir de uma unidade de sangue total e transferéncia em circuito fechado para uma
bolsa satélite. Pode ser obtido também a partir do processamento em equipamentos automaticos
de aférese, deve ser usado, portanto, no tratamento de pacientes com distlrbio de coagulacéo,
particularmente naqueles em que ha deficiéncia de multiplos fatores e apenas quando nédo
estiverem disponiveis produtos com concentrados estaveis de fatores de coagulagdo e menor risco
de contaminacdo viral (BRASIL, 2016, p.41).

O crioprecipitado (CRIO) é uma fonte concentrada de algumas proteinas plasmaticas que
s&o insollveis a temperatura de 1°C a 6°C. E preparado descongelando-se uma unidade de PFC a
temperatura ambiente de 1°C a 6°C. Depois de descongelado, o plasma sobrenadante é removido
deixando-se na bolsa a proteina precipitada. Indicado no tratamento de hipofibrinogenemia
congénita ou adquirida, disfibrinogenemia ou deficiéncia de fator XIIl (BRASIL, 2016, p.48).

4.1.1 ReagOes Transfusionais

A transfusdo é um evento que acarreta tanto beneficios, quanto riscos ao receptor. Entre 0s
riscos, a reacao transfusional € o principal desses. Trata-se de qualquer intercorréncia resultante
da transfusdo sanguinea, durante ou apds sua administracdo (GIRELLO, 2016; GRANDI et al.,
2018).

De acordo com ANVISA (2015), as reacOes transfusionais podem ser classificadas quanto
ao tempo do aparecimento do quadro clinico e laboratorial ou imediatas, a saber: ocorréncias
durante a transfusdo ou até 24 horas apds o seu inicio, ou tardias, em ocorréncias apds 24 horas do
inicio da transfusdo. As principais reacdes transfusionais sdo apresentadas a seguir (QUADRO 1).

Conforme publicado pela ANVISA em seu Relatério de Hemovigilancia — Dados
consolidados 2007-2014 — (BRASIL, 2015b), ha no Brasil um predominio de reacdes imediatas
sobre as tardias, tendo aquelas uma média estimada de 98% de todas as rea¢des notificadas.

As manifestacdes clinicas variam de quadros assintomaticos a casos graves potencialmente
fatais. Fatores como volume de sangue transfundido, nimero de sitios antigénicos na membrana
das hemaécias e atividade do sistema reticulo endotelial, determinam a gravidade das reacdes. As
propriedades do anticorpo, incluindo concentracdo e capacidade de ativacdo do complemento
também sdo importantes (KLEINMAN, 2017).
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Quadro 1- Principais reacdes transfusionais

REACOES IMEDIATAS REACOES TARDIAS
Hemolitica aguda imunoldgica Hemolitica tardia
Febre ndo hemolitica HBV / Hepatite B
Alérgica HCV / Hepatite C
Anafilética HIV / AIDS
Sobrecarga volémica Doenca de Chagas
Contaminacgéo bacteriana Sifilis

Lesdo pulmonar relacionada a
transfusdo /TRALI Malaria
Hipotensiva HTLV I/ 1

Doenca do enxerto contra o

Hemolitica aguda n&o imune hospedeiro / GVHD

Aparecimento de anticorpos
Outras irregulares / isoimunizacao
Fonte: ANVISA, 2007.

Os principais sinais e sintomas associados que levam a suspeita de uma possivel reagédo

transfusional agudas séo: febre com ou sem calafrios (definida como elevacdo de 1°C na
temperatura corporea); calafrios com ou sem febre; dor no local da infusdo, dor toracica ou
abdominal; alteracGes agudas na pressao arterial, tanto hipertensdo como hipotensao, alteracfes
respiratorias (dispneia, taquipneia, hipdxia, sibilos); alteracdes cutaneas (prurido, urticaria, edema
localizado ou generalizado) e nduseas com ou sem vomitos.

No que se refere a ocorréncia de choque em combinacdo com febre, tremores, hipotenséo
e/ou faléncia cardiaca de alto débito sugere contaminacdo bacteriana podendo também
acompanhar o quadro de hemolise aguda. A faléncia circulatoria sem febre e/ou calafrios, pode ser
o dado mais importante de anafilaxia. No paciente anestesiado, a alteracdo da cor da urina pode
ser o primeiro sinal de hemdlise (BRASIL, 2013).

4.1.1.2 Classificacdo quanto a gravidade da reacgdo transfusional

A Portaria de Consolidacdo n° 5 de 28 de setembro de 2017 do Ministério da Saude (MS),
anexo 1V, recomenda o uso do sangue de forma criteriosa, uma vez que toda transfuséo traz em si
um risco ao receptor, seja imediato ou tardio, podendo ser classificada quanto: (1) tempo de

aparecimento do quadro clinico e/ou laboratorial (Imediata ou tardia); (I1) gravidade (leve,



moderado, grave e 6bito); (I11) correlacdo com a transfusdo (confirmada, provavel, possivel,
improvavel, inconclusiva e descartada); e (IV) diagndstico da reacdo (destacando-se
Aloimunizacdo/Aparecimento de anticorpos irregulares — ALO/PAI) (BRASIL, 2017 ; ANVISA,
2015).

As reacdes transfusionais do tipo imediata ocorrem durante o ato transfusional ou até 24h
apos o inicio da transfusdo, enquanto as do tipo tardia ocorrem apds 24h do inicio da transfusao.
Como exemplo das reacBes tardias, observa-se a aloimunizacdo eritrocitaria (ALO/PAI),
aloimunizacdo HLA, doenca do enxerto contra hospedeiro pés-transfusional (DECH/GVHD),
purpura pos-transfusional (PPT), imunomodulacdo, hemossiderose (HEMOS) e transmissdo de
doencas infecciosas (DT) (BRASIL, 2017).

Algumas reacdes podem também néo ter relacdo com a transfuséo e, por isso, ainda sdo
subclassificadas em reacdo confirmada quando o quadro clinico e/ou laboratorial e o vinculo
temporal ndo deixam davida da correlacdo com a transfusdo, possivel ou provavel; quando o
quadro clinico e/ou laboratorial e o vinculo temporal sugerem relacdo com a transfusédo; e
improvavel quando o quadro clinico e/ou laboratorial sugere correlagdo com outra causa, mas
ainda ndo pode ser descartada a transfusdo (BRASIL, 2017).

Em relacdo a gravidade, as reaces podem ser leve ou Grau 1, quando ndo tem risco de
morte, sem comprometimento de 6rgaos ou funcdes. Também podem ser moderadas ou Grau 2,
quando leva a morbidade a longo prazo ou quando ha necessidade de hospitalizacéo, deficiéncia,
incapacidade persistente ou, ainda, intervencdo medica. Na sequéncia, graves ou Grau 3, quando
ha risco de morte e a intervencdo médica é obrigatdria. E por fim, a conhecida por Obito ou Grau
4, quando o 6bito ¢é atribuido a transfusdo (QUADRO 2) (BRASIL, 2017).
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Quadro 2 — Reagbes Transfusionais Quanto a Gravidade

Classificacdo Definicéo

e Auséncia de risco a vida. Podera ser requerida intervencao
médica, mas a falta desta ndo resulta em danos permanentes
ou em comprometimento de um 6rgéao ou funcéo.

e Morbidade a longo prazo. Em consequéncia da reacgdo
transfusional houve:

Grau-1 Leve

e Necessidade de hospitalizacdo ou prolongamento desta e/ou

e Necessidade de intervencdo médica ou cirdrgica para evitar
danos permanentes ou comprometimento de um 6rgéo ou
fungéo.

e Deficiéncia ou incapacidade persistente ou significativa ou

Grau-3 Grave e Ameaca imediata a vida, em consequéncia da reacdo
transfusional, sem 6bito atribuido a transfusdo.

e Intervencdo médica exigida para evitar morte.

