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RESUMO

A transfusdo de sangue vem se desenvolvendo e evoluindo com passar dos anos. Com 0s avangos
na medicina transfusional, houve grandes melhorias nessa técnica, tornando a doacdo de sangue
muito incentivada. Por esses e outros motivos, esse procedimento se tornou um dos cinco métodos
mais utilizados na medicina tradicional. Entretanto, € equivocado pensar que essa técnica é
integralmente benéfica, devido a incidéncia de complicacBes correlatas as transfusdes, dentre elas, a
transmisséo de doencas, incompatibilidade e outros. Assim, as necessidades reais do conhecimento
de alternativas procedimentais e terapéuticas a transfusdo sanguinea e seus derivados, impulsionou
esse projeto, visando beneficiar a saude publica e gerando o acesso ao conhecimento dessas
alternativas e possibilidade de escolha. Até algum tempo atras, havia escassez de alternativas as
transfusbes. Entretanto, apesar de ndo haver quaisquer substitutos para o sangue, existem
verdadeiras "alternativas”, que podem ser usadas individualmente ou em conjunto. Por esse motivo,
esse projeto tem como objetivo identificar, analisar e compreender as estratégias clinicas existentes
que sdo alternativas a transfusdo de sangue, a fim de incentivar o seu uso, contribuindo para a
evolucdo dos procedimentos médicos utilizados. A metodologia desse trabalho se baseou em uma
abordagem predominantemente qualitativa e serdo realizadas através de revisdes bibliogréficas e
documentais como livros, artigos, teses, monografias e revistas referentes aos métodos alternativos

a transfusdo sanguinea.

Palavras-chave: Transfusdo de sangue; Doencas; Alternativas.
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1. INTRODUCAO

A transfusdo de sangue teve dois periodos: um empirico, que vai até o final do século XIX,
e outro cientifico, de 1901 em diante, que trouxe consigo a descoberta dos grupos sanguineos por
Karl Landsteiner, os meios para evitar a coagulacdo do sangue, por Pecknharing, na época das
guerras mundiais, bem como, diversos outros avan¢os na medicina transfusional, fazendo com que
hoje, a transfusdo sanguinea seja considerada um dos métodos mais utilizados na medicina mundial
e dito tdo seguro acerca de todo o ciclo do sangue (JUNQUEIRA, 2005).

Entretanto, toda transfusdo envolve riscos, pensando nisso a preocupagdo com evitar ou
reduzir as necessidades de transfusdo de sangue e derivados nos periodos intra e pos-operatorios
sempre existiu devido a incidéncia de complicacOes relacionadas as transfusées, como o contégio
com doengas infecciosas conhecidas ou ndo conhecidas, reacdes febris e isoimunizacdo. Apesar
disso, eventualmente a utilizacdo de sangue homologo tem sido de forma inadequada, sem a real
necessidade, 0 que aumenta 0s riscos atinentes a pratica transfusional (ROCHA, 2017).

Assim, faz-se necessario discutir os riscos, os beneficios e as alternativas existentes a
transfusdo de sangue. Hoje, com o avanco gradual da medicina, ha alternativas comprovadas
cientificamente, e eficazes, que substituem o tratamento padrdo, rotineiro utilizado no atual
momento, que é o uso de sangue alogénio (sangue de outro individuo) e seus derivados. Terapias
que visam a diminuicdo dos riscos as reacOes adversas, além de ajudar manter os bancos de sangue,
que se apresentam cada vez mais exiguos devido a grande demanda, deixando a populacdo refém
numa eventual necessidade e por fim, gerando uma recuperacdo mais rapida do paciente pds-
operatdrio, diminuindo assim o tempo de internacdo e nas unidades de terapia intensiva, esvaziando

leitos, que especialmente em nosso pais, € um grande desafio (HAJJIAR, 2010).

N&o sdo poucos, 0s meios que possibilitam os avancos acima, desde tolerar a anemia,
farmacos no tratamento a anemia ou de uso sistémico (endovenoso) para parar sangramento e evitar
transfusdo de sangue, equipamentos/maquinas que evitam transfusdo, procedimento de
hemodiluicdo normovolémica aguda, técnicas cirurgicas, evitar coletas excessivas de sangue,
utilizacdo de pequenos tubos para coletas de sangue, oxigenoterapia precoce/oxigénio suplementar
e outras opgoes terapéuticas para minimizar transfusdes de sangue alogénico (SANTOS et al.,
2014).

Assim, é necessario que haja atencdo as alternativas existentes a transfusdo sanguinea, a fim

s

de incentiva-las. Para isso, a ideia desse projeto é apresentar as novas praticas médicas que

13



substituem o tratamento ordinério, demonstrando que a utilizacdo de sangue ndo esté livre de riscos,
que as transfusdes sanguineas devem ser utilizadas com critério bem estabelecidos, como isenta de
complicacOes, dando ao paciente o direito de optar por um tratamento mais eficaz e seguro com

respeito aos riscos.
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1.1. JUSTIFICATIVA

Até algum tempo atras, havia escassez de alternativas as transfusdes. Entretanto, apesar de
ndo haver quaisquer substitutos para o sangue, existem verdadeiras "alternativas", que podem ser
usadas individualmente ou em conjunto.

O que me impulsionou para a realizacdo deste trabalho foram as necessidades reais do
conhecimento de alternativas procedimentais e de tratamento a transfusdo sanguinea e seus
derivados, visando beneficiar a salde publica e gerando o acesso ao conhecimento dessas
alternativas e possibilidade de escolha.

De acordo com a Joint Comission, embora seja um dos cinco procedimentos médicos mais
realizados em todo o mundo, sendo considerado tdo seguro, a transfusdo sanguinea e o uso de seus
derivados ndo estdo livres de complicacfes, como normalmente todos os procedimentos médicos
também ndo estdo. A questdo € que o uso da transfusdo sanguinea de maneira excessiva por
médicos a fim de ajudar seus pacientes com eventuais problemas pode acarretar no verdadeiro
problema. Contaminacdes bacterianas, parasitarias ou virais, quadros alérgicos, seja de leve a grave
intensidade, bem como, incompatibilidade transfusional e a TRALI (Lesdo Pulmonar Aguda
Relacionada a Transfusdo) sdo apenas alguns dos riscos associados as transfusdes sanguineas e
seus derivados (HAJJAR, 2010).

Assim, esse trabalho tem como funcédo identificar e compreender tratamentos e técnicas a
fim de evitar ou diminuir a possibilidade de uma transfusdo sanguinea, prezando pelo método mais
seguro e eficaz, trazendo beneficios tanto para os que necessitam de maneira eventual, como em
casos de acidentes que necessitem de uma reposicao volémica emergencial; pacientes que possuam
quadros clinicos que necessitem regularmente de transfusdo sanguinea, como hemofilicos e
possuidores de anemia falciforme; aqueles que desejam ter ciéncia dos beneficios e maleficios dos
métodos que poderdo um dia precisar, a fim de optarem pelo melhor para si e seus familiares, bem
como, pessoas que possuam objecdo de consciéncia mediante ao uso de transfusdo sanguinea.

Para chegarmos ao objetivo deste trabalho, sera necessario o estudo de artigos cientificos,
analise documental, revisao bibliografica, bem como, a compreensdo da metodologia de hospitais e
médicos que prezam pela ndo utilizagdo da medicina transfusional, mas sim de métodos

alternativos, realizando uma pesquisa qualitativa e quantitativa segura.
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2. OBJETIVOS
2.1. OBJETIVO GERAL

Compreender as alternativas médicas a transfusdo sanguinea, levando em conta quadros

clinicos e pacientes com objecdo de consciéncia que ndo podem ou rejeitam esse procedimento.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS
Os objetivos especificos sao:
1) Identificar terapias alternativas a transfusdo sanguinea sejam elas equipamentos automatizados,
farmacos ou técnicas perioperatorias.
2) Analisar as alternativas encontradas com respeito a sua eficacia, bem como, comparar a transfusédo

sanguinea e seus derivados com as terapias alternativas.



3. METODOLOGIA

A metodologia desse projeto conta com uma pesquisa exploratoria (um estudo para a
familiarizacdo do pesquisador com o objeto que esta sendo investigado durante a pesquisa).
Também fara o uso, uma abordagem predominantemente qualitativo referente aos métodos
alternativos a transfuséo sanguinea.

Toda pesquisa sera feita em plataformas confiaveis de grande credibilidade, tais como Selic,
BDTD, MEDLINE e PubMed, para uma estruturacdo confiavel do projeto, através de revisdes
bibliograficas e documentais como livros, artigos, teses, monografias e revistas referentes aos

métodos alternativos a transfusdo sanguinea.
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4. A HISTORIA DA TRANSFUSAO SANGUINEA

O sangue é um tecido liquido que possui a funcdo basica de transporte de substancias por todo
0 corpo, através das veias e artérias. De todas as substancias transportadas pelo sangue evidenciam-se
0 oxigénio, os horménios e nutrientes, porém, o sangue ainda possui fungdes como a remocgao das
sobras de atividades celulares e a defesa do corpo em meio a acOes de agentes patogénicos (EEAR,
2017)

O sangue era considerado a “esséncia da vida”, antes mesmo de compreendido. Na medicina
chinesa, Nei Ching (cerca do ano 1000 A.C) referia-se ao sangue como “aquele que contém a alma”.
Seja como for, de fato sdo poucas as substancias de tamanha notoriedade e que geram tantas

discussbes, como o sangue (COSTA, 2010).

As tentativas de usar o sangue para curar e/ou tratar doencas, apesar de muito comum nos
dias atuais, ndo vém de hoje, na verdade, vém desde a pré-histéria (NEVES, 2014). Os romanos,
egipcios e 0s antigos noruegueses ja acreditavam que beber ou banhar-se em sangue tanto de pessoas
como de animais pudesse curar as doencas que acometiam a populagdo na época (VERRASTRO et
al., 2005).

Todavia, antes das transfusdes e hemogramas se tornarem procedimentos de rotina, como
conhecemos, as descobertas a respeito do sangue avangaram gradativamente e as pesquisas sobre o
uso terapéutico dessa substancia foram uma sucessdo de tentativas com resultados muitas vezes

insatisfatérios ou simplesmente, sem funcionamento em nenhuma medida (NEVES, 2014).

Assim, sendo uma das praticas médicas mais antigas do mundo, passando pelo periodo da
descoberta dos humores circulatérios/sistema circulatério a medicina moderna que conhecemos e
utilizamos hoje, a transfusdo sanguinea possui uma importancia anacrénica na histéria da humanidade
e com ela, na ciéncia. Dessa forma, a transfusdo é dividida em trés periodos: a era pré-histérica, que
vai até a descoberta da circulacdo sanguinea pelo médico britanico William Harvey, no inicio do
século XVII. O segundo periodo, o pré-cientifico, de 1616, ano da descoberta da circulacdo, até o
inicio do século XX, quando o pesquisador austriaco Landsteiner descobriu 0s grupos sanguineos
ABO. O terceiro periodo, que chamamos de cientifico, inicia-se com a descoberta de Landsteiner,
chegando até os dias atuais (HEMOMINAS, 2014; NEVES, 2014).
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4.1. A CIRCULAGAO SANGUINEA
A circulacdo do sangue sempre intrigou 0 homem. Referéncias ao cora¢do aparecem em
escritos antigos, ainda que ndo houvesse ligacdo com as caracteristicas anatdmicas e/ou as fungdes
reais do sistema cardiovascular. No entanto, os conhecimentos acerca da circulagcdo sanguinea foram
acumulando-se. Muitas concepc¢des passaram a surgir e ainda surgem, mas destacamos duas em
especifico, a do médico grego Elio Galeno e a de William Harvey (PORTO et al., 1991;
DELIZOICQV et al. 2004).

