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Introducdo

A pratica da transfusdo de sangue é uma ciéncia que cresce rapidamente, modifica-
se continuamente e que apresenta uma grande perspectiva de desenvolvimento

futuro. A rotina habitual dos servigos de hemoterapia requer o aperfeicoamento de

técnicas, pois o fracionamento do sangue coletado se faz necessdrio, uma vez que
cada unidade doada pode beneficiar diversos pacientes e permitir que sejam
transfundidas grandes quantidades de um determinado componente que o paciente
necessite. O objetivo do presente trabalho foi revisar os procedimentos de coleta,
produgdo, armazenamento e a indicagdo clinica dos principais hemocomponentes,
como concentrado de hemdcias, concentrado de hemdcias lavadas, eritrécitos po-
bres em leucocitos, concentrado de plaquetas, concentrado de plaquetas por aférese,
concentrado de granulocitos, plasma fresco congelado, plasma normal ou comum
e crioprecipitado. Perspectivas futuras apontam para mudangas na terapia
transfusional, e o maior foco serd no aperfeicoamento da seguranga, havendo
aumento de produtos manufaturados, desenvolvimento de produtos acelulares,
tecnologias em aféreses, atenuagdo microbiana e proteinas recombinantes do plas-
ma, que poderdo substituir produtos derivados plasmdticos dentro de poucas dé-
cadas. Rev. bras. hematol. hemoter. 2004,26(2).126-134.
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mente, o risco de reag@o transfusional. Contudo, essas
vantagens somente sdo obtidas quando ha a real neces-

Transfusdo de sangue, técnicas e estratégias que
evitam a necessidade de sangue sdo atividades comple-
mentares que constituem a area clinica da Medicina
Transfusional. Recentes avangos na seguranga e qualida-
de do sangue e o aumento dos custos associados com a
terapia transfusional tém levado a uma reavaliagdo da pra-
tica desta area da medicina.

O fracionamento do sangue total traz como vanta-
gens o0 uso otimizado em relag@o ao aproveitamento e
eficacia, aumento do tempo de validade de todos os com-
ponentes sangiiineos, além de diminuir, consideravel-

sidade da transfusdo e prescri¢do adequada com a indi-
cagdo clinica.

A realizagdo desse procedimento de forma ndo crite-
riosa expde o receptor a sérias complicagdes como a aquisi-
¢do de doengas transmissiveis, reagdes transfusionais
(hemoliticas ou ndo) que podem ser graves, sensibilizagdo
imunoldgica, falha terapéutica, aumento no custo do trata-
mento e ansiedade gerada no paciente e nos familiares en-
volvidos. Acrescenta-se, ainda, o desperdicio de um mate-
rial nobre, devido ao generoso ato da doagao e ao elevado
custo na adequagdo do mesmo para fins terapéuticos.

1 A . . , ro. .
IFarmaceutlca Biogquimica, Laboratorio Oscar Pereira, Ponta Grossa, PR.
Professor Adjunto de Imunologia Clinica, Departamento de Patologia, Andlises Clinicas e Toxicolégicas,

Universidade Estadual de Londrina.

Correspondéncia para: Fernanda Horn Razouk
Rua Prudente de Morais, 200/42, Vila Estrela
84040-150 — Ponta Grossa-PR.

E-mail: ferazouk2l@hotmail.com




Razouk FH et al

Rev. bras. hematol. hemoter. 2004,26(2):126-134

De acordo com a Resolugdo da Diretoria Colegiada
RDCn 343, de 13 de dezembro de 2002, Anexo 1- Regula-
mento Técnico dos Servigos de Hemoterapia,' os compo-
nentes sangiiineos sao preparagdes obtidas pelo pro-
cessamento, apos centrifugagdo das bolsas de sangue
total. Podem ser obtidos, também, mediante aféreses. A
esterilidade dos componentes devera ser mantida durante
o processamento empregando-se métodos assépticos,
equipamentos e solugdes estéreis e livres de pirogénicos.
A transferéncia de componente de uma bolsa-satélite para
outra devera realizar-se em circuito fechado. Se durante o
processamento o circuito for aberto, os componentes de-
vem ser descartados. Posteriores manipulagdes dos
hemocomponentes que exijam a abertura do circuito de-
verao ser feitas sob cdmara de fluxo laminar. Se os compo-
nentes vao ser criopreservados, deverdo ser depositados
no congelador até no maximo quatro horas depois da aber-
tura do circuito.

O objetivo deste artigo foi revisar os principais
hemocomponentes quanto a sua caracterizagio, produ-
¢do, armazenamento, indicagdo clinica e reagdes adversas.