Grau-2 Moderado

Grau-4 Obito e Obito atribuido 4 transfusio
Fonte: ISBT, 2011: ANVISA, 2015.

E por ultimo, faz-se necessario o diagnostico da reacdo, destacando-se a aloimunizacdo,
caracterizada pelo aparecimento no receptor de novo anticorpo, clinicamente significativo, contra
antigenos eritrocitarios detectados pelo teste de antiglobulina direta (TAD) positivo ou triagem de
anticorpos irregulares (PAI) e auséncia de sinais clinicos ou laboratoriais de hemdlise (BRASIL,
2015).

4.2 Antigenos de maior importancia clinica

Antigeno € qualquer substancia que o organismo reconhece como “ndo propria” e que pode
ser ligada a um anticorpo ou receptor de célula T (TCR, do inglés T cell receptor) (GIRELLO,
KHUN, 2016). Deste modo, 0s antigenos eritrocitarios sdo capazes de induzir o sistema imune a
formacdo de um anticorpo e de se combinar com ele (BRASIL,2013).

De acordo com a Sociedade Internacional de Transfusdo de Sangue (ISBT), ja foram
descobertos 344 antigenos eritrocitarios, dos quais, 315 estdo contidos em 36 sistemas. Os sistemas
de grupos sanguineos sdo determinados geneticamente e devido ao polimorfismo génico, aqueles
variam muito entre as diversas populacdes de acordo com a etnia (CARMO, 2018; AGUIAR et
al.,2019). Segundo Bonifacio e Silvia (2009), os antigenos de grupo sanguineo estdo expressos na

membrana eritrocitaria com ampla diversidade estrutural, incluindo epitopos de carboidratos em
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glicoproteinas e/ou glicolipidios e em proteinas inseridas na membrana via um dominio, via

dominios de multipassagem ou ligados a glicosilfosfatidinositol, como mostra a Figura 1.

Figura 1. Representacdo esquematica dos antigenos de grupos sanguineos.
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Nos testes pré-transfusionais, a Pesquisa de Anticorpos Irregulares (PAI) séo realizadas
com as suspensdes de hemacias com fendtipos previamente identificados com antigenos que levam
a formacéo de anticorpos com significado clinico. Recomenda-se a utilizacdo de heméacias com a

presenca dos seguintes antigenos: D, C, ¢, E, e (Sistema Rh), K, k (Sistema Kell), Jka, Jkb (Sistema
Kidd), Fya, Fyb (Sistema Duffy), M, N, S, s (Sistema MNS) e Le? (Sistema Lewis) (ANTUNES
et al., 2008).

Os antigenos eritrocitarios sdo classificados em: ABO, Rhesus (Rh), MNS, I, P, Lewis,
Lutheran, Kell, Duffy, Kidd e Xg. No entanto, ha varios outros sistemas, como Gerbich (Ge),
Diego, Indian (In), Scianna (Sc), Ok, Cartwrigth (Yt), Cromer (Cr) e Knops (Kn). Destes, 0s mais
relevantes para a medicina transfusional sdo dos sistemas ABO, RH, Kell, Duffy, Kidd, Lewis,
MNS e Diego, devido a frequéncia de seus antigenos na populacédo, a capacidade de desencadear
a aloimunizacdo e ao risco de hemolise por parte de seus anticorpos (BONIFACIO e
NOVARETTI, 2009; MATTOS, 2005).

4.2.1 Sistema de grupo sanguineo ABO (ABO)

O sistema ABO foi primeiro sistema de grupo sanguineo reportado em humanos e por esse

motivo, é identificado sob a nomenclatura ISBT 001. Esse corresponde ao sistema de grupo



sanguineo mais importante na medicina transfusional e transplante de 6rgdos (STUSSI et al.,
2006). Em decorréncia da presenca de antigenos ABO na maioria dos tecidos do organismo, trata-
se mais de um sistema de histocompatibilidade do que, simplesmente, de um sistema de grupos
sanguineos (OLIVEIRA; RIBEIRO; VIZZONI, 2013).

Os alelos que determinam geneticamente os antigenos do sistema do grupo ABO estao
localizados no brago longo do cromossomo 9 e existem no minimo trés alelos principais: A, Be O
e cada um deles representa muitas variantes que sdo resultados de mutacGes pontuais de
substituicdo e de mudanca da fase de leitura, bem como de recombinagdes. Assim, os alelos A e
B sdo co-dominantes, e o alelo O é recessivo em relacdo a eles (ROBINSON, 2007; BORGES-
OSORIO, 2013). O sistema H caracterizado pela presenca do antigeno H na membrana das
hemacias e a auséncia desse antigeno corresponde ao fenétipo Bombaim que apresenta o anti-H
como anticorpo regular (MATTOS, 2016).

Os anticorpos do sistema ABO estdo ausentes no nascimento e sdo detectaveis apds os
quatro meses de idade, gravidez ABO incompativel, assim como a transfusao incompativel, pode
determinar a aloimunizagdo eritrocitaria e o aparecimento das imunoglobulinas da classe 1gG
(BRASIL, 2014). Os anticorpos envolvidos na incompatibilidade ABO pos-transfusional sdo da
classe IgM e IgG e sdo potentes ativadores das proteinas do sistema complemento, provocando

hemolise intravascular imediata e podendo levar o paciente a ébito (SILVA, 2016).

4.2.1.1 Sistema de grupo sanguineo Rh (RH)

O sistema Rh ISBT (004) é constituido por mais de 50 antigenos sendo os principais, 0s
antigenos D e os pares antitéticos C/c e E/e codificados, respectivamente, pelos genes RHD e
RHCE, que apresentam um grande interesse clinico por seus anticorpos estarem envolvidos em
destruicdo eritrocitaria imunomediadas, isto é, reacao transfusional hemolitica e doenca hemolitica
perinatal (DHPN), perdendo apenas em complexidade para o HLA (AVENT et.al., 2000.;
SIMSEK et.al.,1995). Contudo, somente cinco principais antigenos estdo envolvidos com forma
clinicamente significantes da doenca hemolitica perinatal (DHPN), a saber: D,C,E,c,e, sendo o
antigeno D, notoriamente, o mais implicado nos casos de aloimunizacdo e principalmente na
DHPN, devido a sua maior antigenicidade. (HARTWELL,1998; BENNARDELLO et al.,2015).

O fendtipo Rh é definido pela presenca ou auséncia do antigeno RhD, que aparece ainda
no desenvolvimento embrionario por volta da décima semana, sendo o antigeno mais importante
do sistema, sendo esse, restrito aos eritrocitos. O fenotipo positivo esta relacionado a presenca de

genes RhD e RhCE, enquanto a delecdo do gene RhD configura o fendtipo negativo. A
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incompatibilidade Rh esta associada a Doenga Hemolitica Perinatal e nas Rea¢gdes Hemoliticas
Autoimunes (BORTOLOTTO et al., 2011).