Para Elio Galeno (c. 131-201 d.C) todo funcionamento do corpo humano era mediado pela
interacdo de trés orgdos, sendo eles — figado, coracdo e ceérebro — dos quais todos 0s outros
dependiam. A sua concepc¢do era de que os alimentos ingeridos eram absorvidos no intestino e
levados pela veia porta para o figado que seria o centro do sistema venoso e entdo, transformados em
sangue. Assim, na teoria galénica, um vaso de grosso calibre, que seria, a veia cava, conduziria o
sangue impuro para o ventriculo direito. Do ventriculo direito, através de outro vaso calibroso — a
artéria pulmonar — o sangue era levado para os pulmdes. Ali os residuos se vaporizam para serem
eliminados na expiracdo. Essa teoria, apesar de causar estranheza atualmente, foi uma concepcao
aceita durante varios seculos (PORTO et al., 1991; REBOLLO, 2002).

Porém, a partir de William Harvey (1578-1657) a medicina inicia uma nova fase. Em 1628,
Harvey, publicou sua maior obra, na qual descreve o fendbmeno da circulagdo do sangue. Na
concepcdo de Harvey o coracdo € como uma bomba pulsatil, que atua como um muasculo comum, em
acOes de contracdo e relaxamento (PHILLIPS, 2001; BRITO,2016;).

O mecanismo era 0 seguinte: o ventriculo esquerdo passa por uma contragdo que provoca a
expansdo da artéria aorta, 0 que leva o sangue para 0s 6rgdos, esse sangue volta ao coragdo através
das veias, sendo conduzido até a auricula direita e desta para o ventriculo direito, que se contrai e
conduz o sangue para 0s pulmdes pela artéria pulmonar. O sangue agora oxigenado segue pelas veias
pulmonares até a auricula esquerda, indo até o ventriculo esquerdo, e assim por diante, sendo repetido

0 processo de maneira constante (REBOLLO, 2002).

Os métodos de Harvey para comprovar suas hipoteses também foram motivos de grande mérito.

Ele afirmava que o sangue que era transportado pela aorta s poderia vir das veias, assim, caso
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a artéria de um animal fosse cortada, 0 mesmo sangraria até morrer. Assim, evidenciava que a razéo
da morte seria em vista do sangue perdido ndo chegar as veias, que por sua vez, ndo retornaria as
artérias. (BRITO, 2016).

Cabe salientar, que sem o auxilio do microscépio - que foi desenvolvido apenas no final do
século XVII -, Harvey teorizou a relacdo entre as artérias e as veias. Segundo Harvey, havia
pequenos vasos comunicantes entre eles, o que hoje conhecemos como capilares sanguineos
(REBOLLO, 2002). Desta forma, Harvey trouxe a ideia de que cada 6rgdo tem uma funcéo a ser
descoberta quanto a sua maneira de atuagéo e identificou a possibilidade de injetar medicamentos por

via venosa e a possibilidade de repor o sangue, por meio de transfuséo venosa (BRITO, 2016).

4.2. A TRANSFUSAO DE SANGUE: HUMANOS PARA HUMANOS.

Com a descricdo do sistema circulatorio por Harvey (1628) que possibilitou o inicio de
terapias intravenosas e a criacdo da primeira agulha hipodérmica, o médico Richard Lower, foi
responsavel pelas primeiras transfusdes bem-sucedidas ja registradas (1665), realizadas entre caninos
(ROCHA et al., 2009). Entretanto, foi atribuido ao médico, Jean Baptiste Denis, a primeira transfuséo

realizada e documentada de animais para humanos, uma xenotransfusdo (VERRASTRO et al., 2005).

O médico Jean Denis realizou esse procedimento em cinco pacientes, onde quatro nao
demonstraram nenhum problema, porém, Antoine Mauroy, o quinto paciente, teve 0 que podemos.
Esse mesmo paciente veio a obito meses depois, 0 que polemizou na época, tornando a transfusao
esquecida (VERRASTRO et al., 2005; ROUX et al., 2007).

Porém, o Dr. James Blundell, em 1818 identificou a impossibilidade de transfusbes entre
diferentes animais e desta forma, o sangue humano so6 poderia ser transfundido nos préprios humanos.
Assim, protagonizou o feito, quando transfundiu sangue humano em mulheres com hemorragia pos-
parto (LEAROYD, 2012).

4.3. NAO SAO TODOS IGUAIS: A DESCOBERTA DOS GRUPOS SANGUINEOS

Com a descri¢do do sistema imune e suas ramificagdes em 1890, o médico austriaco Karl
Landsteiner, em 1900, seguindo esses fundamentos, fez uma descoberta crucial no procedimento de
transfusdo sanguinea (HUGES-JONES e GARDNER, 2002). Até a sua descoberta, para todos 0s

efeitos, sangue era igual, havendo restricdio do uso de sangue animal em humanos, sendo
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recomendado até entdo, somente transfusdo alogénica que era uma experiéncia arriscada, as vezes até
mortal (BATISTETI et al., 2007).

Em seus estudos sobre estrutura proteica percebeu distingdes nos glébulos vermelhos. Essas
distincbes estavam associadas a presenca ou auséncia de determinada substadncia na membrana
celular, as quais chamou de antigeno A e B. Landsteiner desta forma foi precursor de um artigo onde
foram descritos os grupos sanguineos A, B e O (WIENER, 1969). Nos conhecimentos de imunologia,
da-se que antigenos possuem uma relagdo com anticorpos. Os antigenos por sua vez, sdo particulas ou
moléculas capazes de deflagrar a producéo de anticorpos especificos; sendo assim, anticorpos, sdo

moléculas de defesa especificas contra determinados antigenos (MOLINARO et al., 2013).

Por conta disso, Landsteiner teorizou que individuos dentro de uma espécie apresentam
diferencas, mesmo que sutis. Com isso Landsteiner observou que aos antigenos correspondiam células
de defesa circulantes no soro sanguineo, no qual os batizou de anticorpos anti-A e anti-B
(BATISTETI et al., 2007).

Assim, conclui-se que no grupo sanguineo A, continha antigeno A e anticorpo anti-B;
enquanto, no grupo B, havia antigeno B e anticorpo anti-A e por fim, no grupo O ndo havia antigenos,
todavia continha anticorpos anti-A e anti-B. Por fim, em 1902, os médicos Alfred VVon Descastello e
Adriano Sturli auxiliares do Dr. Landsteiner propuseram a descoberta do grupo AB, que continham
antigenos A e B, mas apresentava auséncia de anticorpos (BATISTETI et al., 2007 apud WIENER
1952; WIENER, 1969) (Figural).

Figura 1 - Os quatro grupos do sistema sanguineo ABO e suas caracteristicas imunoldgicas.

TIPO SANGUINEQO ANTIGENO NA HEMACIA ANTICORPO NO PLASMA
A A Anu-B
B B Ann-A
AB AeB _
(@] _ Ant-A e Anti-B

Legenda: Os grupos sanguineos sdo de suma importancia na transfusdo, visto que a incompatibilidade é um fator grave e

que acarreta diversas complicagdes.

Fonte: BATISTETI et al., 2007.
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Com seus achados revolucionarios no campo da medicina, Landsteiner melhorou muito a
seguranga das transfusdes, todavia, reacfes indesejaveis continuavam ocorrendo em 15% dos casos
(NACIMENTO et al., 2008). Foi entdo que em 1939, Landsteiner, descobriu para além do antigeno A
e B, o antigeno D ou fator Rh. Na sua pesquisa foi utilizado um macaco da espécie Rhesus, de onde
foi retirado o sangue que é injetado nas cobaias. Com esse experimento, foi concluido que o
organismo das cobaias reage produzindo anticorpos, que foram chamados de anti-Rh (COSTA e
EUGENIO, 2014).

Assim, o individuo poderia ser tanto Rh+ (positivo), quanto, Rh- (negativo). Com a proposta
do sistema ABO e o sistema Rh as transfusfes tornaram-se procedimentos cada vez mais comuns e
considerados seguros, passando a adquirir bases mais cientificas para sua realizacdo (VERRASTRO
et al., 2005).

4.4. O INICIO DOS BANCOS DE SANGUE

Com as respostas acerca da incompatibilidade, outra questdo passou a nortear o mundo
médico, que seria a possibilidade de estocagem do sangue para eventuais usos. Foi entdo que o
emprego do citrato de sddio como anticoagulante, apresentado de maneira quase sincronica por
Huster (Bélgica), Lewisohn e Weil (EUA) e Agote (Argentina), bem como, a identificacdo, em 1917,
que a solucdo de citrato-glicose permitia a preservacdo de uma unidade de sangue total por até cinco
dias, facilitando assim a pratica formativa do banco de sangue, pelo Dr. Peyton Rous e J.R Turner,
iniciava-se a estocagem de sangue, o que foi essencial, visto inicio da primeira guerra mundial
(VERRASTRO et al., 2005; SECCHI, 2010).

Com o inicio da segunda guerra mundial, surgem 0s primeiros bancos de sangue em
Leningrado (1932), em Barcelona (1936) e Chicago (1937). Mais tarde, Loutit e Molisson, ambos da
Gra-Bretanha desenvolveram o primeiro anticoagulante da era atual, conhecido como Acido Citrato
Dextrose ou ACD. Sua utilizacdo possibilitou prolongar a vida Gtil do sangue refrigerado em 21 dias.
A partir de 1960, o ACD foi sendo substituido pelo Citrato Fosfato Dextrose (CPD) e o Citrato
Fosfato Dextrose Adenina (CPDA) que elevaram o prazo de validade do sangue estocado em
aumentaram para 35 dias e 42 dias, sucessivamente (VERRASTRO et al., 2005).
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4.5. A TRANSFUSAO DE SANGUE HOJE EM DIA

Todos os avangos até aqui registrados foram fundamentais para que o procedimento de
transfusdo sanguinea se tornasse 0 que conhecemos hoje. Atualmente, sdo realizadas
aproximadamente 85 milhdes de transfusdes de sangue todos os anos, dentre elas, 15 milhdes sdo
realizadas nos Estados Unidos da América (EUA) e em média 3,5 milhdes no Brasil (WILSON et al.,
2016; AGENCIA BRASIL, 2017). Por conta do grande uso, a doacdo de sangue é muito incentivada,
de acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), anualmente, cerca de 112,5 milhdes de
doacGes de sangue séo realizadas em todo mundo, ou seja, pouco mais de 308 mil doag¢Ges de sangue
s&o realizadas todos os dias (AGENCIA BRASIL, 2018).

Deste modo, atualmente a transfuséo sanguinea é um dos cinco procedimentos mais realizados
de forma excessiva no mundo e sua prescricdo é feita para 10% de todos os pacientes internados
(JOINT COMMISSION et al., 2012). Por fim, podemos tracar uma grande diferenca no cenario da
hemoterapia, visto que até 1849 eram apenas 48 transfusGes sanguineas realizadas e descritas na
literatura médica, todavia, 170 anos depois, esse procedimento € realizado milhdes de vezes ao redor
do mundo, todos os anos (VERRASTRO et al., 2005; REIS et al., 2016).