Sangue total (ST)

O ST se caracteriza como o sangue coletado de um
doador misturado com a solugdo preservativa e anti-
coagulante, na propor¢do de aproximadamente 450 mL de
sangue para 63 mL de solug@o preservativa. O hematdcrito
dessa unidade varia de 36% a 44%. Deve ser estocado em
refrigerador monitorizado entre 1° e 6° C. Seu prazo de
validade depende do anticoagulante utilizado na bolsa de
coleta: Citrato-Fosfato-Dextrose (CPD) ¢ de 21 dias e
Citrato - Fosfato-Dextrose- Adenina (CPDA - 1) é de 35
dias.?

A indicagdo primaria para a transfusdo de sangue
total € para pacientes com sangramento ativo que tenham
perdido mais que 25% de seu volume sangiiineo total e
que possam desenvolver choque hemorragico. O sangue
total restaura a capacidade de transporte do oxigénio e
também promove expansdo de volume.’ Uma contra-indi-
cagdo definitiva para o emprego do sangue total ¢ a ane-
mia crénica severa.”

O ST estocado por mais de 24 horas contém poucas
plaquetas e leucocitos viaveis. Também os niveis de Fator
V e Fator VIII decrescem durante a estocagem, mantendo-
se na unidade de sangue total apenas os fatores estaveis
da coagulagdo.’

Em um individuo adulto, uma unidade de sangue
total aumenta a hemoglobina em aproximadamente 1g/dL
ou o hematdcrito em 3%-4%. Para se obter este resultado
em pacientes pediatricos, recomenda-se a transfusio de
8 mL/kg de sangue total. Deve ser administrado através
de filtro de transfusao no periodo de quatro horas. Nao ha
indicagdes precisas para a transfusdo de sangue total fres-
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co. Nos casos de exosangiiineo transfusdo, a pratica tem
sido a reconstituicdo do volume a ser trocado com con-
centrado de hemacias e plasma fresco congelado em pro-
porg¢des adequadas ao hematocrito desejado.

O desenvolvimento de hemocomponentes tem limi-
tado o uso de sangue total a poucas condigdes clinicas. O
uso de ST fresco ndo ¢ mais aceito na hemoterapia atual e
traduz apenas a falta de disponibilidade de produtos mais
adequados. Portanto, seu uso devera ser apenas como
matéria-prima para o preparo de hemocomponentes. O ST
estocado devera ser usado nos casos em que tenha ocor-
rido uma perda superior a 30% da volemia. Todavia, essas
hemorragias também poderdo ser manuseadas com con-
centrado de globulos vermelhos e solugdes eletroliticas
e/ou coloidais.’

Concentrado de hemacias (CH)

O CH ¢ constituido por eritrocitos que permanecem
na bolsa depois que esta ¢ centrifugada, e o plasma extra-
ido para uma bolsa-satélite. Este procedimento pode ser
realizado em qualquer momento antes da data de expiragao
do sangue coletado. O hematocrito do CH deve estar en-
tre 65% a 75%, nas bolsas cuja solugdo preservativa seja
CPDA-1, e permanecer armazenados a temperatura de 4°-
2°C, por 35 dias.! CH estocados em solugdes aditivas tém
hematécritos entre 52%-60% e validade de 42 dias. A
estocagem de hemacias em CPD resulta em hematocritos
similares aos obtidos com CPDA-1, mas o prazo de valida-
de ¢ de 21 dias. CH estocado ndo contém plaquetas ou
granuldcitos funcionais.’ Como vantagens do emprego
de eritrocitos sobre o sangue total tem-se a obtengéo da
mesma capacidade de oxigénio com a metade do volume;
redugdo no nivel de isoaglutininas naturais (anti-A e anti-
B) e redugdo significativa nos niveis de citrato e potassio,
principalmente para doentes cardiacos, renais e/ou hepa-
ticos.®