A determinacdo do Rh é feita pela identificacdo do antigeno D, a partir do soro anti-D. Na
auséncia de aglutinacdo, deve ser investigado variantes como D-fraco, que sdo considerados Rh
positivos. A identificacdo dos outros antigenos C/c e E/e deve ser realizada sempre que se tratar
de pacientes politransfundidos ou ja aloimunizados (BRASIL, 2013).

4.2.1.2 Sistema de grupo sanguineo Kidd (JK)

O sistema Kidd (ISBT 009) é composto por 2 antigenos antitéticos, Jk? e 3P comuns em

grande parte da populacdo mundial, juntamente com um terceiro de alta incidéncia, Jk3. O antigeno
Jk3 é expresso em todos os individuos, exceto naqueles com o fenétipo raro Kidd-null. Portanto,
séo possiveis quatro fenotipos de Kidd: Jk (a+ b-), Jk (a- b+), Jk (a+ b+) e Jk (a- b-). (LAWICKI;
COVIN; POWERS, 2016).

O sistema Kidd estd mais frequentemente associado a aloimunizac¢Ges decorrentes de
transfusbes sanguineas, sendo esses, anticorpos capazes de fixar proteinas do sistema
complemento e causar reagdes hemoliticas (ZAGO; FALCAO; PASQUINI, 2013). Os anticorpos

anti-Jk? e anti-JkP sdo geralmente da classe 1gG, por isso, requerem incubacdo a 37°C para

identificacdo no teste de antiglobulina (TOHMPSON et al., 1990).
4.2.1.3 Sistema de grupo sanguineo Kell (KEL)

De acordo com Harmening (2015), o sistema de grupo sanguineo Kell (ISBT 006) consiste
em 32 antigenos de alta e baixa prevaléncias. Foi o0 primeiro sistema de grupo sanguineo
descoberto apds a introducéo do teste de Coombs. O antigeno K1 (Kell) esta presente em apenas
uma pequena parte da populacdo, enquanto, o antigeno k (cellano) esta presente em 99%, sendo
considerado um antigeno de alta frequéncia. Os 32 antigenos conhecidos fazem do sistema de
grupo sanguineo Kell, o terceiro sistema de antigenos eritrocitarios mais polimorficos, sendo que
estdo bem desenvolvidos ao nascimento e sdo expressos principalmente na superficie da membrana
dos eritrécitos e também em oOrgdos linfoides, cérebro, coracdo e musculo esquelético, entre outros
(ROJAS et al., 2015).

Os anticorpos voltados a esse sistema somente serdo produzidos a partir do contato, quer

seja por transfusdo, durante a gravidez (hemorragia intrauterina) ou transplante (ARMIJO et al.,
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2010). Os antigenos do sistema Kell podem estar relacionados a rea¢des transfusionais e no feto a
doenca Hemolitica neonatal (DHN) podendo induzir a mielossupressao levando a uma anemia
grave devido ao efeito inibitorio da eritropoiese. (BANI et al., 2011; BORTOLLO et al.,2011).

4.2.1.4 Sistema de grupo sanguineo Duffy (FY)

Os antigenos do sistema Duffy (ISBT 008), foram descobertos em 1950, e nomeado o
sistema em homenagem a um paciente hemofilico que, apds varias transfusdes, apresentou um
anticorpo até entdo desconhecido, o anti-Fya. Um ano depois, foi descrito o anti-Fyb, anticorpo
que defina o par antitético do antigeno Fya (DEAN et.al., 2005). Ha cinco antigenos dentro do
sistema Duffy, Fya, Fyb, Fy3, Fy5, Fy6 que expressam os fendtipos: Fy (a+b-), Fy(a-b+),
Fy(at+b+) e Fy(a-b-), entretanto, os de maior importancia clinica sdo o Fya e Fyb, devido a sua
imunogenicidade (MENY,2010; CARVALHO et al.,2011).

Um aspecto marcante do antigeno Duffy, € o seu papel como receptor do Plasmodium
vivax, protozoario causador da malaria. Desta forma, individuos que ndo possuem a expressao
desses antigenos em suas hemacias, ndo desenvolvem a doencga por serem resistentes a invasdo do
parasita (JENS; PAGLIARINI; NOVARETTI, 2005). Estdo também envolvidos em reacgdes
hemoliticas transfusionais e na doenca hemolitica do recém-nascido (DHRN) (CARVALHO et
al., 2011).

Os anticorpos direcionados a esse grupo sdo predominantemente pertencentes a classe 19G
e uma menor parte pertencente a classe IgM, quase sempre relacionados a transfusao ou a gestacéo
(JENS; PAGLIARINI; NOVARETTI, 2005).

4.2.1.5 Sistema de grupo sanguineo Lutheran (LU)

Os antigenos do sistema de grupo sanguineo Lutheran estdo expressos em duas proteinas
(Lu e B-CAM), produtos do gene Lu localizado no cromossomo 19 e que diferem entre si somente
no tamanho do dominio citoplasmatico (DANIELS, 2002).

As glicoproteinas Lu/B-CAM estdo amplamente expressas em outros tecidos, e nos
eritrocitos sao receptores para laminina, uma proteina presente em todas as membranas celulares
(TELEN, 2005). Estudos mostram um aumento da expressdo dessas glicoproteinas em pacientes
com doenga falciforme, que pode estar relacionada com vaso oclusdo carateristica dessa patologia
causada pela adesdo de hemacias aos vasos, correlacionam também, o aumento da expressdo da
Lu/B-CAM em diferentes tipos de neoplasias e metéstase (BONIFACIO; NOVARETTI, 2009).
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Apesar de ser um grupo polimorfico, dois alelos principais sdo responsaveis pelos
fendtipos: Lu (a+b—), Lu(a—b+), Lu(a+b+) e Lu (a — b-) (KIKKAWA; MINER, 2005). O

b

antigeno Lu”~ é um antigeno de alta frequéncia na populacdo brasileira, esse esta presente em

99,76% dos individuos, ndo apresentando diferencas estatisticas significativas dentre as etnias
(ROBERTI et al., 2007).

4.2.1.6 Sistema de grupo sanguineo Diego (DI)

Em 1955, a partir de um caso de (DHPN) na Venezuela, o sistema de grupo sanguineo

Diego foi descrito por Layrisse et al. Esse sistema de grupo sanguineo é constituido principalmente
por dois pares independentes de antigenos Di?/Di° e Wra/Wrb, ambos se apresentam como um

antigeno de alta incidéncia e um par antitético baixa incidéncia (SILVA; JORGE; HIRTSCH,
2004).

O antigeno Diego (Dia) é conhecido como um antigeno de baixa incidéncia (0,01%) entre
caucasianos, entretanto, se apresenta com incidéncia maior entre indios americanos (36%) e em
populacdes asiatico-mongoloides: chinés (5%), japonés (12%) e coreano (6,4%-14,5%). Estudos
posteriores demonstraram que o antigeno Diego (Dia), apesar de apresentar uma baixa incidéncia
entre 0s caucasianos, pode causar aloimunizacdo e produzir anticorpos anti-Di(a) ocasionando
reacOes hemoliticas pos-transfusdo. Uma das caracteristicas deste anticorpo € que pode estar
presente como resposta imune inata podendo levar a uma reacdo hemolitica imediata (GONGORA,
2016).

4.2.1.7 Sistema de grupo sanguineo MNS

O sistema MNS (ISBT 002) tem 46 antigenos conhecidos (DANIELS et al., 2007). Os
principais antigenos desse sistema sdo M e N, presentes na proteina glicoforina A (GPA); S,s,U,
presentes na glicoforina B (GPB). Os antigenos do sistema MNS sdo importantes na pratica clinica
por serem capazes de provocar reacdes transfusionais e doenca hemolitica perinatal (FUNG,
2014).