5. TIPOS DE TRANSFUSOES SANGUINEAS
O sangue possui diversos empregos vitais. Todas essas funcbes sdo realizadas pelas varias
partes contidas no sangue, incluindo glébulos vermelhos, glébulos brancos, plaquetas e plasma
(PEREIRA e RIBEIRO, 2014) (Figura 2).

Figura 2 - Representacdo esquematica do sangue e seus constituintes.

[ Globulos Vermelhos ]

Plasma

Capilax

I Globulos Brancos I

Plaquetas

Legenda - Cada componente do sangue obtém uma fungao, seja na oxigenacao tecidual até o combate a agentes externos.
Fonte: PEREIRA e RIBEIRO, 2014
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Os gldébulos vermelhos ou hemacias, por exemplo, sdo aqueles responsaveis essencialmente
por transportar oxigénio dos pulmdes aos tecidos, resultando numa perfusdo tissular adequada, e
transportando CO2 dos tecidos aos pulmdes (ARRUDA e GARCIA, 2000; OLIVEIRA et al., 2018).

Quando tratamos dos glébulos brancos também chamados de leucdcitos, em quantidades
adequadas, atuam na defesa do organismo agindo contra infeccdes, patologias, alergias e resfriados,
sendo essenciais na imunidade de um individuo (ZAGO et al., 2013; REECE et al., 2015)

As plaquetas por sua vez, diferentes dos leucdcitos e hemacias, ndo sdo células, mas sim,
fragmentos citoplasmaticos/organicas celulares e possuem a funcdo na coagulacdo do sangue,

evitando hemorragias, bem como, contribuirem para a remocéo de coagulos (ZAGO et al., 2013).

Por fim, o plasma, a parte liquida do sangue, detém 55% do volume sanguineo total. Por ser
liquido, tem a fungdo de transportar substancias diversas, bem como, através de ions, proteinas e
outras moléculas que o formam é capaz de controlar a pressdo osmotica e atuar na defesa do
organismo (PROIETTI et al., 2010; REECE et al., 2015)

Com o avanco da medicina convencional, o uso do sangue, bem como de seus componentes,
tornou-se cada vez mais comuns e diversos. Dessa forma, hoje podemos citar diversos tipos de
transfusbes sanguineas, mediante os diferentes casos clinicos. Neste capitulo iremos falar de alguns
dos tipos de procedimentos inclusos no que hoje é conhecido como "transfusdo sanguinea”. Hoje é
possivel que seja realizada tanto a transfusdo de sangue alogénico (um doador e um receptor), como
também a transfusdo de sangue autologa (quando o doador é também o préprio receptor) (MHLW,
2014).

A primeira realizacdo bem-sucedida da transfusdo autéloga ou autotransfusdo é datada de
1886. Entretanto, com o surgimento dos bancos de sangue essa técnica passou por um esquecimento.
Porém, os bancos de sangue ao enfrentar problemas com a supressdo da demanda que sé aumentava,
ressurgiu o interesse na técnica prolongando-se até atualmente (MAIA, 2015). Todavia, a transfusao
de sangue alogénico ¢é ainda a mais utilizada, trata-se como dito, de transfundir um paciente com o
sangue ou uma fracdo dele oriunda de uma bolsa de sangue doada por outro individuo (SANTOS et
al., 2014).
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Na teoria, ndo ha atualmente indicacdo precisa para o uso de bolsas de sangue total (ST) fresco
(até 8 horas em AT) ou estocado (estocado de 2°C — 6°C por cerca de 35 dias) na terapia transfusional,
0 que seria o sangue coletado ndo submetido ao fracionamento, ou seja, apresentando todos o0s
hemocomponentes (HEMOMINAS, 2014)

O fracionamento por sua vez, é a separacdo dos hemocomponentes do sangue através do processo de
centrifugacdo ou congelamento (BRASIL, 2008). Os hemocomponentes do sangue que podem ser
transfundidos de acordo com a necessidade clinica do paciente, sdo separados em "concentrados”,
assim temos, "Concentrados de Hemaécias", "Concentrados de Plaquetas"”, "Concentrados de Plasma"
e também temos o Crioprecipitado. Os Leucocitos provenientes do ST, por sua vez, sdo considerados
contaminantes, desta forma, s6 acabam infundidos através dos concentrados de hemacias e plaquetas,
que possuem pequenas quantidades, sendo considerado um fator gerador de algumas reacGes
transfusionais (HEMOMINAS, 2014).

6. REAC}()ES TRANSFUSIONAIS ADVERSAS
As transfusGes sanguineas sdo responsaveis por salvar muitas pessoas, todos os anos. Esse
procedimento pode atuar na reposicdo volémica necessaria no caso clinico de diversas pessoas, bem
como, auxiliar na terapia de pacientes em longo prazo (BLOOD TRANSFUSION SERVICES, 2017).
E evidente, que quando administrada de maneira correta, seguindo os critérios de risco e beneficio,
possuindo a ajuda de normas de hemovigilancia que prezam por amostras cada vez mais confiaveis, a

transfusdo sanguinea até entdo pode ser uma grande aliada.

Porém, ultimas décadas, a relagdo do “risco-beneficio” da transfusdo tem sido pauta de estudos,
visto que a transfusdo ndo € isenta de riscos, o que ¢ chamado de “reagdes transfusionais” (RAMOS et
al., 2017). As reacOes ou incidentes transfusionais séo todas e qualquer complicacdo ocorrida durante
ou apos a transfusdo sanguinea, e sendo a ela associados (HEMORIO, 2014). Essas rea¢fes possuem
patogénese diversa, como reacdes de natureza alérgica, sobrecarga volémica, alteracfes imunoldgicas,

reacbes hemoliticas, infeccGes por micro-organismos diversos, dentre outros agravos.
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Costumam-se classificar essas reagdes relacionando-as ao tempo de ocorréncia (BRASIL,

2004; FARIAS, 2017), assim:

. Reacdes Transfusionais Imediatas (RTI) - os agravos ocorrem durante ou em até 24h

apos a transfusao, relacionados a mesma;

. Reacdes Transfusionais Tardias (RTT) - agravos que ocorrem apds as 24h da

realizacdo da transfusao e a ela relacionados.

As reacg0es transfusionais imediatas, geralmente esta associada a reagcdes hemoliticas agudas

(RHTa), reacdo febril ndo hemolitica (RFNH), reacGes alérgicas e anafilaticas, sobrecarga volémica

imposta por transfusdo ou TACO, lesdo aguda relacionada a transfusdo (TRALI), contaminacgdes

bacterianas, hemolise ndo imune, alteracbes metabdlicas, reacdo hipotensiva, hipotermia e embolia
gasosa (HEMORIO, 2014; BRASIL, 2015; FARIAS, 2017) (Figura 3).

J& as reacgdes transfusionais tardias podem estar relacionadas ao acometimento por doengas

diversas, hemossiderose transfusional, doenca do enxerto contra hospedeiro (GVHD), reacdo
hemolitica tardia (RHTt), isoimunizacdo e outros agravos (OLIVEIRA e COZAC, 2003; ANVISA,

2003) (Figura 3).

Figura 3 - Incidentes transfusionais imediatos e tardios notificaveis.

IMEDIATOS (24h) TARDIOS (apos 24 h)
Reacao Hemoalitica Aguda Reacao Hemolitica Tardia
Reacao Febril nao Hemolitica HBV/Hepatite B

Reacao Alérgica Leve HCV/Hepatite C

Reacao Alérgica Moderada HIVIAIDS

Reacao Alérgica Grave Doenca de Chagas
Sobrecarga Volémica Sifilis

Contaminacao Bacteriana Malaria

Edema Pulmonar Nao Cardiogenico/TRALI HTLWI

Hemdlise nao imune

Aparecimento de anticorpos

Reacao Hipotensiva

Doenca do Enxerto contra o Hospedeiro/GVHD

Legenda: As reacdes transfusionais fazem com que haja questionamento na usualidade da transfusdo de sangue da maneira

como é realizada hoje. Essas reacOes vdo desde as mais brandas até incidentes que levam a morte em poucos minutos.

Fonte: BARRETO, 2016
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As reacOes transfusionais também possuem mais duas classificagdes, além da relacdo da
ocorréncia com o tempo, sdo elas a relacdo das reacbes com a gravidade do evento e por fim a
correlacdo com a doacgdo. Desta forma, a classificagdo da gravidade da reacdo é feita em graus
(VALERIO, 2015 apud DAVIES, 2008):

. Grau | - leve periculosidade, quando néo oferece risco a vida do paciente transfundido;
. Grau Il - periculosidade moderada, morbidade em longo prazo;
. Grau 11 - grave periculosidade, ameacando a vida do paciente transfundido podendo

até mesmo levar ao 6bito;
. Grau IV - o paciente transfundido vem a ébito.

Ja nas reac0es relacionadas com a doagdo temos (FARIAS, 2017 apud BRASIL, 2015):

. Confirmada - Quando ndo restam duvidas da reacdo com a doacdo, mediante a analise
laboratorial;
. Provavel - Quando sdo apresentadas evidéncias da correlacdo doacdo-reacdo, mas ndo

h& confirmacao;

. Possivel - Quando as correlagcdes dos sinais clinicos podem estar ligadas a outras

causas, porém nao ¢ descartada a possibilidade de a causa ter relagcdo “doagdo-reagdo”;

. Improvavel - Quando ha de maneira conclusiva através de analise a correlacdo da

reacdo transfusional por outra causa, porém ha ddvidas que baseiam a ndo exclusao da
doacdo como causa;

. Inconclusiva - Quando ndo ha através da analise concluida a confirmacdo ou ndo da

relagdo “doagao-reagao”.

Atualmente, os avan¢os acerca da hemovigilancia, desde a elaboracdo dos primeiros bancos de
sangue, sdo muitos, a triagem dos doadores através de entrevistas, testes soroldgicos e inativacédo viral
sdo apenas algumas das medidas padrGes nos bancos de sangue tanto no Brasil, como no mundo.
Entretanto, as inimeras reagdes transfusionais adversas por erros humanos ou ndo, ainda ocorrem e é
necessario compreendé-las (FARIAS, 2017 apud ALBAINE et al., 2004).

6.1. REACOES TRANSFUSIONAIS IMEDIATAS

Cientes da gravidade das reagdes transfusionais, é importante que seja possivel identificar

atraves dos sinais clinicos da maneira mais precoce possivel o problema a fim de agir de forma



28

corretiva ou preventiva e desta forma contribuir para a seguranca transfusional. Afinal, o tempo de
identificacdo e acdo do profissional, pode significar o intervalo entre a vida e o Obito do paciente
(FARIAS 2017 apud MAZZEI et al., 2008).

6.1.1. Reacdo Hemolitica Transfusional Aguda (RHTa)

Cerca de 20 pessoas morrem anualmente apenas nos Estados Unidos da América (EUA) em
decorréncia de reacdo transfusional hemolitica aguda (SADORE et al., 2010).

As reacBes hemoliticas transfusionais agudas (RHTa) ocorrem quando as hemacias
transfundidas sdo hemolisadas (destruidas). Esta reacdo pode ser tanto imunoldgica, quanto, de
origem ndo imunolégica (HEMORIO, 2014; SAHU e HEMLATA, 2014).