CH ¢ indicado para aumentar a massa eritrocitaria
em pacientes que necessitem aumentar sua capacidade de
transporte de oxigénio.> Uma unidade de eritrocitos au-
menta a hemoglobina do adulto de 1 g/dL, e, 0 hematdcrito,
de 3%.” Alguns principios devem ser levados em conta
para a pratica da transfusao de células vermelhas em adul-
tos, entre eles: o prescritor clinico da transfusdo de
eritrocitos deve estar ciente da indicagao apropriada e dos
riscos e beneficios dessa transfusao; os pacientes devem
receber informagdes sobre os riscos e beneficios da trans-
fusdo de células vermelhas, incluindo a possibilidade de
transfusao autdloga; a causa da anemia deve ser esta-
belecida e o tratamento com transfusdo de hemacias nao
deve ser alternativo para o tratamento de deficiéncias de
ferro, anemia megalobléstica e anemia hemolitica auto-imu-
ne, a menos que esta anemia ameace a vida do paciente;
ndo existe um consenso mundial da concentragdo de
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hemoglobina para a transfusdo de concentrado de
hemacias. Os critérios clinicos t€m um papel vital na deci-
sao da transfusdo ou ndo; na perda aguda de sangue,
cristaloides e coloides sintéticos podem ser usados para
restabelecer rapidamente o volume inicial. Os efeitos da
anemia precisam ser considerados separadamente dos efei-
tos da hipovolemia. E aceitavel que, em pacientes com
perda aguda de massa sangiiinea maior que 50% do volu-
me de sangue circulante, a decisdo empirica da imediata
transfusdo de células vermelhas tenha de ser tomada. En-
tretanto, ¢ importante definir os pacientes que precisam
restabelecer componentes sangiiineos e fluidos o mais
especificadamente possivel, para garantir que o uso de
hemocomponentes seja feito de forma racional; deve ha-
ver um local apropriado para providenciar a transfusido
urgente para pacientes com hemorragia importante, inclu-
indo o uso emergencial de sangue O Rh negativo; a razao
da administragdo de células vermelhas deve ser documen-
tada no prontuario do paciente.’

As principais situagdes descritas na literatura em
que a transfusdo de CH ndo se encontra justificada sao:
hematécrito superior a 30%, exceto nos casos com queda
superior a 6 % em 24 horas ou superior a 12% em 48 horas;
hematécrito entre 24% a 30% desde que ndo ocorram as
seguintes alteragdes: queda do hematdcrito superior a 6%
nas Ultimas 24 horas; angina e dor toracica nas 24 horas
que antecedem o ato transfusional; infarto agudo do
miocardio (IAM) até seis semanas antes da transfusdo;
perda de sangue superior a 1.000 mL antes da transfusdo;
eletrocardiograma indicando isquemia coronariana ou
IAM.?

Ha consideravel controvérsia sobre o nivel de hemo-
globina no qual a transfusdo de CH pode ser apropriada,
mas, em geral, pacientes com hemoglobina menor que 7 g/
dL, particularmente pessoas idosas, podem apresentar sin-
tomas clinicos consistentes com transporte insuficiente
de oxigénio.” A controvérsia existe em relagdo a transfu-
sao de CH a pacientes com anemia normovolémica e
hemoglobina entre 7 ¢ 10 g/dL e a pratica transfusional
varia entre médicos, mesmo dentro da mesma institui¢ao.

Em um estudo multiinstitucional realizado no Cana-
da, 418 pacientes criticamente doentes com normovolemia
receberam transfusdo de CH quando o valor de hemo-
globina estava abaixo de 7 g/dL, com o objetivo de manté-
loemuma escalade 7a9 g/dL, e 420 pacientes receberam
transfusdo de CH quando o valor de hemoglobina estava
abaixo de 10 g/dL, para manté-lo em uma escalade 10a 12
g/dL. O indice de mortalidade no 30° dia foi similar em
ambos os grupos (18,7% versus 23,3%, p=0,11), indican-
do que a transfusdo em um limiar abaixo de 7 g/dL de
hemoglobina ¢ tdo segura quanto a transfusdo em um
limite superior (10 g/dL), em pacientes criticamente doen-
tes. No entanto, os autores concluem que mais informa-
¢Oes sdo necessarias para determinar quando a transfu-
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sdo em unidades de terapia intensiva ¢ benéfica.!’ Outros
estudos encontraram substancial variabilidade no uso de
transfusdo de CH em pacientes submetidos a cirurgias de
quadril e joelho e esta variabilidade foi atribuida a falta de
critérios claramente definidos para a transfusdo de CH e
de diferengas na disponibilidade de transfusdo autologa
entre os hospitais.!1>13

O CH deve ser administrado através de filtro de trans-
fusdo com velocidade de infusdo no maximo em quatro
horas. Nenhuma medicagdo ou solugdo (exceto salina
isoténica) deve ser adicionada a bolsa de sangue.’

Concentrado de hemacias pobre em leucécitos

A doagdo de 450 mL de sangue contém cerca de
3,0x10° leucocitos. Em pacientes politransfundidos, pode-
se observar a presenga de anticorpos antileucocitarios,
que produzem reagdes febris nao hemoliticas (RFNH) em
transfusdes que contenham essas células.’