O anti-M, anticorpo contra o principal antigeno do sistema MNS é de ocorréncia natural,
clinicamente insignificante, geralmente do tipo IgM, que é uma aglutinina salina reativa ao frio;
as vezes, no entanto, o anticorpo anti-M, pode ser reativo a 37°C ou na fase de antiglobulina

(FARIA2012). O anti-N apresenta caracteristicas sorologicas semelhantes ao anti-M, porém, é

27



28
mais raro. Os anti-S, anti-s e anti-U s@o clinicamente significantes e produzidos por
aloimunizacdes, porém ndo téo frequentes (NOVARETTI; DORLHIAC-LLACER; CHAMONE,
2000). Os anticorpos contra os antigenos M e N, podem ter significado clinico relativo, pois podem
pertencer as classes 1gG ou IgM, sendo o anti-M mais frequente que o anti-N (MAKROO et al.,
2014).

4.2.1.8 Sistema de grupo sanguineo Lewis (LE)

O sistema de grupos sangiineos Lewis caracteriza-se pela expressdo de dois antigenos

b

glicolipidicos Le* e Le~, cuja sintese resulta da interacdo dos genes FUT3 e FUT2, sdo

responsaveis pela producdo de fucosiltransferases encarregadas pela expressdo dos antigenos Le?
e LeP (CINTRA et al, 2008). Dessa forma, os individuos que possuem ambas as

fucosiltransferases serdo classificados como secretores positivos, aqueles que possuem apenas a
FUTIII serdo secretores negativos. Os individuos que ndo possuem a fucosiltransferase FUTIII
expressam o fenétipo eritrocitario Le (a- b-) e poderdo ser secretores positivos ou negativos, na

dependéncia de possuirem ou ndo a fucosiltransferase FUTII. Portanto, a expressao dos antigenos
Le?e Le” e dos fendtipos eritrocitarios Lewis dependem de interacGes epistaticas entre 0s genes
FUT3 e FUT2 (SCHENKEL, 2000).

Os antigenos Le? e LeP sdo expressos no trato gastrintestinal, no figado, no pancreas e nos

rins, de onde sdo transferidos para o plasma e, posteriormente, adsorvidos aos eritrocitos. Os
anticorpos direcionados a esse sistema sdo referidos por diferentes autores como naturais, sendo
em sua grande maioria pertencentes a classe IgM, apresentando reacGes em temperaturas inferiores
a 37°C (MAKROO et al., 2014; FARIA, 2012).

4.3 Aloimunizacao

A aloimunizacdo eritrocitaria € uma resposta imunoldgica contra antigenos eritrocitarios,
ocorrendo geralmente devido a sensibilizacdo em transfusfes de sangue e gestacdes. Dentre 0s
aloanticorpos antieritrocitarios, os dirigidos contra antigenos dos sistemas Rh, Kell, Duffy, Kidd
e MNS possuem grande importancia clinica, por reagirem a 37°C e provocarem hemolise no
receptor, no feto ou recém nascido (ALVES et al., 2012).

Cerca de 30% dos pacientes politransfundidos apresentam aloanticorpos eritrocitarios

clinicamente significantes, isso pode representar graves problemas na terapia transfusional



cronica. Giblet (1961) e Rosse et al., (1990) descobriram que a aloimunizacdo eritrocitaria ocorre
principalmente apds as primeiras transfusdes sanguineas. As condicdes clinicas do paciente, que
predispdem a aloimunizacdo podem influenciar no tratamento, contribuindo a uma melhor
compreensdo da etiologia da reacdo transfusional (GIBLETT, 1961; ROSSE, et al.,
1990;TORMEY; FISK; STACK,2008).

Os anticorpos irregulares ocorrem em torno de 0,3% a 2,0% da populagdo em geral e
historicamente passaram a ter importancia na transfuséo assim que foram descobertos e associados
a reac0es transfusionais, em virtude de se utilizar a transfusdo de sangue com mais frequéncia a
partir do século XX (GIRELLO; KUHN, 2016).

Um dos riscos de transfusdo sanguinea é a formacdo de anticorpos contra um ou mais
antigeno eritrocitario. Esse risco depende da exposicao do receptor ao antigeno estranho e de sua
imunogenicidade, definida como a capacidade de um dado antigeno estimular a producdo de
anticorpos em um paciente que ndo o apresenta. A reacdo ou ndo do sistema imunoldgico do
receptor depende de genética e/ou fatores adquiridos relacionados ao paciente, como volume,
namero e frequéncias de transfusbes (FLUIT; VAJM; DRENTHE,1990.; SCHONEWILLE;
HAAK; VAN ZIJL,1999.; REID, 2003;SCHONEWILLE, et al 2006.; TORMEY; BAUER et al.,
2007; TORMEY ;STACK ,2009).

Quando sao identificados anticorpos ndo-ABO clinicamente significantes no plasma do
paciente, que necessita de transfusao de concentrado de hemacias, 0s servigos de hemoterapia tém
dificuldade de selecionar bolsas de concentrado de hemacias sem os antigenos correspondentes.
Diante disso, a terapia transfusional, requer tempo e esforco para a deteccdo e identificacdo dos
anticorpos dos grupos sanguineos (BLUMBERG,1990).

Os anticorpos de um grupo sanguineo nao - ABO quando ndo sdo detectados nos testes pré
transfusionais, o receptor corre o risco de ser aloimunizado e apresentar reacGes hemoliticas
transfusionais tardias (RHTTSs). Essas reacfes sdo provavelmente menos relatadas, em parte por
causa de sua dissociacdo temporal da transfusdo causal (VAMVAKAS; BLAJCHMAN, 2010).

O Ministério da Saude (MS) recomenda a realizacdo da fenotipagem para os antigenos
eritrocitarios no sangue do receptor, dos sistemas Rh (E, e, C, ¢), Kell (K), Duffy (Fya, Fyb), Kidd
(Jka, Jkb) e MINS (S, s); para pacientes aloimunizados contra antigenos eritrocitarios ou que estao
ou poderdo entrar em esquema de transfuséo cronica, com o objetivo de auxiliar a identificacdo de
possiveis anticorpos antieritrocitarios irregulares (BRASIL, 2017).

A fenotipagem € um instrumento de profilaxia, que permite prevenir possiveis reacdes

transfusionais. A formacdo indesejada de aloanticorpos pode influenciar na sobrevida
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principalmente de pacientes politransfundidos, sendo fundamental minimizar os riscos para que a
disponibilidade de sangue compativel ndo reduza com o tempo (RODRIGUES et al., 2013).

A partir de 2011 até 2013, foi notificado no estado do Pard, uma taxa de reacéo
transfusional que variou de 4,4 — 2,3 a cada 1000 individuos que receberam transfusdo sanguinea,
tendo sido o concentrado de hemécias, 0 hemocomponente que mais teve risco de reacao
transfusional em relacdo aos demais hemoderivados (BRASIL, 2014). A partir desses dados, é
importante investigar e identificar as causas das principais reac¢des transfusionais do tipo tardia e
propor melhorias das condutas utilizadas, favorecendo assim a escolha das bolsas de sangue mais

seguras de serem utilizadas por pacientes com caracteristicas peculiares.