Na reacdo hemolitica ndo imune, geralmente estd associada ao manejo inadequado de
hemocomponentes (como uma temperatura e tempo improprios para armazenamento da bolsa
contendo o concentrado de hemécias) que pode resultar na hemolise das hemacias ainda na estocagem
(FARIAS 2017 apud BRASIL, 2007; MAZZEI et al., 2008). Desta forma, € necessario que o periodo
de estocagem do concentrado de hemacias seja respeitado, levando em conta o tipo de anticoagulante
empregado, pois ao contrario disso, podera haver a reducdo progressiva dos niveis de adenosina
trifosfato (ATP) intra-eritrocitario, resultando na rigidez eritrocitaria, impossibilitando assim a sua
circulacdo nos sinusoides esplénicos e por fim a hemolise das hemaécias transfundidas (VERRASTRO
etal., 2005).

A temperatura como outro fator resultante da hemolise ndo imune, se da pela relacdo da
temperatura com a sobrevida eritrocitaria. O concentrado de hemacias® que submetido a temperaturas
que sejam iguais ou inferiores a 0°C podem levar a hemolise por conta da desidratacdo celular; a
conservagdo em temperaturas acima de 6°C pode levar a alteracfes enzimaticas que diminuem a
sobrevida eritrocitaria e resultado na hemolise (VERRASTRO et al., 2005).

A hemdlise ndo imune também pode ocorrer por conta do sangue doador que possui alteracdes
de hemoglobinas (e. g. AS) ou de enzimas, como a deficiéncia da glicose-6 fosfato desidrogenase
(G6PD) que estimasse afetar cerca de 400 milhdes de pessoas no mundo, apesar da maioria dos casos
serem assintomaticos (VERRASTRO et al., 2005; GIOVELLI et al., 2007). Segundo Maia et al.,
(2010, p. 422-423) “a transfusdo de sangue procedente de doadores com deficiéncia de G6PD é

menos eficaz, visto que a deficiéncia das heméacias na defesa contra antioxidantes, torna-as

! Essa temperatura ndo se aplica ao concentrado de hemacias congeladas que sdo preparadas para serem armazenadas em
temperatura igual ou inferior a -65°C
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vulneraveis a hemolise [...] além de serem mais suscetiveis a alteracBes durante a estocagem,
diminuindo a sobrevida eritrocitaria e levando o paciente transfundido a uma hemolise transfusional”.
Essa reacdo transfusional € considerada rara, e o diagnostico € realizado pela exclusdo da
possibilidade da reacdo hemolitica imune (BRASIL, 2007 apud FARIAS, 2017; MAZZEI et al.,
2008).

A reacdo hemolitica imunoldgica também é considerada uma reacao transfusional rara, todavia
gera muita preocupacdo devido ao alto nivel de mortalidade a ela associado, sendo considerada uma
das reacfes mais graves na pratica hemoterapica (FARIAS; 2017) Essa reacdo, diferentemente da
RHTa ndo imune, esta relacionada a incompatibilidade ABO, apesar de também ocorrer por erros
humanos, como erros na identificacdo de amostras pré transfusionais, bolsas de sangue ja submetidas
ao Cross Match e a troca no ato de instalacdo (HEMORIO, 2014). A hemolise pode se apresentar de
duas formas: intravascular e extravascular. A RHTa imune resulta na forma intravascular da hemdlise,
sendo ela aguda ou até mesmo imediata, ou seja, a rea¢do ocorre pela relacdo antigeno-anticorpo de
classe IgM (OLIVEIRA e COZAC, 2003; NETO, 2010; OLIVEIRA, 2012;).

Os sinais clinicos dessa reacdo sdo geralmente febre, calafrios, dor na regido toracica, pressao
baixa que pode resultar em choque, nduseas, dor no local da infusdo, dor lombar e coagulacdo
intravascular disseminada (CIVD) que geralmente pode ser o Unico indicio de um paciente que esteja
em estado de anestesia (JENNER e HOLLAND, 1996; CARDONA, 2001; HEMORIO; 2014).

6.1.2. Reacdo Febril Ndo Hemolitica (RFNH)

Essa reacdo é considerada a de incidéncia mais comum na préatica transfusional. Geralmente
resultado da presenca de anticorpos contra o antigeno leucocitario humano (HLA) e plaquetas do
doador da bolsa. Essa reacdo € considerada como imediata por ocorrer ap6s a transfusdo em um
periodo de geralmente 2 horas (HEMORIO, 2014).

Os sinais clinicos mais comuns sédo a febre (temperatura >38°C) e calafrios, porém pode haver
dor lombar, sensacdo de morte iminente (perda de ar, arritmia cardiaca e etc). Apesar de comum,
deve-se haver muita atencdo vista ser uma reacdo que pode ser um sinal de reacdes graves como
hemolise, TRALI e contaminagfes bacterianas que através do processo imunolédgico pode elevar a
temperatura corpérea (NUKUI, 2015; TINAGATE et al., 2012).

6.1.3. Reacdo Alérgica ou Anafilatica

As reacdes alérgicas sdo consideradas como reagdes transfusionais comuns, com incidéncia de

um caso em cada duzentas transfusdes sanguineas (VAZQUEZ et al., 2002).
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Essa reacdo se da pela acdo dos anticorpos presentes do receptor da bolsa contra as proteinas
plasmaticas do hemocomponente transfundido. Os anticorpos ao reagir as proteinas plasmaticas
contidas na bolsa resultam no surgimento de sintomas alérgicos que vdo desde os mais leves como
prurido e urticarias até os mais graves que podem ser hipotenséo e choque (BRASIL, 2008).

A classificagdo desses sintomas é dividida em trés estagios e sdo diretamente relacionados a
sua gravidade no paciente transfundido (BRASIL, 2008; HEMORIO, 2014):

. Reacdo leve: prurido, urticéria e placas eritematosas;
. Reacdo moderada: edema de glote, edema de Quincke e broncoespasmo;
. Reacdo grave: hipotensdo e choque anafilatico.

Essa reagdo, geralmente, ocorre no inicio do procedimento de transfusdo, em casos raros
algumas horas pds-transfusdo. O estagio mais comum € a reacao alérgica leve que se apresenta pela
urticaria como primeiro sintoma, podendo também haver prurido e rubor nos primeiros momentos
(FARIAS 2017 apud MAZZEI et al., 2008).

O estagio mais grave da reacdo alérgica ou anafilaxia, estdo geralmente associadas a presenca
de imunoglobulina (IgE) ou anticorpos anti-lgA (DOMEN e HOELTGE, 2003). A anafilaxia ou
reacdo anafilatica ocorre quando anticorpos IgG, IgE ou anti-IgA presentes em pacientes deficientes
de IgA (IgA < 7 mg/dL) (FERNANDEZ, 2018). Os anti-IgA reagem com as proteinas IgA da bolsa
transfundida, resultando nessa reacdo alérgica. Essa deficiéncia geralmente estd previamente
associada a fatores congénitos (SOSNOSKI, 2019). De acordo com Fortes (2013) essa reacdo pode
ocorrer mesmo com valores minimos de sangue transfundido e sua frequéncia estd de 20.000
transfusGes com essa reacdo para cada 50.000 transfusOes realizadas.

Nos casos de estagio grave de reacdo alérgica as manifestacdes clinicas estdo sempre
associadas a complicagdes respiratdrias, como: angioedema de laringe, cianose, insuficiéncia
respiratéria aguda, broncoespasmo, estridor respiratorio. Pode apresentar também sincope,
taquicardia, ansiedade, hipotensao arterial e choque anafilatico (PASTORINO et al., 2013; BRASIL,
2015).

A ocorréncia dessa reacdo deve gerar imediatamente a interrup¢do do procedimento
hemoterapico. Nos casos considerados de estagio leve, apds o controle da ocorréncia, pode haver a
infusdo da mesma unidade de sangue antes transfundida, sendo a Unica reagdo que é permitida essa
reinfusdo (FARIAS, 2017 apud TINAGATE et al., 2012).
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6.1.4. Sobrecarga Volémica Imposta Por Transfusdo (TACO)

A TACO é uma reacdo resultante de um excesso de volume sanguineo transfundido no
paciente, gerando uma sobrecarga no sistema circulatério humano, acarretando em um
comprometimento das funcBes cardiacas e/ou respiratorias. A insuficiéncia respiratéria aguda
decorrente da hipervolemia pode agravar-se em um quadro de edema pulmonar. Essa reacdo é
geralmente provocada por infusdo rapida de hemocomponentes ou transfusdo sanguinea macica
(EDER e CHAMBERS, 2007).

Essa reacdo transfusional é considerada a terceira mais frequente, atras apenas da RFNH e
reacdes alérgicas, estima-se ocorrer 1:708 transfusfes (JUNIOR et al., 2007). Assim, 0 paciente que
possui propensdo a sobrecarga volémica, tais como, idosos, criancas, pacientes com problemas
cardiacos, renais e que possuem quadros de anemia cronica, é necessario que o concentrado de
heméacias seja administrado lentamente na dose de 1ml/Kg/hora ou mesmo fraciona-los
(VERRASTRO et al., 2005).

A TACO pode ser confundida com a lesdo pulmonar aguda relacionada a transfusdo (TRALI)
em vista da evolucdo do quadro aparentar ser analogo, desta forma para diferencid-los e agir de
acordo com o problema apresentado, ¢ realizado o diagnostico diferencial. Desta forma a TACO por
elevar os niveis de peptideo natriurético do tipo B (BNP), associagdo com a hipertensao arterial e pelo
edema pulmonar melhorar com o uso de diuréticos, torna possivel um diagnostico diferencial dessas
duas reacoes transfusionais (ACHKAR et al., 2019).

6.1.5. Lesdo Aguda Relacionada a Transfusdo (TRALI)

A lesdo aguda relacionada a transfusdo, injdria pulmonar associada a transfusdo ou
simplesmente “TRALI” ¢ a maior causa de morbimortalidade associada a transfusdao sanguinea
atualmente (JUNIOR et al., 2007). Essa reagéo caracteriza-se por hipoxemia, auséncia de hipertensao
arterial esquerda, bem como, infiltrado bilateral na radiografia de térax. Geralmente a reacdo ocorre
durante ou em até 6 horas apos a infusdo sanguinea ou dos hemocomponentes (RODRIGUES et al.,
2017).

A incidéncia de TRALI é imprecisa, todavia o fato de que ocorra subdiagnéstico, faz com que
a real incidéncia seja menor que o verdadeiro cenario de sua manifestacdo. Esse fator se da pelo
TRALI ser um dos diagnosticos diferenciais da presenca imediata de desconforto respiratorio agudo
na transfusao, podendo ser confundido com agravos como o TACO, sendo assim, o seu diagnostico é
mais confuso e complexo (GAJIC e MOORE, 2005; JUNIOR et al., 2007) (Figura 4).



Figura 4- Diagndstico diferencial do TRALI e TACO

Parametros

TRALI

SC/TACO

Temperatura corporal

Febre pode estar presente

Sem alteracdo de temperatura

Pressao arterial

Hipotensao

Hipertensdo

Sintomas respiratorios

Dispneia aguda

Dispneia aguda

Sistema venoso cervical

Sem alteracdo

Geralmente distendidas

Raio X

Infiltrado difuso bilateral

Infiltrado difuso bilateral

Fracdo de ejecdo Normal, diminuida Diminuida

Edema pulmonar Exsudato Transudato
Resposta a diurético Minima Significante
Leucometria Leucipenia transitoria Sem alteracdes
BNP <200pg/mi >500 — 1200 pg/mi

Anticorpos leucocitarios

Geralmente positivo

Geralmente ausente
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Legenda - (Lesdo pulmonar aguda relacionada a transfusdo), mediante a reagdo chamada de Sobrecarga circulatéria/TACO, que

possui manifestacdes parecidas, mas que sdo agravos distintos.