Concentrado de hemacias pobre em leucocitos sao
hemacias preparadas por um método que assegure a re-
mogao de, pelo menos, 85% dos leucocitos originalmente
presentes na bolsa de sangue coletado. Os métodos de
remogao podem ser a lavagem, a centrifugagdo invertida
com retirada da camada leucoplaquetaria do buffy-coat ou
a extragdo automatica do buffy-coat durante a preparagao
e uso de filtro leucodepletores. O numero de leucdcitos
no componente final devera ser menos de 5x10° células.
Sua validade ¢ de 24 horas quando preparado em sistema
aberto e mantém a validade original se for em sistema fe-
chado.!

A maioria das reagdes transfusionais febris ocorre
devido a presenga de leucdcitos na bolsa de sangue a ser
transfundida. Atualmente, o método mais eficiente que
remove aproximadamente 99% dos leucdcitos ¢ o uso de
filtros leucodepletores. Pacientes que tiveram reagdes fe-
bris repetidas (duas ou mais) sdo candidatos ao uso de
hemacias pobres em leucécitos.?

O uso do filtro de leucodeplecao esta indicado para
os pacientes cronicamente dependentes de transfusdes,
particularmente os talassémicos. Embora questionavel,
esse produto tem sido utilizado para prevengao da trans-
missao de infecgao pelo Citomegalovirus (CMV) e infegao
pelo Virus Linfotropico de Células T Humanas tipo I (HTLV-
I). Um nivel de leucdcitos menor que 5x10° células podera
prevenir RFNH. Muitos filtros sangiiineos garantem ni-
veis menores que 1x10° células ou até 1x10* células. Bai-
xos niveis de leucdcitos podem prevenir ou retardar a
sensibilizagdo com antigenos leucocitarios humanos
(HLA) ou possivelmente prevenir a transmissao da infec-
¢do pelo CMV, uma vez que o CMV ¢ transportado nas
formas latentes ou infecc¢@o ativa pelos leucécitos poli-
morfonucleares e mondcitos.

O efeito da leucorreduc@o na transmissdo de outros
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virus, como o Virus da Imunodeficiéncia Humana tipo 1
(HIV-1), ainda vem sendo investigado. Estudos prelimina-
res tém sugerido que a redugdo leucocitaria pode também
diminuir a incidéncia de crescimento bacteriano, princi-
palmente Yersinia enterocolitica ou outras bactérias du-
rante o estoque refrigerado de globulos vermelhos.*

Concentrado de hemacias lavadas

Pacientes que tiveram reagdes transfusionais alérgi-
cas com CH normal poderao ser beneficiados com o uso de
hemacias lavadas. Hemacias lavadas sdo usadas para paci-
entes com deficiéncia de IgA e anticorpos anti-IgA. A res-
posta esperada com relagéo ao hematdcrito ¢ a mesma que
com a transfusdo de CH ndo lavados.? Entretanto, ha rela-
tos contraditorios afirmando que pacientes que sdo croni-
camente transfundidos com hemécias lavadas podem ne-
cessitar de um maior nimero de unidades para atingir o
hematdcrito apropriado, devido a perda de globulos verme-
lhos durante a lavagem.’ O procedimento de lavagem deve-
ra ser realizado com solugdo isotonica de cloreto de sodio.!
Para esse processo ser efetivo, deve compreender pelo
menos trés ciclos de lavagem.'* Este procedimento pode
ser realizado a qualquer momento dentro do prazo de vali-
dade do componente, mas uma vez que a lavagem ¢ realiza-
da em sistema aberto, o CH resultante pode ser estocado
por apenas 24 horas, entre 1° e 6°C, devido ao risco de
contaminagdo bacteriana. CH lavadas devem ser adminis-
trados através de filtros de transfuséo em até quatro horas.

Concentrado de hemacias congeladas

Concentrado de hemacias congeladas ¢ constituido
por hemacias conservadas em temperaturas iguais ou in-
feriores a -65°C na presenca de um agente crioprotetor
como o glicerol ou amido hidroxilado. Na utilizacdo de
glicerol, este deve ser removido por meio de lavagem, de-
pois que as hemacias forem descongeladas. Os concen-
trados de hemacias poderdo ser congelados em até 15
dias, embora se recomendam seis dias, e sua validade é de
dez anos, a contar da data da doagéo do sangue.' A unida-
de de CH descongelada ¢ reconstituida com salina estéril,
usualmente com hematdcritos entre 70%-80% e pode ser
estocada entre 1° e 6°C por até 24 horas, uma vez que a
lavagem ¢ realizada em sistema aberto. Normalmente ndo é
necessario o uso de hemacias deglicerolizadas para a pre-
vengdo de reagodes transfusionais febris, pois estes pro-
dutos s@o de baixo estoque devido ao custo e tempo ne-
cessario para sua estocagem. Podem ser utilizados como
alternativa de conservagdo e disponibilidade de bolsas
coletadas de doadores CMV negativos, com a intengao
de diminuir a incidéncia de soroconversdo para CMV em
paciente suscetiveis.?