4.4 Tecnologias da Informacéo e da Comunicagéo (TICS)

O século XXI estd proporcionando a humanidade, a vivéncia da era da Tecnologia da
Informacdo e Comunicacdo (TIC) na sociedade. O seu crescente e constante avango apresenta
diversos beneficios para todos que as utilizam. A area da saude é uma das mais beneficiadas, sendo
perceptiveis as melhorias no acesso aos servicos de salde, na qualidade do atendimento e na
produtividade do sistema de satude (NOCE, 2017).

Assim como nos mais diversos setores da sociedade, a utilizacdo das TICs gera reflexos
importantes na area da saude, sobretudo, no que diz respeito a qualidade do atendimento ao
cidaddo, a eficiéncia na gestdo dos estabelecimentos de saude e ao uso inteligente das informacdes
disponiveis (PANORAMA SETORIAL DA INTERNET, 2014).

E valido ressaltar que a tecnologia, enquanto equipamento, é um componente importante
de instrumento de trabalho no exercicio educativo, contudo, ndo se restringe a tecnologia em si,
mas também esta voltada para a organizacdo logica das atividades, de tal modo que possam ser
sistematicamente observadas, compreendidas e transmitidas (NIETSCHE, 2003).

Segundo Barnes (1982), existe quatro enfoques que devem ser considerados no
desenvolvimento de possiveis solucGes de melhorias de processo, sao eles: eliminar todo trabalho
desnecessario, combinar operacfes ou elementos, modificar a sequéncia das operacbes e
simplificar as operacgdes essenciais.

Assim, melhorar os processos € uma acao basica para que as organizacdes respondam as
mudancas que ocorrem constantemente em seu ambiente de atuacdo, e para manter o sistema
produtivo competitivo. Quanto maior a complexidade da coordenacdo de trabalho por meio do
sistema produtivo, maior a necessidade de desenvolver a capacidade de gerir processos (PAIM et
al., 2009; SCHMIEDEL ; BROCKE; RECKER, 2015).
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Na definicdo de Alves (2012), o Fluxograma é uma representacdo grafica que descreve e
mapeia as diversas etapas de um processo, ordenando-os em uma sequéncia logica,
proporcionando uma visao integrada do fluxo de um processo técnico, administrativo ou gerencial,
permitindo analise critica para deteccdo de falhas e sugestdo de melhorias.

Para facilitar a aplicacdo do mapeamento de processos, Tseng (1999) sugere que a
apresentacdo seja feita utilizando uma linguagem grafica, descrevendo de forma precisa e
detalhada as fases do processo mapeado, desempenhando assim, uma analise consistente e
adequada ao vocabulario do projeto.

Segundo Santos, Varvakis (2001) e Pinho et al. (2007), sdo diversas as técnicas de
mapeamento na literatura, com isso € cabivel a utilizacdo conjunta de técnicas complementares
e/ou a adaptacdo de técnicas existentes, sendo tais, as mais utilizadas e adequadas ao processo
estudado o uso do fluxograma por se tratar de um tipo de diagrama que representa processos de
forma esquematica e sequencial, outrossim, 0 mapa de processos que permite registra-los de
maneira compacta, a fim de tornar possivel sua melhor compreenséo e posterior melhoria, e em
especial, 0 mapa fluxograma que torna o fluxo dos procedimentos dentro de uma organizacédo de
facil entendimento. Para dar conta das complexidades e procedimentos envolvidos na aplicacao

desse instrumento, aprofundaremos os aspectos metodoldgicos.
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5 MATERIAL E METODO
5.1 Metodologia

O presente projeto trata-se de um estudo metodoldgico descritivo com abordagem
quantitativa e qualitativa, descritiva analitica com caracteristicas retrospectiva, utilizando
procedimento técnico documental, com registros escritos e informatizados pré-existentes de
pacientes que apresentaram reacédo transfusional tardia por aloimunizacdo da Fundacdo Hemopa,
Paré — Brasil.

5.2 Local do Estudo

Esta pesquisa foi realizada na Fundacdo Centro de Hemoterapia e Hematologia do Para —
(HEMOPA), localizado em Belém — Pard, no laboratério de Imuno-hematologia eritrocitéria
(GEMER) que faz parte do ciclo do sangue do referido hemocentro. Foram analisadas 38 amostras
de pacientes que apresentaram reacdo transfusional do tipo tardia por aloimunizacdo no periodo
janeiro de 2018 a janeiro de 2020.

O HEMOPA ¢é uma Fundacéo Publica, da Administracéo Indireta do Estado, sendo o 6rgéo
responsavel pela coordenacdo e execucdo da Politica Estadual do Sangue, Componentes e
Derivados, em consonancia com a Politica Nacional. Além do ciclo do sangue e o atendimento aos
pacientes com énfase em coagulopatias, hemoglobinopatias e outras doencas hematoldgicas
benignas, 0 HEMOPA oferece suporte laboratorial, sendo o responsavel pelo atendimento da

demanda transfusional da rede hospitalar publica e privada do Estado.

5.3 Processo de Producao dos Dados
As etapas de coleta de dados para a elaboracdo do fluxograma proposto podem ser
sintetizadas de acordo com a Figura 2.

Figura 2: Etapas do processo producdo dos dados.
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anticorpo irregular;

> Andlise de POPs.

Fonte: elaborada pela autora (2021).

5.3.1 Registros documentais

A coleta de dados foi realizada por meio de consultas, em registros manuais, formularios
de atendimento de bolsas fenotipadas, registros de reacédo transfusional quanto a aloimunizacgéo,
aparecimento de anticorpos irregulares e analise de Procedimentos Operacionais Padrdo - POPs

de todos os laudos de exames imunohematologicos que séo obrigatorios pela legislacéo.

5.3.2 Consulta de exames imunohematologicos

Foram analisados POPs, tais como: (GEMER-POP-009) utilizado para a realizacdo da
tipagem sanguinea ABO Rh, (GEMER-POP-004) e (GEMER-POP-012) utilizados na realizacdo
dos testes de Autocontrole (AC) e teste de antiglobulina direto (TAD), respectivamente.

Para a pesquisa de anticorpo irregular (PAI) e identificacdo do anticorpo (IAl), utilizou-se
0os POPs (GEMER-POP-008) e (GEMER-POP-011), respectivamente, que sdo realizados para
detectar a presenca de anticorpos irregulares dispersos no soro e identificar a especificidade do
anticorpo detectado no soro do paciente, e por fim o POP (GEMER-POP-060) de notificacdo de
reacdo transfusional quanto ao diagndstico de aloimunizacdo/ aparecimento de anticorpos
irregulares — ALO/PAI.

5.3.3 Consulta de dados no sistema SBS e Labmaster

Foram realizadas pesquisas na base de dados dos sistemas de banco de sangue Labmaster

e SBS, onde foram extraidas informacfes sobre variaveis de reacfes transfusionais do tipo tardia
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por aloimunizagdo, tais como: grupo sanguineo ABO/Rh, género, faixa etéria, diagndstico, nimero

de transfusdes e aloanticorpos identificados.

5.4 Andlise Estatistica

Apobs a obtencdo dos dados, esses foram dispostos em planilhas utilizando o programa
Microsoft Excel 2010. Posteriormente, estes dados foram transportados para o programa Biostat
5.3 para construcdo das tabelas, graficos e andlise descritiva, utilizando as variaveis nominais
(frequéncia absolutas e relativas) e quantitativas que foram descritas por medida de tendéncia

central e dispersdo (média, desvio padrdo e intervalo de confianca).
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 Perfil Epidemioloégico de Pacientes

Durante o periodo do estudo, 2211 pacientes foram atendidos no ambulatério da Fundagéo
Hemopa e receberam transfuséo de sangue, desses apenas 38 foram aloimunizados, sendo a taxa
de prevaléncia de 0,017%.