As reac0es transfusionais no geral estdo ocorrendo cada vez menos, porém o TRALI estad em
“contramao” a essa estatistica ¢ apesar de ser considerada uma reagdo rara, € potencialmente fatal,
tendo mortalidade de 6% a 14% dos casos notificados (SILVA e HAJJIAR, 2014). Os nameros de
ocorréncia variam de 1:1,120 e 1:57,810. H& estudos que apontam para um caso a cada 7.900
unidades de ST e de um caso em cada 432 unidades de plasma fresco congelado transfundido
(RODRIGUES et al., 2017).

A fisiopatologia do TRALI ainda ndo foi totalmente compreendida, entretanto, ha dois
progndsticos que sdo mais aceitos atualmente, um trata-se de um mecanismo imunoldgico e outro de
um mecanismo nédo imunologico (JUNIOR et al., 2007).

A TRALI compreendida por origem imunoldgica ocorre pela ativacdo dos neutréfilos do
receptor, pela presenca de anti-HLA (antigenos leucoplaquetarios) ou anti-HNA (antigenos
neutrofilicos) advindos do plasma do doador no momento da infusdo. Quando os anticorpos sejam
neutréfilicos ou leucocitarios do doador entram em contato com o sangue do receptor ocorre a
ativacdo do SC (sistema complemento) que levard granuldcitos para a circulagdo pulmonar. Desta

forma, a resposta oxidativa e citotoxica da ativacdo neutrofilica ird4 induzir ao dano endovascular,
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aumentando assim a permeabilidade vascular, o que levard ao extravasamento vascular e por fim ao
edema pulmonar, caracterizado pela insuficiéncia pulmonar (RODRIGUES et al., 2017).

O segundo mecanismo foi compreendido, a medida que em alguns casos nao eram
identificados os anticorpos responsaveis pelo TRALI de origem imunoldgica, no paciente receptor e
nem no doador dos hemocomponentes (SILVA e HAJJAR, 2014; RODRIGUES et al., 2017). Assim,
uma origem nao imunolégica surgiu, dividindo-se em dois eventos que somados culminaria na reacdo
transfusional. Nos pacientes predispostos?, essas predisposi¢des sdo chamadas de “primeiro evento”
que podera resultar na manifestagdo do TRALI, somado ao “segundo evento” (HAJJAR, 2010;
SILVA e HAJJAR, 2014).

A transfusdo sanguinea ou de hemocomponentes, principalmente o plasma, ao invés de
cumprir a funcdo de beneficiar esse paciente, essa infusdo podera agir no organismo do mesmo, como
um segundo fator que nesse paciente ja previamente disposto, ird gerar um encontro de substancias
bioativas que desencadearam uma reacdo antigeno-anticorpo, que ira aumentar a permeabilidade
vascular, ocorrendo a passagem de liquido para o alvéolo e por fim a injuria pulmonar relacionada a
transfusdo (HAJJAR, 2010; SILVA e HAJJAR, 2015).

A TRALI caracteriza-se por complicagcfes respiratorias, como dispneia, hipoxia e até mesmo
insuficiéncia respiratoria severa. Essas complicacfes respiratorias podem manifestar-se juntamente
com febre, tremores, hipotensédo e taquicardia, que sdo geralmente os primeiros sinais apresentados
pelo paciente. Além da grave fisiopatologia, a TRALI ndo possui tratamento especifico, visto nao ser
bem compreendida até o momento, sendo assim, o procedimento adotado é a interrupcdo da
transfusdo, tomando medidas para a conservagdo do equilibrio hemodindmico do receptor da infusdo
sanguinea e dar o suporte ventilatorio adequado (JUNIOR et al., 2007).

6.1.6. Contaminagdes Bacteriana

Essa reacdo transfusional estd associada a contaminacdo, principalmente de bactérias gram-
negativas ao hemocomponente, sendo o concentrado de plaquetas (CPs) o mais prevalente. A
contaminacgdo pode ocorrer no processo da coleta, armazenamento ou manejo inadequado da amostra
(SMITH — TEMPLE e JOHNSON, 2000 apud FARIAS, 2017).

Se a contaminagdo ocorrer no processo da coleta, mesmo que o numero de bactérias presente

2 Estas predisposicdes de risco ao TRALI podem ser sepse, neoplasia hematoldgica, pacientes submetidos a cirurgias prévias,
pacientes submetidas a transfusdo macica, pacientes alcodlicos, idosos, presenca de choque séptico, insuficiéncia renal aguda,
insuficiéncia hepatica, paciente em ventilagdo mecanica, edema pulmonar ou infec¢do pulmonar.
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seja pequeno, 0 armazenamento inadequado pode gerar a replicacdo bacteriana e resultar em uma
contaminacgdo mais forte no momento da infusdo (MARTINI et al., 2010).

Atualmente a contaminacdo bacteriana é a reacdo transfusional associada a infeccdo de
agentes patogénicos mais comuns, pela diminuicdo de infecgbes por virus e outros agentes.
Estatisticas apontam para um caso de contaminagdo para 25,000 bolsas de CPs, e 1:250,000 quando é
em concentrado de hemécias. Cabe salientar, que entre os anos de 2005 a 2009, as reacdes de
contaminacgédo bacteriana representavam 12% das mortes por transfusdo notificadas ao FDA (United
State Food and Drug Administration) (HILLYER et al., 2003; GILLISS et al., 2011; VALERIO,
2015). As manifestacdes dessa reacdo podem variar de dor abdominal, febre, diarreia, nauseas,
vOmitos até hipotensdo e choque (IRA e CID) (HEMORIO, 2014).

Além das reacGes imediatas consideradas, também existem outros agravos imediatos na
pratica hemoterépica, tais como, rea¢do hipotensiva, alteracbes metabdlicas, hipotermia, embolia
gasosa e outros (FARIAS, 2017).

6.2. REACOES TRANSFUSIONAIS TARDIAS

Quando consideramos as reagdes tardias na pratica hemoterdpica, deve-se alertar que o
procedimento realizado seja ele terapéutico ou intervencdo cirdrgica, ndo se conclui ao fim da
operacdo ou tratamento, mas quando o desfecho desse paciente, com base no acompanhamento,
evidencia que o mesmo, ndo terd complicacbes futuras relacionadas a infusdo (ENGOREN et al.,
2002).

Quando ha uma analise de médio e longo prazo, para concluir um ponto crucial quando se
discute medicina, é o desfecho, ou seja, como o paciente que passou por uma infusao ird esta em ate
10 anos. Quando € feito esse acompanhamento, nota-se que a incidéncia de complicacdes
relacionadas a transfusdo € muito maior (SILVA e HAJJAR, 2015).

Segundo Engoren et al., (2002, p. 1180-1186) a “analise de propensdo de 1900 pacientes por
um periodo de 5 anos mostrou que a mortalidade em pacientes transfundidos foi o dobro em relagéo
aos pacientes nao transfundidos, ndo somente na fase inicial, mas também em 5 anos”.

Os agravos decorrentes no periodo ap6s 24h da infusdo, ou seja, agravos tardios, podem ser
por infeccBes diversas, bem como, hemossiderose transfusional, RHTt, isoimunizacdo e outras

(BRASIL, 2007). A seguir sera abordado alguns desses agravos.
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6.2.1. InfecgOes de Patogénese Diversa

O risco de contrair diversas doencas pelo sangue, como: HIV, hepatites (especialmente as
ocultas), citomegalovirus, Epstein-Barr, HTLV-I/Il, mal de chagas, maléaria e alguns tipos de
bactérias, ha alguns anos atras, era a maior preocupacdo no campo da hemoterapia. Todavia, apesar
das novas técnicas de selecdo e depuracdo sanguinea advindas do avanco da hemovigilancia
possibilitarem o declinio desses tipos de agravos, cada vez mais doencas estdo sendo associadas a
transfusdo (HOFFBRAND e MOSS, 2013; ALBERTI et al., 2006).

Um estudo publicado por Petersen e Busch (2010, p. 495-503) alertou do potencial risco sobre
a infecgdo de arboviroses por transfusdo sanguinea. Esse alerta ja vinha sendo considerado desde a
descoberta da transmissdo transfusional do virus do Nilo Ocidental (WNV), ha 17 anos, nos Estados
Unidos, tornando consideravel o risco de infec¢des por arbovirus.

Atualmente, ndo apenas WNV, mas diversos virus, como a dengue (DEN), zika (ZIKV), virus
da febre amarela e chikungunya, sdo algumas das arboviroses que preocupam o sistema de
hemovigilancia (EICK et al., 2019).

O surgimento de cada vez mais doencas relacionadas a transfusdo, implicam em um dos
motivos que tornava a transfusao sanguinea um procedimento tdo usual, o0 seu custo. Quando no inicio
da década de 80, falava-se apenas de trés tipos de hepatites, sendo a hepatite A, hepatite B e hepatite
“nao-A, ndo-B” (NANB), todavia, desde 1995 sabe-se até mesmo da hepatite G. A Doenca de
Creutzfeldt-Jakob (CJD) e sua variante (vCJD) também foi relacionada a transfusdo. Sendo uma
doenca que no ponto de vista imunoldgico possui baixo potencial de cura (SILVA e HAJJAR, 2015).

Assim, torna-se necessario que cada vez mais testes soroldgicos especificos sejam feitos para
identificar as doencas que ja sdo relacionadas e as que estdo se relacionando com o passar do tempo,
para ser possivel a validacdo de uma bolsa de sangue com menor probabilidade de resultar em um
agravo do tipo. Os dados apontam que do ano de 1985 até 2009 nos Estados Unidos, 0 aumento
mediante a bolsa de sangue foi de mais de US$ 120,00, sendo que atualmente, esses valores
ultrapassam os US$ 300,00 por unidade (Figura 5). No Brasil apesar de ser custeada pelo governo
atraves do Sistema Unificado de Saude (SUS), uma bolsa de sangue de 350 mililitros R$300,00 a
R$800,00 para os cofres publicos e os pacientes geralmente recebem de 2 (duas) a 3 (trés) bolsas
(SEGATTO, 2011; SILVA e HAJJAR, 2015).
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Figura 5- O aumento do valor da bolsa de sangue nos Estados Unidos da América
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Legenda - Testes cada vez mais especificos com o aparecimento de novas enfermidades relacionadas a transfuséo, fazem

com que esse procedimento ndo seja barato quanto antigamente.

Fonte: SLAPPENDEL, 2014.