Células vermelhas congeladas permitem o estoque
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por um longo tempo de unidades de sangue raro, bolsas
autélogas e unidades para situagdes especiais, como a
transfusdo intra-uterina. Através do processo de degli-
cerolizagdo com a remogao de, aproximadamente, todos
os leucocitos e plasma, as células vermelhas congeladas
podem ser usadas alternativamente com hemacias lava-
das, diminuindo o custo do tratamento. O aumento do
hematdcrito no paciente ¢ 0 mesmo de quando se utiliza
concentrado de hemécias normal.?

Todas as unidades de hemacias congeladas devem
ser transfundidas através de filtros de transfusdo.’

Hemacias rejuvenescidas

Sao hemacias tratadas por um método que restabe-
lece os niveis normais de 2,3 Difosfato glicerol (2,3-DPG) e
Adenina Trifosfato (ATP). As hemacias podem ser reju-
venescidas até trés dias apos seu vencimento, desde que
tenham sido mantidas a 4° - 2°C. Depois desse procedi-
mento, os globulos vermelhos podem ser lavados e trans-
fundidos dentro de 24 horas. Os rotulos dessas unidades
devem indicar o uso de solugdes de rejuvenescimento.!

Concentrado de plaquetas (CP)

O CP consiste de uma suspensdo de plaquetas em
plasma, preparado mediante dupla centrifugacao de uma
unidade de sangue total. E importante que este sangue
total ndo seja colhido em tempo maior que 15 minutos. O
CP deve conter, pelo menos, 5,5x10'° plaquetas e deverdo
ser armazenados a temperatura de 20° a 24°C, sob agita¢ao
constante, pelo prazo maximo de cinco dias.!

Varios autores citam a preocupacao especial com a
contaminagao bacteriana do CP devido a sua estocagem a
temperatura ambiente, devendo-se respeitar seu prazo de
validade.’>!* O risco de sepsis relacionado a plaqueta é
estimado ser de 1:12.000, mas ¢ maior quando a transfusao
de CP ¢ obtida de multiplos doadores do que a transfusdo
de uma unidade de plaqueta obtida por aférese de um
unico doador. O aumento do risco de crescimento bac-
teriano com o tempo justifica a vida média das plaquetas
estocadas a 20°-24°C ser de cinco dias. Em ordem decres-
cente, 0s microrganismos mais comumente envolvidos em
mortes sdo Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae, Serratia marcescens e Staphylococcus
epidermidis."®

Apbs a monitorizagdo de alguns parametros visan-
do atingir a qualidade de produtos plaquetarios, como a
calibragdo dos equipamentos, determinagao do tempo ideal
de coleta do sangue e escolha do melhor método de defi-
nig¢do do pH, constatou-se que algumas centrifugas nao
atingem a velocidade exigida pela técnica de calibragdo,
nao sendo, portanto, indicada para este fim. Relatou ainda
que os CP produzidos a partir de ST, colhidos em intervalo
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de tempo inferior a oito minutos, apresentaram os melho-
res resultados, e a determinag@o do pH pelo método da
fita, que ¢ simples, rapido e de baixo custo, também apre-
sentou os melhores resultados, sendo indicado seu uso
antes da liberagéo imediata do hemocomponente.'”

A efetividade de uma transfusdo de plaquetas ¢ de-
terminada pelo calculo do Incremento Plaquetério Corrigi-
do (ICP), que consiste de:

IP x area de superficie corporal (m?)

ICP=
numero de plaquetas transfundidas (n x 10° células)

onde, o Incremento Plaquetario (IP) ¢ a contagem de
plaquetas apos a transfusdo subtraida da contagem pré-
transfusional. Este procedimento sera considerado efeti-
vo quando o IPC for maior que 7.500 em uma hora ou maior
que 4.500 apos vinte horas da transfusdo.'

As plaquetas possuem a fung@o de controlar o
sangramento ao atuar como tampao hemostatico no
endotélio vascular.” A utiliza¢do de plaquetas ABO com-
pativeis com o receptor ¢ aconselhavel, porém nao ¢ obri-
gatoria, nao sendo necessaria a realizagdo dos testes de
compatibilidade pré-transfusionais.’