Tabela 1 — Perfil epidemioldgico de pacientes aloimunizados atendidos no ambulatério da Fundacgao
Hemopa no periodo de janeiro de 2018 a janeiro de 2020

Variaveis n %

Género

Masculino 8 21,1

Feminino 30 78,9

Idade

05-16 7 18,4 Média= 34,3
17 - 28 8 21,1 DP=18,6
29 - 40 11 28,9 1C(95%)= 28,4 < <40,2
41 - 52 6 15,8

53-64 2 53

65— 76 4 10,5

ABO

0 24 63,2

A 9 23,7

B 3 7,9

AB 2 53

RH

Positivo 33 86,8

Negativo 5 13,2

N° de transfusdes

0-10 31 81,6

11-21 5 13,2 Média= 6,6
22 -32 0 0,0 DP=125
33-43 1 2,6 IC (95%)=2,6 <p<10,5
44 — 54 0 0,0

55 -65 1 2,6

TOTAL 38 21,1

Fonte: Dados da pesquisa (2021)



No periodo de 2018 a janeiro de 2020, foram registrados um total de 2.211 pacientes que
receberam transfusdo de concentrado de hemdcias, os aloimunizados representaram 38 pacientes,
e a maioria foi do sexo feminino 30 (78,9%). Martins et al. (2008) ao estudarem anticorpos em
pacientes politransfundidos, perceberam que 72,83% estavam presentes no sexo feminino e
27,17% no sexo masculino.

No estudo realizado por Ferreira e Janior (2015), ao determinarem a frequéncia de
anticorpos irregulares pds-transfusionais, encontraram diferenca epidemioldgica relacionada ao
indice de aloimunizacdo quanto ao sexo, em que as mulheres apresentaram 73% dos pacientes que
foram identificados com anticorpos irregulares. A relacdo desses anticorpos com o sexo feminino
pode ser explicada por este sexo tornar-se mais sensivel a aloimunizagdo devido a gestacéo, logo,
este pode ser um importante fator de risco para essa sensibilizagdo (V1ZZONI; MOREIRA, 2017).

As idades dos individuos avaliados variaram entre 5 a 76 anos. A maioria, (28,9%) dos
pacientes tinham idade entre 29 e 40 anos que tiveram a media de 34,3 anos, esses valores sdo
inferiores quando comparado ao estudo de Martins, Oliveira e Honda (2017), ao determinar a
frequéncia de anticorpos irregulares identificados em pacientes, os pesquisadores perceberam que
a faixa etéria dos pacientes com anticorpo irregular presente era maiores que 40 anos.

Nos grupos sanguineos ABO, o mais comum foi 0 O (63,2%), seguido de A (23,7%), B
(7,9%) e AB (5,3%). Em relacdo ao Rh(D), 33 individuos eram Rh(D) positivo (86,8%) e 05 eram
Rh(D) negativo (13,2%). Benedetti et al. (2020), ao avaliarem a frequéncia de anticorpos
irregulares identificados em pacientes, encontraram valores para o tipo sanguineo O e A de 43,2%
e para o fator Rh (D) positivo (59,5%). Em outro estudo realizado por Younesi et al. (2016), a
aloimunizacdo em pacientes politransfundidos no Ira, perceberam que entre os 54 pacientes
aloiuminizados, a maioria estavam no grupo O (46,2%), seguidos do grupo B (36,1%) e grupo A
(19,4%).

Quanto ao numero de transfusbes recebidas, observou-se que houve uma variacdo nos
seguintes intervalos: (0-10) 81,6%, (11-21) 13,2%, (22-32) 0%, (33-43) 2,6%, (44-54) 0% e (55-
65) 2,6%. Apesar de ndo ter sido identificado registros de transfusdes de alguns pacientes, tal fator
pode estar relacionado devido a transfusdo ser realizada em outros servicos. Foi observado
também, uma maior taxa de aloimunizagdo naqueles que receberam de zero a dez transfusoes
(81,6%).

Analisando a média total dos pacientes que realizaram a transfusdo, obteve-se valor de 6,6
para 0s receptores. A literatura é concordante em relacdo as transfusdes, visto que a populacao
politransfundida é mais exposta a diferentes antigenos eritrocitarios e mais propensa a formar
aloanticorpos isolados ou em combinagdes (MANGWANA; KACKER; SIMON, 2019).
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6.2 Distribuicdo dos Anticorpos Identificados de Pacientes Aloimunizados

O gréfico 1, apresenta a distribuicdo dos anticorpos de acordo com a sua especificidade,
foram identificados 13 diferentes tipos de anticorpos, sendo o de maior frequéncia, os do sistema
Rh, anti-C (18,97%), anti-E (10,34%) e os associados (15,52%) .

Gréfico 1. Distribuicdo dos anticorpos identificados de pacientes aloimunizados atendidos

no ambulatério da Fundacdo Hemopa no periodo de janeiro de 2018 a janeiro de 2020.

anti—S 1,72%
anti— Cw 1,72%
anti—Fy (a) 3,45%
anti—Le (b) 1,72%
anti—e 3,45%
NI 5,17%
anti—JK (a) 5,17%
anti—c 3,45%
anti—Le (a) 5,17%
anti - K 5,17%
anti-D 8,62%
anti - Di(a) 10,34%
anti—E 10,34%
AssociagOes** 15,52%
anti—C 18,97%

0% 2% 4% 6% 8%  10% 12% 14% 16% 18%  20%
Fonte: Dados da Pesquisa, (2021)

Legenda: Associagbes** anti-E + anti-K, anti-C + anti-E, anti-C + anti-D, anti-c + anti-E+ anti-

Jk(a),anti-C + anti-S, anti-C+ anti-D, anti-Cw +anti-E + anti-Di(a), anti-C + anti-e, anti-Jk(a) +anti-Fy(a).

Ao analisar a frequéncia dos anticorpos irregulares, notou-se que o mais frequentes foram
o0 anti-C (18,97%), anti (10,34%), anti-Di (a) (10,34%) e os associados (envolvem mais de um
anticorpo) com percentual de (15,52%). Melo et al., (2018), ao estudar aloimunizacao eritrocitaria
em pacientes com anemia, encontraram valores de 25% para anticorpos anti-C ¢ anti-E. Costa
(2017) encontrou em sua pesquisa os antigenos mais frequentes anti-D (41,6%), anti-E (16,6%) e
anti-C (16,6%).

Em outro estudo realizado por Do Valle Neto ef al., (2018), encontraram valores para esses
sistemas de 53,1% e 21,87%, respectivamente, valores estes superiores quando comparado com

este trabalho. Pessoni ef al., (2018), ao avaliarem aloimuniza¢do de hemdacias em pacientes com



reacdes transfusionais, encontraram uma frequéncia maior nos aloanticorpos anti-E (29,4%), anti-
D (17,6%), anti-C (5,8%).

Os aloanticorpos eritrocitarios variam de acordo com a populagdo do estudo. Na India e
China os mais frequentes sdo anti-Rh (E, D) e anti-MNS (M), no Chile, anti-Rh (D, E) e anti-Kell
(K) no Japdo, os antigenos anti-Rh (E, c) e anti-Lewis (Lea), e no Ira, anti-Kell (K) (TIWARI et
al., 2014; XU; YAN, 2014; CAAMANO, 2015; HENDRICKSON; TORMEY, 2016; YOUNESI
et al., 2016).