6.2.2. Doenga do Enxerto Contra Hospedeiro (DECHT)

Esse agravo geralmente ocorre pela infusdo de hemocomponentes contendo linfécitos
imunocompetentes para um hospedeiro em estado contrario, ou seja, imunossuprimido. Desta forma,
os linfocitos do doador atacam os tecidos do hospedeiro imunossuprimido, visto que 0 mesmo possuli
um sistema imunitario vulnerdvel ao ataque dos linfécitos do doador. A DECHT também pode
ocorrer quando pacientes imunocompetentes sofrem infusdo sanguinea de um doador homozigoto
para as proteinas HLA que o receptor do paciente é heterozigoto. A manifestacdo dar-se por diversos
sintomas, tais como, febre, acometimento cutaneo, até mesmo, anorexia, ictericia. Apesar de rara, é
potencialmente fatal. O desconhecimento dessa sindrome, resultando na dificuldade de diagndstico e a
auséncia de resposta ao tratamento, tornam essa reacdo tdo grave (LANDI e OLIVEIRA, 1999;
SERIGNOLLLI, 2016).

Essa reacéo transfusional ocorre geralmente de 4 a 30 dias ap0s o procedimento de transfusao.
Sendo diagnosticada por suspeita clinica seguida de bidpsia da pele e medula 6ssea. A melhor
abordagem possivel para a prevencdo da DECHT € pelo processo de irradiacio gama dos
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hemocomponentes a serem infundidos (BRASIL, 2015).
Existem também outros riscos como a reagdo hemolitica tardia, bem como, a propensédo a
iIsoimunizacdo do paciente (NUKUI, 2015)

6.2.3. A Transfusdo sanguinea x Sistema Imunoldgico

Durante muito tempo, acreditava-se que transfundir era benéfico do ponto de vista
imunologico, visto que pacientes expostos a transplante de rim, que geralmente sdo pacientes
anémicos, ao serem transfundidos tinham uma recidiva menor de perda do enxerto, ou seja, mais
preparados no caso de um possivel novo enxerto. Porém, na verdade, o sistema HLA do doador
atuando no paciente que recebeu seu sangue, estava competindo com o 6érgdo que esse paciente
recebeu. Desta forma, o sistema imunoldgico aparentava estar agindo para adaptar-se a transfuséo de
sangue e ndo ao rim transplantado. Assim, deve-se pensar que ao indicar uma transfusdo, pode esta
sendo indicado um transplante de sangue. Essa simples troca verbal, intensifica a gravidade e
seriedade nesse tratamento tdo usual, que pode resultar em agravos imunes ou Nnao imunes ao
individuo que a receber (SILVA e HAJJIAR, 2015).

7. ALTERNATIVAS A TRANSFUSAO SANGUINEA

O uso inadequado, 0 esgotamento e 0s riscos inerentes a transfusdo sanguinea, fizeram com
gue houvesse uma preocupacao em reduzir ou substituir esse procedimento. Todavia, 0 que era uma
perspectiva futura, atualmente é uma realidade (PEREIRA e RIBEIRO, 2014).

Essas praticas alternativas que visam reduzir e até mesmo evitar a transfusdo de sangue
alogénico, podem essencialmente ter trés pilares: otimizacdo da massa eritrocitaria e o estado de
coagulagdo; minimizar a perda de sangue e tolerar a anemia. Dentro desses pilares, temos estratégias
clinicas medicamentosas e/ou equipamentos que tratam o quadro anémico ou deficiéncia na
coagulacdo do paciente. Também ha préticas cirdrgicas e conhecimentos tedricos que podem ser
utilizados para chegar a mesma finalidade, que seria 0 bom cuidado ao paciente sem 0 uso do sangue
ou com o menor uso possivel dele (SANTOS et al., 2014). Neste capitulo, discorreremos sobre quais
e como funcionam essas opcOes/alternativas, bem como, equipara-las ao uso da terapéutica de sangue

alogénico.
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7.1. OTIMIZAR A MASSA ERITROCITARIA

Quando tratamos de reduzir ou evitar a transfusdo de sangue alogénico € necessario
primeiramente identificar a causa da anemia, plaquetopenia ou coagulopatia. Desta forma, utilizar os
medicamentos que melhor combatem essas condices clinicas.

Uma das maneiras de otimizar a massa eritrocitaria ¢ pelo uso de medicamentos que
estimulam a eritropoiese (processo de producdo de hemacias) como a eritropoetina (EPO). Esse
hormdnio enddgeno é naturalmente produzido pelos rins e figado, porém o uso dessa substancia pode
incentivar @ medula 6ssea 0 aumento da eritropoiese. Assim, com o surgimento da clonagem do EPO
humano (1983), possibilitou a criacdo da eritropoetina recombinante humana (rhEPO), a darbepoetina
que seria uma forma sintética de EPO® e mais recentemente, o CERA “(continuous erythropoietin
receptor activator). Os usos clinicos dessas substancias podem ser realizados principalmente no
periodo pré-operatorio a fim de elevar o nivel do hematdcrito, reduzindo as chances de uma
transfusdo de sangue e seus possiveis riscos. Todavia, deve-se atentar aos riscos associados,

principalmente em deficientes renais cronicos e portadores de cancer maligno.

O uso de rHUTPO?® (trombopoetina humana recombinante) e eltrombopag podem ser utilizadas
no tratamento de plaquetopenia, estimulando a trombocitopoiese e reduzindo a necessidade de
transfusdo de CP (SANTOS et al., 2014; ROCHA, 2017).

A condicdo anémica pode apresentar-se no paciente de diversas formas, como a falta de ferro
na composicdo sanguinea, por exemplo, conhecida como anemia ferropénica (HEMOCENTRO,
2018). Para tratar desta anemia e assim reduzir as chances de uma possivel infusdo sanguinea, poderia
ser utilizado medicamentos a base sulfato ferroso, como o Ferronil. Mais medicamentos sé&o indicados
para 0 gerenciamento da anemia, como é o caso de medicamentos a base de acido félico e vitamina
B12 (BLOODLESS, 2015).

Um fator somatério no incentivo a eritropoiese e trombocitopoiese é a nutricdo do paciente de
maneira precoce, mesmo que de maneira parenteral intravenosa, em pacientes impossibilitados de
nutricdo autbnoma, como os em condi¢do de coma. Essa suplementacdo podera reforcar o sucesso

desses processos. Se possivel, o planejamento pré-operatorio com o intuito de reduzir ou evitar uma

3 O EPO possui o valor de R$ 36,99 a R$ 969,10.

4 A CERA pode ser encontrada por diversos valores, tais como R$ 400,00 a R$ 700,00.

5 Medicamentos de trombopoetina humana recombinante possuem o prego entre R$ 39,90 a R$ 781,90.
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transfusdo é incentivado e pode ser devidamente realizado. Existem muitos métodos para chegar a
esse objetivo, passando do diagnostico até o tratamento e a combinacdo desses pode ser aplicada ndo

apenas no pré-operatorio, mas também no intra e p6s (SANTOS et al., 2014).

7.2. MINIMIZAR A PERDA DE SANGUE

O sangramento em cirurgias seja no pré, intra e poés-operatorio, ndo € incomum. O estado de
coagulacdo neste caso é um fator determinante, visto que sua deficiéncia pode levar a hemorragia e
assim, a quadros anémicos graves; ainda ha pacientes que possuem essa deficiéncia de forma crénica,
como € o caso dos hemofilicos. A coagulagdo como é um mecanismo vital de interrupcdo do processo
de sangramento, ocasionado por algum trauma/leséo, um problema nesse mecanismo pode facilmente
levar a indicacdo ou ndo de uma transfusdo de sangue, assim sendo, parar 0 sangramento € mais uma

maneira de evitar ou reduzir a transfuséo, tratando assim um futuro ou ja recorrente, quadro anémico.

A interrupcdo de um sangramento pode ser realizada tanto com praticas cirurgicas, como
também, com o0 uso de medicamentos tdépicos ou sistémicos. Um exemplo do uso desses
medicamentos e 0 seu emprego, é no caso das cirurgias cardiacas, que geralmente, se torna uma das
maiores preocupacdes devido ao sangramento poOs-operatorio, podendo elevar a taxa de
morbimortalidade nesse grupo. Estima-se que mais da metade de pacientes submetidos a cirurgia
cardiaca sofram a infusdo de algum hemoderivado. Assim, os os antifibrinoliticos® (como é&cido
tranexamico ‘TXA’ e acido épsilon aminocaprédico ‘EACA’) atuam inibindo o processo de fibrindlise
(processo através do qual o coagulo de fibrina é destruido), o que resulta na diminuicdo sangramento
(RAMOS et al., 2011).

A fibrindlise possui um papel fundamental no controle do processo de coagulacdo sanguinea,
entretanto, quando ocorre uma cirurgia, a fibrindlise no local pode ser excedida, tornando-se
generalizada, resultando em deficiéncia no processo de coagulacdo (coagulopatia). A inibicdo desse
processo a fim de auxiliar na perda de sangue através dos antifibrinoliticos, dar-se pela ocupacgdo dos
analogos da lisina no plasminogénio, justamente no sitio onde a lisina deveria ligar-se para realizar a
fibrindlise (MAIA et al, 2006; CAGNOLATI et al., 2015) (Figura 6).

6 O 4cido tranexamico (TXA) pode ser encontrado em valores que variam de R$ 20,00 a mais de R$ 100,00. O acido épsilon
aminocaproico (EACA) pode ser encontrado em valores que variam de R$ 30,00 a mais de R$ 100,00. Porém, ambos
medicamentos sdo fornecidos pelo SUS, através da assisténcia farmacéutica.
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Figura 6 - Processo de Ativacéo e Inibi¢do da Fibrindlise

Ativagdo da Fibrindlise Inibigéo da Fibrindlise
t-PA t-PA
— Plasminogénio
Plasminogénio l
?Acido
Tranexamico
Fibrina Fibrina
t-PA +PA
Plasmina Plasmina
POF POF
Fibrina

Legenda - A ativagdo da fibrindlise é definida pela degradacéo da fibrina mediada pela plasmina. O ativador tecidual do
plasminogénio (t-PA) liga a plasmina a fibrina, degradando-a. A inibicdo da fibrindlise dar-se pela presenca de analogos
de lisina (antifibrinoliticos) que ocupam o sitio de ligagdo da lisina, impossibilitando a ligacdo da plasmina com a fibrina.

Fonte: SANTOS e GAIDZINSKI., 2007

Em casos de hemorragia digestiva alta (HDA) o uso de analogos da vasopressina no
gerenciamento de anemia também ¢ indicado (LUIS, 2011). Medicamentos endovenosos como o
estrogénio conjugado, somatostatina, octreotide, vitamina K na forma de fitomenadiona, o uso de
fatores recombinantes, como o VII recombinante ativado (rFV11a), que pode ser utilizado em cirurgias
ortopédicas, procedimentos invasivos, quadros de hemorragia moderada e grave, fatores de
coagulacdo, como o concentrado de fator VIII de coagulacdo (BLOODLESS, 2015). Cabe salientar,
que esses produtos de origem recombinante, possuem alta eficacia na interrup¢do do sangramento, em
até 90% dos casos em que sdo utilizados (BEZERRA et al., 2018).
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Como descrito na tabela 1, os medicamentos de uso topico também podem estancar o
sangramento, diminuindo as chances de uma transfusdo sanguinea, através de seus mecanismos de
acdo (CARVALHO e MARCHI, 2013; BLOODLESS, 2015).

Tabela 1 - Medicamentos hemostaticos topicos e seus mecanismos de agao.