As indicagdes clinicas para transfusdo de plaquetas
s30 para prevenir ou controlar a hemorragia em pacientes
com baixas contagens de plaquetas (trombocitopenia), ou,
menos freqlientemente, em pacientes com disfungdo
plaquetaria (trombocitopatias). Em pacientes com trom-
bocitopenia, o CP esté indicado para prevenir hemorragia
espontanea, particularmente intracraniana, condigdo que
pode ocorrer em pacientes que apresentam contagens de
plaquetas abaixo de 10.000/mm?. Pacientes que apresen-
tam valores inferiores a 5.000/mm?® apresentam alto risco
para hemorragias espontaneas. Outra indica¢@o clinica
seria em pacientes trombocitopénicos (<50.000/mm?) sub-
metidos a procedimentos invasivos de diagndstico como
biopsia hepatica, colonoscopia com bidpsia, broncoscopia
com bidspia, entre outros. Uma terceira situa¢o clinica é
a presenga de trombocitopenia em pacientes que serao
submetidos a procedimentos cirargicos. Uma quarta situ-
agdo ¢ uma trombocitopenia (<100.000/mm?*) em pacientes
com hemorragia ativa como a hemorragia aguda gastro-
intestinal. Uma quinta situagao seria quando o numero de
plaquetas ¢ normal, mas sao consideradas disfuncionais.
Verifica-se o desenvolvimento de uma anormalidade pla-
quetaria funcional proporcional a extensao da derivacao
cardiopulmonar durante a cirurgia cardiaca e em pacientes
que estdo em uso de aspirina ou drogas com efeitos
farmacologicos similares. Nestes casos, ha indicagio de
CP quando procedimentos cirirgicos ou procedimentos
invasivos de diagnostico de urgéncia sdo necessarios.’

Transfusdo de plaquetas profilaticas e terapéuticas
vem sendo cada vez mais usada para pacientes com con-
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digdes associadas a trombocitopenia, com o objetivo de
prevenir o desenvolvimento de um provavel sangramento
que possa ameagar a vida do paciente.'®

A dose usual para pacientes adultos e pediatricos
varia muito segundo a literatura. Para um paciente adulto
trombocitopénico, 6 - 10 unidades de CP, e para pacientes
pediatricos, 1 unidade para cada 10 kg de peso.® Outros
estudos recomendam o uso de 5 - 8 unidades de CP ou 1
unidade de plaquetas por aférese para um adulto e 10 mL
de CP por quilo de peso para criangas.' O principal uso da
transfusdo profilatica de plaquetas ¢ na prevengdo de
sangramento em pacientes com doengas hematologicas,
especialmente as leucemias, que apresentam insuficiéncia
medular causada pela doenga ou seu tratamento. Nestes
pacientes, usualmente transfundem-se plaquetas quando
os niveis estdo em torno de 10.000/mm°. Se o paciente
apresenta algum outro fator de risco (sepsis, uso de anti-
bidticos), adota-se um limiar transfusional em torno de
30.000/mm?.”*

Em cirurgias cardiacas, o nimero minimo aceitavel de
plaquetas com CEC nao esta bem estabelecido. Este valor
pode variar entre os diferentes servigos, diferentes pacien-
tes e diferencas de funcao plaquetéria. Neste caso, a trans-
fusdo profilatica pré-cirtrgica de plaquetas ¢ indicada em
pacientes com contagem inferior a 100.000/mm?."* Outros
autores defendem que uma contagem plaquetaria superior
a 60.000/mm’, na vigéncia de fungéo plaquetaria normal,
podera ser suficiente para uma hemostasia adequada em
um procedimento cirurgico de grande porte."”

Esplenomegalia, pirpura trombocitopénica imune e
coagulagdo intravascular disseminada (CIVD) sdo condi-
¢des onde ¢ desnecessaria a transfusdo de concentrados
plaquetarios. Transfusdes repetidas podem levar a alo-
imunizagdo a antigenos do sistema HLA, resultando em
um estado refratario que se manifesta pela auséncia de
resposta as transfusdes de plaquetas. Tais pacientes, usu-
almente, necessitam plaquetas HLA compativeis. A irradi-
acao de plaquetas esta indicada para prevencao da doen-
¢a do enxerto versus hospedeiro (DEVH) em pacientes
imunodeprimidos.?

Plasma fresco congelado (PFC)

O plasma ¢ composto primariamente de agua, com
aproximadamente 7% de proteinas e 2% de carboidratos e
lipideos. E preparado a partir do ST, ap6s centrifugagio e
congelamento do plasma dentro de seis horas apos a co-
leta.> O PFC pode ser totalmente congelado em até oito
horas apos a coleta. Deve ficar armazenado a uma tempe-
ratura de, no minimo, - 20° C, tendo a validade de 12 meses.
Porém, a temperatura mais recomendada ¢ a de -30° C e,
assim, a validade do PFC passa a ser de 24 meses.!