6.3 Distribuicio dos diagndsticos de pacientes aloimunizados distribuicao dos diagnosticos

de pacientes aloimunizados

A tabela 2 apresenta a distribuicdo dos diagndsticos de pacientes que receberam transfuséo
de sangue e que apresentaram reacdes transfusionais do tipo tardia por aloimunizagdo. Foi
observado que os com “diagndstico de anemia a esclarecer” (22,9%) e “anemia falciforme”
(20,4%) apresentaram um maior percentual comparado com os demais diagnosticos.

Tabela 2 — Distribuicdo dos diagnésticos de pacientes aloimunizados atendidos no
ambulatorio da Fundacdo Hemopa no periodo de janeiro de 2018 a janeiro de 2020.

Diagndsticos n %
Anemia a esclarecer 09 22,9
Anemia Falciforme 08 20,4
Anemia Ferropriva 04 10,3
Esferocitose

Hereditéaria o 103
PTI 03 7,7
AHAI 03 7,7
Anemia Hemolitica a

esclarecer 0 >l
Anemia Hemolitica 00 2,6
Anemia por perdas 01 2,6
Hemoglobinopatia 01 2,6
HPN 01 2,6
SMD 01 2,6
DVW 01 2,6
TOTAL 38 100

Fonte: Dados da pesquisa (2021)
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Em relacdo ao quadro clinico, foi observado que 0s pacientes com “anemia a esclarecer”
(22,9%) e “anemia falciforme” (20,4%) apresentaram um maior percentual comparado com o0s
demais diagnosticos. Marvulo et al., (2006) observaram que 39% dos pacientes receberam
transfusdo sanguinea por apresentarem quadro de anemia crénica e/ou aguda, que é comum em
pacientes graves com hemoglobina baixa. Todas as informacdes sobre o perfil epidemioldgico dos
pacientes aloimunizados é de fundamental importancia conhecer o historico transfusional e a
ocorréncia desses incidentes anteriores que servem de alerta quanto aos critérios e condutas a

serem tomadas.

6.4 Descricéo dos fluxogramas propostos
6.4.1 Desenho do fluxo de investigacao

O fluxograma foi realizado em duas etapas. O primeiro descreve o0 processo relacionado o
desenho do fluxo de investigacdo de reacéo transfusional por aloimunizagdo. Enquanto, o segundo,
prop0e a criagdo de uma atividade no sistema SBS- WEB para registro de evento adverso quanto a—

aloimunizagdo.
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O processo inicia com recebimento de amostra e requisicio de exames
imunohematoldgicos, em seguida, a amostra é cadastrada no sistema de banco de sangue SBS-
WEB, posteriormente encaminhada a bancada de pacientes para a realizacdo dos exames
imunohematoldgicos, tipagem ABO/Rh, teste de antiglobulina direto (TAD), Autocontrole (AC)
para registros e pesquisa de anticorpo irregular (PAI).

No entanto, se o resultado de PAI for negativo, se investiga outras causas entre as quais:
(i) baixo titulo de anticorpo, (ii) droga induzido e se for positiva, realiza-se o (a) painel de hemécias
comerciais utilizando o meio Liss/Coombs (ID-DiaPanel) e Papaina (ID-DiaPanel-P) para
identificacdo do anticorpo (1Al).

Caso o0 anticorpo identificado for de importancia clinica, se investiga a causa, faz a
correlacdo da transfusdo com aloimunizagdo, adota acdo preventiva e corretiva, em seguida,
encaminha a Ficha de Notificagdo de Hemovigilancia (FNH) a Geréncia de Hemovigilancia
(GEHES) para notificagdo por meio do Sistema de Notificagdo de Vigilancia Sanitario
(NOTIVISA).

Diante das diferentes etapas do processo de reacao transfusional, é relevante propor um
fluxograma como proposta de criagdo de atividade no sistema SBS-WEB de registros de eventos
adversos quanto a aloimunizacéo de pacientes. Espera-se que os dados coletados possam contribuir
e servir de alerta, quando se tratar dos pacientes com mais risco de aloimunizar, tais como
mulheres, entre terceira e quarta década de vida, média de transfusGes recebidas, entre outros

fatores.

6.4.2 Proposta de Criacao de Atividade no Sistema SBS-WEB

No fluxograma 2, sdo descritas as etapas do processo como proposta de construcdo de
criacdo de atividade no sistema SBS-WEB de registro de Eventos Adversos quanto a
aloimunizacdo de pacientes. Apoés a realizacdo das etapas do Fluxograma 1, se inicia 0 processo
de cadastro das informacdes do paciente no sistema SBS-WEB, no processo laboratorio, no
subprocesso imunohematologia e aplicacdo registro de aloimunizagdo de pacientes.

A etapa seguinte sera o preenchimento dos dados do paciente, através da requisicdo de
exame com o numero de protocolo gerado na etapa anterior, todos 0s campos serdo preenchidos
automaticamente pelo sistema, nome do paciente e pessoa fisica, fenotipagem do paciente e data
de nascimento, em seguida, abrira uma janela para registro de resultado de identificacdo do

anticorpo (1Al) e data do exame.
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FLUXOGRAMA 2- Proposta de Criacéo de Atividade no Sistema SBS-WEB de Registros de Eventos Adversos quanto a Aloimunizagéo

de pacientes
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Por conseguinte, no historico de bolsas transfundidas ird abrir uma janela com todas as
informacGes relacionadas a bolsa do doador, hemocomponentes, fenotipagem do doador, data da
transfuséo e hospital, se houver relagéo da bolsa transfundida com a aloimunizacéo, clicar ao lado
da bolsa relacionada a aloimunizacéo, logo, os campos serdo preenchidos automaticamente pelo
sistema.

Nos campos: (i) diagnostico, (ii) investigacdo da causa, (iii) correlagdo da aloimunizacéo
com a transfusdo e (iv) acdo preventiva/corretiva, selecionar as informagdes ja pre-existentes no
sistema. Caso haja relacdo da transfusdo com a bolsa atendida, preencher campo de observacao
descrevendo as possiveis causas, autorizacdo de antigeno positivo autorizado pelo médico, erros
de transcricdo e/ou paciente recebeu bolsa em outros servicos. Por fim, a geracdo de relatério
detalhado ou resumido de todas as informagdes envolvidas no processo, que sao importantes para
se investigar reacao transfusional do tipo tardia por aloimunizagéo.

Desta maneira, compreende-se 0 processo de forma esquematizada e sequencial das etapas
que auxiliam o processo completo de transfusdo sanguinea e de notificagdes em casos de reacoes
transfusionais tardias. Segundo Barboza e Fracolli (2005), o fluxograma torna as informacdes
coletivas do processo do ciclo do sangue a toda equipe visivel e partilhada, possibilitando que os
profissionais tenham observacdo do todo, e possam juntos, tragar intervencdes necessarias a rotina.