Medicamentos Hemostaticos Tépicos Mecanismo de A¢ao
Celulose Oxidada Regenerada (COR) Iniciam a coagulacéo via ativacdo por contato.
Imita as etapas finais da coagulacéo, quando o fibri-
Fibrina (adesivos teciduais) nogénio e convertido em fibrina em presenca

da trombina. Em seguida, ha proliferacéo de fi-
broblastos e formacao de tecido de granulacéo.
Adapta-se a ferida e por ser hidréfila ‘incha’, resul-
tando no tamponamento. As partes “inchadas” da
Espuma ou Esponjas de Gelatina gelatina limitam o fluxo de sangue que promove
uma matriz ao redor da qual o coagulo pode se for-
mar.

Atua como desidratante sanguineo, agindo como
peneira para a composicdo solida do sangue. Seu
Polissacarideos de Origem Vegetal efeito hidrofilico aumenta a formacéo de barreiras,
promovendo uma normalidade na acdo plaquetéaria e
proteica do processo de coagulacao.

Promove a hemostasia através da ativacao por
Colageno contato e da agregacédo plaquetaria, por conta
do contato entre 0 sangue e o0 colageno.

Legenda: Os medicamentos hemostaticos topicos e seus mecanismos de a¢do, podem combater o sangramento por
diferentes meios.

Fonte: Elaborado pelo Autor
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Como representado na figura 7, a recuperacdo sanguinea intraoperatdria trata-se, de um

procedimento de recuperacdo de sangue perdido por aspiracdo durante um procedimento cirdrgico,

lavando-o e filtrando os residuos celulares e bioquimicos e assim, reinfundidos no paciente. Essa

estratégia pode ser utilizada em diversas cirurgias, principalmente as de médio e grande porte, como

cirurgias cardiacas, transplantes, ortopédicas e outros procedimentos. Resultando na diminuicdo da
necessidade de sangue alogénico (BLOODLESS, 2015; NUNES et al., 2019).

Figura 7 — Representacdo esquemaética da recuperacdo sanguinea intraoperatdria (RIOS)
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Legenda: A recuperagdo de sangue intraoperatéria, também pode ser chamada de autotransfusdo, visto que o

procedimento, como indicado, conduz o sangue perdido do paciente, que é filtrado, lavado e reinfundido no paciente, com

seu proprio DNA, o melhor sangue possivel para transfuséo.

Fonte: BLOODLESS, 2015

A transfusdo de sangue alogénico pode ser muitas vezes uma agressdo ao sistema imunologico

do individuo que o recebe. O sangue circulante em cada individuo desempenha bem suas func¢des no

organismo em que foi originado, porém, esse mesmo sangue em outro organismo, pode gerar graves

complicacGes. Apesar da triagem dos bancos de sangue estarem cada vez mais preparados para

disponibilizar amostras compativeis ao paciente que a necessita, a compatibilidade sanguinea nao
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anula a diferenga do organismo de cada individuo, o que ndo impede complica¢des (UFMS, 2014).
Desta forma, um dos maiores incentivos da pratica de recuperacgdo intraoperatéria de sangue é
justamente o fator do paciente receber seu préprio sangue, com o seu DNA, o que seria 0 melhor a ser
infundido. Essa pratica reduz a necessidade de testes sorolégicos e biomoleculares, bem como, reduz
as chances de complicagdes equiparadas as ocorrentes por transfusdo alogénica. Ainda outro fator, € a
alteracdo biomecanica e biofisica do sangue estocado, o que favorece a obstrucdo da circulacdo e pode
estar relacionado até mesmo ao 6bito por insuficiéncia renal (UFMS, 2014; BLOODLESS, 2015).

Assim, o RIOS’, pode ser uma alternativa ao sangue alogénico, possibilitando sangue fresco
imediato, a diminuicdo de complicacdes p6s-operatorias, seja infec¢es ou outros agravos e por fim,
pode reduzir a alta demanda de sangue alogénico (FILHO et al., 2017).

7.2.2. Hemodiluicdo normovolémica aguda (HNA)

A hemodilui¢do normovolémica aguda ou HNA, é mais uma das estratégias que parcialmente
ou totalmente podem substituir o uso de sangue alogénico em cirurgias, até mesmo de grande porte,
como as cardiacas. Como ilustrado na figura 8, o HNA pode ser compreendido pela retirada de um
volume de ST e a infusdo de solucbes com propriedades que se assemelham ao plasma, como
solugdes macromoleculares ou fluidos gelatinosos, respeitando o volume de ST retirado. Por exemplo,
em média o corpo humano adulto possui entre 4 e 6 litros de sangue, assim, caso seja retirado 1 litro
de sangue total, a infusdo da solucdo de diluicdo seré de 1 litro, para que se mantenha a normovolemia
(volume de sangue circulante, considerado normal). O sangue retirado € armazenado do paciente, fica
a disposicao para reinfusdo no intra e/ou pos-operatério (THIBODEAU et al., 2002; BLOODLESS,
2015).

A transfusdo de sangue alogénico pode ser muitas vezes uma agressao ao sistema imunolégico
do individuo que o recebe. O sangue circulante em cada individuo desempenha bem suas fungdes no
organismo em que foi originado, porém, esse mesmo sangue em outro organismo, pode gerar graves
complicacGes. Apesar da triagem dos bancos de sangue estarem cada vez mais preparados para
disponibilizar amostras compativeis ao paciente que a necessita, a compatibilidade sanguinea ndo anula

a diferenca do organismo de cada individuo, o que ndo impede complica¢bes (UFMS, 2014).

" A maquina de recuperagéo intraoperatdria de sangue custa cerca de US$ 2,000. Porém, no Brasil existem maquinas para esse
procedimento que podem custar até R$ 75 mil reais. Esse aparelho e procedimentos ja é realizado no Brasil, em locais, como
Hospital Regional do Sertdo Central no estado do Ceard, bem como, no hospital de Leng6is Paulista no estado de Sdo Paulo.
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Desta forma, um dos maiores incentivos da pratica de recuperagdo intraoperatdria de sangue é
justamente o fator do paciente receber seu préprio sangue, com o seu DNA, o que seria 0 melhor a ser
infundido. Essa pratica reduz a necessidade de testes soroldgicos e biomoleculares, bem como, reduz
as chances de complicagdes equiparadas as ocorrentes por transfusdo alogénica. Ainda outro fator, é a
alteracdo biomecanica e biofisica do sangue estocado, o que favorece a obstrucdo da circulagdo e pode
estar relacionado até mesmo ao 6bito por insuficiéncia renal (UFMS, 2014; BLOODLESS, 2015).

Assim, o RIOS, pode ser uma alternativa ao sangue alogénico, possibilitando sangue fresco
imediato, a diminuicdo de complicagdes pos-operatorias, seja infec¢es ou outros agravos e por fim,
pode reduzir a alta demanda de sangue alogénico (FILHO et al., 2017).

Figura 8 — Representagdo esquematica do procedimento de hemodiluicdo normovolémica aguda (HNA)
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Legenda: A HNA, é um método barato, que assegura o paciente caso necessite de transfusdo sanguinea, ird receber o seu
proprio sangue previamente estocado e também no intraoperatério visto que pela diluicdo promovida pela técnica, o
paciente mantém a volemia e no caso de perda de sangue, a concentragdo de hemocomponentes é menor, prejudicando

menos o paciente.
Fonte: BLOODLESS, 2015
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Desta forma, o HNA atua como um expansor da volemia, mesmo sem necessariamente conter
sangue. A estrategia faz com que o sangue, por diluicdo, diminui a concentracdo de glébulos
vermelhos e outros hemocomponentes, desta forma caso o0 paciente esteja perdendo sangue, ira perder
menos globulos vermelhos. Essa alternativa também traz beneficio no transporte de O2 no paciente,
mesmo aqueles com 20% do Ht, por conta da diminui¢do da viscosidade. sanguinea, diminuindo as
chances de insuficiéncia de 6rgdos, também, reduz complica¢fes tromboticas, resultado da diluicdo da
concentragdo de plaquetas (ALMEIDA et al., 2001; PEREIRA e RIBEIRO, 2014; ROCHA, 2017).

O uso da hemodiluicdo normovolémica aguda pode ajudar consideravelmente na minimizagédo
da perda de volume sanguineo, diminuindo a necessidade de transfusao alogénica, tanto em pacientes
adultos, tais como, criancas. Além disso, é uma técnica de baixo custo, 0 que incentiva a sua préatica
mediante ao encarecimento da terapéutica atual (sangue alogénico) (GARCIA, 2017).

7.2.3. Técnicas cirurgicas

Outras préticas também podem auxiliar na diminui¢do da perda de sangue, como a hemostasia
meticulosa ou a pratica cirurgica focada em causar menos traumas. Com o auxilio de um bisturi
elétrico e bom preparo médico, é possivel realizar a hemostasia por cauterizar o vaso ocasionador da
hemorragia. Mais recentemente, o bisturi de argbnio facilitou ainda mais a hemostasia, possui
maltiplos usos no campo cirargico, possibilitando a cauterizacdo ainda mais precisa de sangramentos
em regides delicadas, tais como figado e baco. O funcionamento desse instrumento, dar-se pelo gas
argénio ser um forte condutor elétrico, assim, esse gas transforma-se em um pequeno raio de
intensidade controlada, cauterizando tecidos sem nem mesmo haver contato direto. O uso dessa
técnica requer que se saiba o local do sangramento, caso isso ndo seja evidente, 0 uso da angiografia
precoce poderd indicar o local onde sera feita a intervencdo (SANTOS et al., 2014; BLOODLESS,
2015; NAKAMURA, 2018).

7.2.4. Evitar coletas excessivas e utilizar pequenos tubos para coleta

A consciéncia acerca de reduzir as coletas excessivas de sangue no periodo pré-operatorio ou
até mesmo pos, também pode auxiliar na reducdo e até mesmo evitar um quadro em que seja
necessaria uma transfusdo de sangue alogénico. Isso pode ser realizado através da reducdo de

flebotomias rotineiras, bem como o uso de pequenos tubos para a coleta de sangue (microcoleta).
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A pratica de reduzir coletas excessivas, pode evitar que o paciente seja conduzido para cirurgia
em uma condicdo de anemia iatrogénica (provocada pelo proprio tratamento), visto que muitos
médicos ndo toleram anemia, entdo, esse paciente podera receber uma transfusdo também iatrogénica,
para reparar o feito por conta do habito de excessivas coletas, nem sempre necessarias. Nao € exagero,
visto que o paciente que ira submeter-se a uma operacao, possivelmente ja estd debilitado. Assim, as
flebotomias devem ser realizadas com critério e necessidade, como no caso de orientar um novo
tratamento (SANTOS et al, 2014; SILVA e HAJJAR, 2014; BLOODLESS, 2015)

Além dessas estratégias descritas, existem outras para minimizar o uso da terapia alogénica,
atraves da preservacdo sanguinea intraoperatoria e manejo do sangue autélogo, também permitir
hipotensdo moderada durante o sangramento, ou seja, pressao arterial no menor nivel possivel que
mantenha a perfusdo tecidual (SANTOS et al., 2014).