O volume de uma unidade de plasma fresco deve
ficar em torno de 200 a 250 mL. Sob as condigdes de tem-
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peraturas citadas, ¢ minima a perda dos fatores V e VIII, os
fatores labeis da coagulagdo. Um mL de PFC contém, apro-
ximadamente, uma unidade de atividade de fator de coa-
gulag@o.’* De acordo com o Colégio Americano de Patolo-
gistas, o uso do PFC deve ser considerado nas seguintes
situagdes: coagulopatia congénita ou adquirida, com
sangramento ativo e previamente a procedimentos inva-
sivos; transfusdo maciga de hemacias associada a defici-
éncia da coagulagdo; reversdo rapida da anticoagulagdo
pela warfarina; deficiéncia congénita de fator II, V, VII, X,
XI ou XIII, com sangramento anormal; purpura trom-
bocitopénica trombotica (PTT); deficiéncia da antitrombina
111, co-fator II de heparina, proteina C ou proteina S.'°

A compatibilidade ABO deve ser respeitada na ad-
ministragdo de plasma fresco, com o objetivo de evitar
hemolise no receptor, embora nio sejam necessarios tes-
tes de compatibilidade.

O PFC ndo deve ser utilizado para expansio de volu-
me ou reposi¢do protéica, visto que produtos mais segu-
ros, que nao oferecem risco de transmissdo de doengas
ou reagdes alérgicas aos receptores, estdo disponiveis
com este fim, como a albumina sérica, solugdes coloides
sintéticas e solugdes balanceadas de salina.>” De acordo
com um estudo experimental realizado com recém-nasci-
dos com poliglobulia, ndo se observaram diferengas esta-
tisticamente significativas nos valores plasmaticos de
sodio, cloro e bicarbonato, ao se administrarem plasma e
solugdo salina. Concluiu-se que o uso de solugao salina é
tao eficaz quanto o plasma para diminuir significativamen-
te o valor do hematocrito nos pacientes com a referida
patologia. Prefere-se a administragdo de solugdo salina,
pois ndo oferece os riscos imunologicos nem infecciosos
do plasma, sendo também um produto mais acessivel e
com menor custo.”

Em cirurgias cardiacas, ha indica¢ao da transfusao
de PFC na fase pré-cirurgica nos casos de insuficiéncia
hepéatica com alteragdo dos fatores de coagulagdo, na
indisponibilidade de concentrados especificos de um fa-
tor em pacientes portadores de deficiéncia congénita ou
adquirida e nas cirurgias de emergéncia em individuos
que recebem terapia de anticoagulagdo oral. Na fase pos-
operatoria, recomenda-se a transfusdo de plasma fresco
em pacientes que apresentam sangramento aumentado por
drenos toracicos, na presenca de exames laboratoriais
sugerindo coagulopatia de causa ndo plaquetaria. O PFC
deve ser administrado na dose de 10 a 20 mL/kg de peso
na crianga ¢ de uma a duas bolsas no adulto, podendo
variar em fungdo da indicagdo.”

Plasma comum (PC)
Pode ser chamado também de plasma normal, plas-

ma simples ou plasma de banco, diferencia-se do PFC,
pois seu congelamento se d4 mais de oito horas depois da
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coleta do ST que lhe deu origem. Pode resultar também da
transformag@o de um PFC cujo periodo de validade expi-
rou. Deve ser armazenado em temperatura igual ou inferior
a-20° C e tem a validade de cinco anos. O PC ndo pode ser
utilizado para transfusao.!

Existem controvérsias com relagéo ao uso de plasma
com remogao de crioprecipitado para o tratamento da PTT.
Algumas indica¢des do PC sdo absolutamente injus-
tificadas, como expansao de volume plasmatico, comple-
mentagao nutricional, uso profilatico em cirurgias cardio-
pulmonares com CEC e transfusao maciga, melhora da ci-
catrizagdo de ferimentos e fonte de imunoglobulinas para
pacientes com hipogamaglobulinemia severa.'®

Crioprecipitado (CRIO)

Constitui-se da fragdo de plasma insoluvel ao frio,
obtida a partir do PFC. Para sua produgdo, o PFC devera
ser descongelado a 4 +2° C. Apds completado o descon-
gelamento, este plasma devera ser centrifugado a tempe-
ratura de 4 + 2° C e separado do material insoltvel ao frio
em circuito fechado. O CRIO resultante devera ser re-
congelado em até uma hora apos sua obtengdo a -20° C e
sua validade ¢ de um ano a partir da data de doagao. Se
permanecer conservado a temperatura de -30° C sua vali-
dade passa a ser de dois anos. O produto final devera
conter 80 unidades internacionais de Fator VIII e 150 mg/
dL de fibrinogénio em todas as unidades analisadas.'