A consolidacdo desse tipo de tecnologia beneficia ndo so o paciente, como os profissionais
de salde e a propria instituicdo, que garante uma diminuicdo de transtornos ocasionados pelas
subnotificacdes, que impactam na qualidade do atendimento e cuidados aos individuos. Segundo
Proietti e Cloffi, a criacdo do fluxograma ¢ uma forma de consolidar conhecimento, gerenciamento
e atuando a préatica da equipe de saude, e quando identificado se houve falha no processo do ciclo
do sangue, possam ser tratados de forma multidisciplinar, por todos os membros da equipe de

saude, discutindo e reformulando condutas que contornem tais danos.
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7.CONCLUSAO

O presente estudo permitiu identificar e compreender como as tecnologias de informacéo
e comunicagdo (TICs) podem ter um papel determinante em mapear processos nos Servicos
publicos. O fluxograma foi pensado como ferramenta fundamental de melhoria continua no
atendimento dos pacientes atendidos na Fundacdo Hemopa, visando contribuir em condutas a
serem tomadas na selecdo de bolsas para que os pacientes ndo venham a aloimunizar para outros
antigenos e apresentar maior risco transfusional.

Os resultados encontrados nesse trabalho mostram maior predominéncia de aloimunizacéo
em mulheres em relagdo aos homens. E, devido o risco associado as transfusfes e gestacOes
futuras, tem-se procurado minimizar as chances de um individuo formar aloanticorpos
antieritrocitarios.

E desafiador dentro dos servicos de banco de sangue o atendimento de pacientes
aloimunizados, sendo véalido ressaltar, que o aparecimento de aloimunizacdo em pacientes com
doenca falciforme que recebem transfusdes sanguineas, € um fator que pode ser importante
obstaculo a sua terapéutica, assim como pacientes politransfundidos tém alta probabilidade de
formar aloanticorpos eritrocitarios isolados ou em combinacdo. Portanto, isso requer cuidado
incessante a esses grupos com maiores riscos.

O laboratorio de Imunohematologia Eritrocitaria da Fundagcdo HEMOPA tem mostrado ao
longo desses anos um trabalho infatigavel para melhoria, qualidade e seguranca de todo processo
de transfusdo sanguinea. A construcdo desse fluxograma vem de encontro as perspectivas da
equipe, de utilizacdo de uma ferramenta que de forma esquematica e descomplicada auxiliara a
todos na rotina de trabalho por meio de uma sequéncia operacional, favorecendo a consulta de
dados de forma compacta, de facil entendimento e completa, diminuindo os riscos do paciente

aloimunizar.
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APENDICE I- SOLICITACAO DE ISENCAO DO TERMO DE CONSENTIMENTO
LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

Referéncia: ELABORACAO DE FLUXOGRAMA PARA A INVESTIGACAOS DAS
CAUSAS DE REACAO TRANSFUSIONAL TARDIA POR ALOIMUNIZACAO EM
PACIENTES ATENDIDOS NA FUNDACAO HEMOPA

Pesquisador Responsavel: Regiane de Freitas Costa e Greice de Lemos Cardoso Costa

Vimos por meio deste documento solicitar a dispensa de obtencdo de um Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para o estudo intitulado:” ELABORACAO DE
FLUXOGRAMA PARA INVESTIGAC}AO DAS CAUSAS DE REAQAO
TRANSFUSIONAL TARDIA POR ALOII\/IUNIZAC}AO EM PACIENTES ATENDIDOS
NA FUNDACAO HEMOPA proposto pela discente Regiane de Freitas Costa sob orientacio do
Profa Dra Greice de Lemos Cardoso Costa.

A dispensa do uso de TCLE se fundamenta: i) pelo fato de que néo sera utilizado nenhum
dado pessoal, apenas com Unico objetivo de descrever os aloanticorpos envolvidos, haja visto a
relevancia dessa tematica conforme justificado; ii) porque todos os dados serdo manejados e
analisados de forma anénima, sem identificacdo nominal dos participantes de pesquisa; iii) porque
os resultados decorrentes do estudo serdo apresentados de forma agregada, ndo permitindo a
identificacdo individual dos participantes, e iv) porque se trata de um estudo ndo intervencionista
(sem intervencdes clinicas) e sem alteracdes/influéncias na rotina/tratamento do participante de
pesquisa, e consequentemente sem adicao de riscos ou prejuizos ao bem-estar dos mesmos.

O investigador principal e demais colaboradores envolvidos no estudo acima se
comprometem, individual e coletivamente, a utilizar os dados provenientes deste, apenas para 0s
fins descritos e a cumprir todas as diretrizes e normas regulamentadoras descritas na Res. CNS N°
466/12, e suas complementares, no que diz respeito ao sigilo e confidencialidade dos dados

coletados.

Belém, / /
Regiane de Freitas Costa

Greice de Lemos Cardoso Costa
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ANEXO I- ACEITE INSTITUCIONAL DE PROJETO DE PESQUISA

FUNDAGAO HEMOPA
ACEITE INSTITUCIONAL DE PROJETO DE PESQUISA

Belém, 15 de outubro de 2020

A Pesquisadora Prof® Dra Greice de Lemos Cardoso Costa
Assunto: Aceite Institucional da Fundagao HEMOPA a projeto de pesquisa.

lima Pesquisadora,

Informamos que recebemos a solicitagdo feita @ Fundagdo HEMOPA, no sentido de viabilizar a
pesquisa, cujo titulo ¢ "ELABORAGAO DE FLUXOGRAMA PARA A INVESTIGAGAO DAS CAUSAS DE
REAGAO TRANSFUSIONAL TARDIA POR ALOIMUNIZAGAO EM PACIENTES ATENDIDOS NA FUNDAGAQ
HEMOPA", que tem como objetivo elaborar fluxograma para investigagao de causas de reagao transfusional do
tipo tardia por aloimunizagao, através da coleta de dados disponiveis nos sistemas de informagao do Banco de
Sangue desta Fundagao.

Por ser o referido projeto de relevancia e interesse para a Fundagdo HEMOPA e para a sociedade,
Mmerece 0 NOsso apoio e que como regra estabelecida pelo Nucleo de Ensino e Pesquisa - NEPES, em qualquer
situagao de publicagdo ou apresentagdo dos dados, parciais ou finais deste projeto, sempre deve ser feita
mengdo a Instituigdo de onde foram obtidos estes dados, citando formalmente a Fundagdo HEMOPA, bem
como os dados devem ser encaminhados anteriormente a sua publicagdo / divulgagdo para avaliagao e
aprovagao da Fundagdo HEMOPA.

Tendo em vista que o trabalho em questdo se insere nas normas para o registro de pesquisas
envolvendo seres humanos do Ministério da Saude, 0 mesmo devera ser registrado na Plataforma Brasil para
analise do sistema CEP/CONEP, e a comprovagao da aprovagao pelo Comité de Etica em Pesquisa devera ser
entregue junto ao NEPES/HEMOPA, para que sejam iniciadas as atividades do referido projeto

Informamos ainda, que a pesquisadora devera assinar termo de compromisso da Fundagdo HEMOPA
onde anui que, que encaminhara para aprovagdo da Fundagdo HEMOPA os resultados da pesquisa para
autorizagao antes de publicagdo e/ou divulgagdo de qualquer natureza e que ao concluir o trabalho, ira
disponibilizar a esta Fundag&o o produto final do projeto, o qual, a critério desta Fundagao, podera ser por esta

utilizada, visando, com isto, contribuir para melhorias do servigo que & de importante contribuigdo para a saude
publica. A N

Atenciosamente,
Marly Borges Pacheco
Farmachutica Bloguimic: = C IFPAZ
Nockeo de Ensino e N\qulll
PA
Mari e"sE *’%checo Paulo A
Nucleo de Ensino e Pesquisa Presid

Fundagéo HEMOPA

Fundagdo | EMOPA
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