7.3. TOLERANCIA A ANEMIA

A anemia de acordo com Organizacdo Mundial da Sadde (OMS) é uma condicdo onde o
individuo esta com valores de globulos vermelhos ou de hemoglobina -Hb- (proteina transportadora
de oxigénio) abaixo do valor de normalidade estipulado, considerando as questfes fisioldgicas do
individuo (como idade e género) (JORDAO et al., 2009). A relacdo deste agravo com a transfuso
sanguinea, ndo é algo novo, visto que se compreendia que transfundir um individuo em quadro
anémico seria indiscutivelmente benéfico. O médico John S. Lundy em 1942, estipulou alguns
conceitos em relagdo a transfusdo sanguinea e de plasma, dentre esses, a ideia de que a transfusdo
deveria ser realizada em pacientes com niveis entre 10 Hb/dL de sangue e 30% de hematdcrito
(hemécias no volume total de sangue). Assim, sdo esses mesmos niveis que atualmente fazem, muitas
vezes, o profissional médico indicar ou ndo uma transfusdo sanguinea, tornando-os verdadeiros
“gatilhos” transfusionais (Tab 2) (SILVA e HAJJAR, 2015).
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Tabela 2 - Motivos que geralmente indicam uma transfusdo de sangue para pacientes internados (Pacientes

Criticos).
Motivo para transfusao Transfusdo
(%)
Gatilho transfusional 90
Condicao clinica 26
Sangramento ativo 24
Instabilidade 21
Hemodinamica/hipotensao

Procedimento cirdrgico 19
Isquemia 3
Aumento do débito cardiaco 2

Legenda: O “gatilho” transfusional ainda € o principal motivo que indica uma transfusdo em pacientes criticos, internados em
unidades de terapia intensiva.

Fonte: Adaptado de CORWIN et al., 2004.

Quando tratamos de tolerancia de anemia, ja existem casos relatados de pacientes com anemias
mais severas, como, por exemplo 2,9 Hb/dL, 1,4 Hb/dL até mesmo 0,7 Hb/dL, também ha relato de
paciente com 17% de Ht, mas que foram tratados com terapias alternativas ao sangue, evoluiram de
sua condicdo e sobreviveram. O resultado desses novos conhecimentos acerca da tolerancia de
anemia, seriam fundamentais para evitar muitas transfusdes sanguineas desnecessarias. Como
considerado anteriormente, essa tolerancia € individual, visto todo paciente ser também, Unico. Ja se
sabe que o paciente tolera anemia, desta forma, cabe ao médico em consenso com o paciente, também
a tolerar (SENAY et al., 2009; DAI et al., 2010; GRAFFEO e DISHONY, 2013; SANTOS et al.,
2016).

Entretanto, a ciéncia médica avangou e nunca houve a real ligacdo entre a melhora dos niveis
hematimétricos e a transfusdo sanguinea. Por outro lado, é de conhecimento cientifico que a anemia é
uma condicdo toleravel, sendo, individual os niveis de tolerancia de cada individuo. Desta forma, uma
das principais op¢des/alternativas a transfusdo sanguinea, passa pela individualizacdo e gerenciamento
da tolerancia anémica (BLOODLESS, 2015).
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7.3.1. Oxigenoterapia precoce/Oxigénio suplementar

Um paciente em condi¢cdo anémica pode ter alguns processos diminuidos e até interrompidos,
de acordo com a sua gravidade. Sendo, um deles, o transporte de oxigénio, essa privacdo, conhecida
também por isquemia/hipdxia, 0 que pode causar alteragdes celulares, faléncia em 6rgdos e a morte.
Por conta disso, 0 uso da oxigenoterapia de maneira precoce pode evitar que 0 paciente anémico
receba transfusdo por falta de transporte de oxigénio. A tolerancia a anemia pode aumentar com a
ventilacdo de FiO2 (alta fracdo inspirada de oxigénio). A exposicdo do paciente a ventilagdo com
100% de oxigénio de maneira precoce, pode elevar o conteldo arterial de oxigénio, mantendo a

oxigenacdo dos tecidos, mesmo diante do quadro anémico grave (SANTOS et al., 2014).

O sangue sintético e também medicamentos podem otimizar o transporte de oxigénio,
realizando o papel do sangue, séo eles 0 Hemopure, Hemolink e Oxygent, entrentanto, ainda estdo em
fase de teste e liberacdo mundial (BLOODLESS, 2015).

7.4. TERAPIA LIBERAL X RESTRITIVA DE SANGUE

A terapia restritiva que consiste na disciplina médica de tolerar sangue, indicando uma
transfusdo apenas quando o Hb do paciente estiver igual ou inferior a 7g/dL. Essa terapia utiliza todos
0s métodos acima, buscando tolerar o maximo a anemia do paciente, evitando que o mesmo sofra uma

transfusao, apenas em Gltimo caso (BERGAMIN, 2017).

De acordo com Hajjar (2010) o resultado dessa nova forma de encarar a transfusdo e assim a
reducdo de sangue transfundido ou até mesmo o ndo uso dele, fez com que os pacientes no pos-
operatorio tiveram uma recuperacdo mais rapida em comparacdo com 0s pacientes que foram
submetidos a terapia liberal (Hb 10g/dL). Desta forma, os pacientes recebem alta mais previamente,
diminuindo a superlotacdo das unidades de terapia intensiva (UTI), os custos hospitalares envolvidos

na internacdo e acompanhamento desses pacientes.

Uma pesquisa realizada por Aryeh Shander torna ainda mais critico a importancia de dialogar
sobre essas alternativas e 0 manejo acerca da anemia. Esse estudo tinha o intuito de compreender
qguanto tempo era gasto na graduacdo de medicina de algumas universidades americanas para

considerar sobre transfusdo. O resultado mostrou uma lacuna entre informacdo e agdo, visto que
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pouco era ensinado e evidentemente a transfusdo € muito indicada, assim, somente com a informacao
podera haver a mudanga na acao e disciplina médica com respeito a transfusdo e suas alternativas ja
existentes (JOINT COMMISSION et al., 2012).

8. CONSIDERACOES FINAIS

O desenvolvimento do presente estudo acerca das alternativas a transfusdo sanguinea
evidenciou a existéncia de diversas estratégias que preenchem o objetivo de reduzir ou evitar
transfusdes de sangue alogénico. Apesar de ser um dos procedimentos medicos mais utilizados no
mundo, a transfusdo ndo possui 0 mesmo conceito que possuia a alguns anos atras. A preocupacao
com as reacdes adversas que foram sendo associadas a esse procedimento, bem como, a
impossibilidade de os bancos de sangue arcarem com a grande demanda, sdo apenas alguns fatores
que fizeram com que 0 uso excessivo desse procedimento fosse questionado.

Quando o médico John S. Lundy considerou os beneficios de transfundir, em 1942, ele
acreditava que a transfusdo serviria para: 1 - aumentar o volume plasmatica; 2 - aumentar a
capacidade de transporte de oxigénio pelo sangue; 3 - elevar a concentracdo de proteinas; 4 - para
aumentar a coagulacdo sanguinea; 5 - para melhorar a imunidade do individuo. Porém, atualmente,
quando a transfusdo é bem indicada, apenas o aumento da capacidade de oxigenacao e perfusdo dos
tecidos mostrou-se verdadeira, 0 que muda bastante a visdo sobre a técnica (SILVA e HAJJAR,
2014).

Com a evolucdo da medicina, cada vez mais alternativas foram surgindo para substituir ou
reduzir a transfuséo de sangue alogénico. Em contrapartida, a transfusdo que antes. caso néo utilizada.
era considerado antiético do ponto de vista médico, atualmente, estd cada vez mais criteriosa com

respeito ao Seu uso.

Essas alternativas podem ser diversas e seguem trés pilares basicos: 1 — otimiza¢do da massa
eritrocitaria e coagulacdo; 2 — minimizar a perda de sangue e 3 — tolerar a anemia. Resumindo,
primeiro € necessario identificar e tratar qualquer quadro anémico, desta forma, surgem as primeiras
alternativas, os medicamentos. Esses medicamentos podem ser tanto de uso topico, como,
intravenosos e poderdo tratar a anemia identificada, seja ela por deficiéncia de ferro, glébulos

vermelhos ou de outras substancias essenciais.
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O resultado deste primeiro pilar, sera evidente, visto que o paciente com a anemia tratada, tera
muito menos chance de necessitar de uma transfusdo. O segundo pilar, € utilizar técnicas
intraoperatdrias, como, a hemostasia meticulosa conduzida por bisturi elétrico ou de argbnio,
possibilitando uma precisdo maior na cauterizacdo da area que origina uma hemorragia; 0s
equipamentos automatizados, como RIOS ou a pratica de HNA, poderdo possibilitar a reposicdo do
volume sanguineo com o sangue do proprio paciente, que seria 0 melhor sangue a ser infundido, com
a liberagdo mais rapida e sem a necessidade de uma triagem minuciosa, visto o sangue conter o DNA
do paciente a ser infundido, mostrando-se também eficazes na diminuicéo e reducdo a transfuséo. Por
fim, a compreensdo acerca da anemia modificou o entendimento postulado por John S. Lundy que
seria a indicacdo da transfusdo quando o paciente apresentasse Ht igual a 10 g/dL e Ht igual a 30%.
Esses numeros passaram a ser verdadeiros “gatilhos” transfusionais, porém, com o passar dos anos,
nunca foi evidentemente comprovado a relacdo da transfusdo com a mudang¢a do quadro anémico,
mas, que a anemia € tolerada individualmente para cada paciente, desta forma, muitas transfusdes
podem ser evitadas com a tolerancia e tratamento da anemia. Visto, ndo ser compreensivel exercer

medicina atualmente apenas embasado no passado.

O estudo de Hajjar (2010) mostrou os beneficios da prética restritiva de sangue com relacao a
pratica liberal embasada nos valores postulados por Lundy. A prética restritiva de apenas indicar uma
transfusdo com Ht igual a 7g/dL, mostrou-se mais benéfica, com recuperacdo pds-operatéria mais
rapida, possibilitando a saida do paciente mais previamente da UTI, diminuindo os gastos e
principalmente, privando o paciente de uma transfusdo desnecesséria e que poderia leva-lo a diversos

agravos de forma aguda ou mais tardia, como mencionado neste estudo.

Conclui-se que a transfusdo ainda é um dos métodos mais utilizados, porém, até que se prove o
contrario, pode sim, ser benéfico e salvar vidas, quando bem indicada. Porém, também aumenta a
propensdo de diversas complicacOes, desta forma, deve ser utilizada com critérios bem estabelecidos.
O tratamento da anemia deve ser primariamente realizado, visto que pode desencadear a necessidade
de transfusdo, por conta do hébito de relacionar o procedimento de transfundir com o beneficio da

condicdo anémica, o que nunca foi comprovado e essa condi¢cdo aumenta complicacdes na operacao.

Desta forma, a estratégia ideal é focar no paciente, que é individual, seja na tolerancia anémica
ou na indicacdo de qualquer tratamento. Compreender que cada caso é um caso, faz com que a

indicacdo da transfusdo ndo seja um padrdo e o suporte ao paciente seja 0 melhor possivel,
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respeitando sua vontade e oferecendo o melhor tratamento para suas condi¢Bes. Outra estratégia é
buscar e priorizar métodos de conservacao de sangue, alguns deles foram apresentados neste trabalho,
alguns sdo métodos simples, como evitar flebotomias excessivas, um pequeno ato pode mudar o curso
do paciente no perioperatério. Analisando o estudo realizado pelo médico Aryeh Shander, pode-se
observar a importancia da educagdo como um outro fator ideal, a conscientizacdo e educagdo por
parte principalmente dos médicos, como por programas de educacao continuada, também o incentivo
a busca por informacéo por parte do paciente, da mesma forma com que é feita as campanhas de

doacéo de sangue.
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