O numero de unidades de CRIO necessarias para
corrigir o déficit de fibrinogénio pode ser calculado pela
seguinte formula:'®

0,2 x n de unidades de CRIO
Incremento desejado em g/L =

volume plasmatico em litros

Recomenda-se administrar 1 unidade de CRIO para
cada 5 kg de peso do paciente. O fibrinogénio possui meia-
vida entre quatro e seis dias e a recuperacao transfusional
¢ de 50%.

Atualmente, a principal fonte de fibrinogénio con-
centrado ¢ o CRIO.? A infusdo de CRIO pode ser realizada
a partir de bolsas individuais ou reunidas em pool, devido
ao seu pequeno volume. O produto deve ser aplicado logo
apos o descongelamento, pois se observa uma rapida per-
da de atividade do Fator VIII em altas temperaturas. Se o
titulo de isoaglutininas for superior a 1:32, deve-se respei-
tar a compatibilidade ABO, especialmente em criangas, pois
pode-se observar um teste de Coombs direto positivo no
receptor que receba unidades ABO incompativeis.®

As principais indicagdes da transfusdo de CRIO sao
no tratamento da hemofilia A, doenga de von Willebrand,
deficiéncia de fibrinogénio congénita ou adquirida, defici-
éncia de Fator XIII e complicagdes obstétricas ou outras
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situacdes associadas com o consumo de fibrinogénio,
como CIVD. Seu uso também ¢ benéfico no tratamento da
tendéncia hemorragica associada a uremia. No caso da
hemofilia A, no Brasil existe uma normatizagéo do Minis-
tério da Saude, onde os hemofilicos deveriam ser tratados
apenas com Fator VIII industrializado. Quantidades pe-
quenas de CRIO sao utilizadas no preparo de "cola de
fibrina" para o auxilio de hemostasia cirargica ou para re-
mogdo de calculos renais.’

Em cirurgias cardiacas, portadores de disfungdo
plaquetaria decorrente de insuficiéncia renal poderdo se
beneficiar com a transfusao pré-cirargica de CRIO, devido
ao aumento do fator de von Willebrand. No periodo pos-
operatorio, a infusdo de CRIO est4 indicada no sangra-
mento devido a hipofibrinogenemia. Deve ser administra-
do na dose de uma bolsa/10 kg de peso do paciente."”

O CRIO nao deve ser utilizado no tratamento de paci-
entes com deficiéncias de outros fatores que nao os ja cita-
dos. O risco de transmissdo de doengas infecciosas, para
cada unidade de CRIO, ¢ o mesmo do PFC. Quando altas
quantidades de CRIO sdo transfundidas, o nivel de
fibrinogénio do individuo deve ser monitorizado, pois este
pode atingir niveis bastante elevados (hiperfibrinogenemia),
levando a um risco aumentado de tromboembolismo.?

Concentrado de granulocitos

Concentrado de granulécitos se caracteriza por uma
suspensdo de granuldcitos em plasma obtida por aférese.
Este componente devera conter, no minimo, 1010 gra-
nuldcitos em, pelo menos, 90% das unidades avaliadas.
Possui validade de apenas 24 horas e deve ser conserva-
do a temperatura de 22 +2°C.!

Os concentrados de granuldcitos possuem uma apli-
cagdo muito limitada. Pacientes com neutropenia severa
(menos que 500 leucécitos/mL), febre que nao responde a
terapia antibiotica, hipoplasia mieldide da medula dssea e
que apresentam uma possibilidade razoavel de sobrevi-
véncia sdo candidatos a transfusdo de granuldcitos.®

A administragdo de granuldcitos devera ser realiza-
da através de filtros normais, ndo se usando filtros de
microagregados. Sao necessarias as provas de compatibi-
lidade devido ao numero elevado de hemacias presentes
neste produto. Nao devem se utilizar doadores familiares
em candidatos a transplante de medula dssea sob o risco
de aloimunizagdo.®

A utilizagdo de concentrado de granuldcitos esta em
declinio nos Estados Unidos, uma vez que a antibioti-
coterapia apropriada pode ser mais eficaz que transfusoes
de granuldcitos em pacientes neutropénicos infectados.
Nao ha consenso sobre a dose e duragdo desta terapéuti-
ca, entretanto existem relatos sobre pacientes que indi-
cam ser necessario um minimo de quatro dias de terapia
para demonstrar algum efeito benéfico.’
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As reagdes pulmonares severas ocorrem em pacien-
tes que recebem transfusao de granuldcitos, especialmen-
te os pacientes com infec¢@o pulmonar ou aloimunizagao
a antigenos HLA presentes nas células do doador. Quan-
do esta reag@o ¢ muito grave, a infusdo do concentrado de
granulécitos deve ser interrompida e deve haver uma
suplementagdo com oxigénio. Também podem ocorrer rea-
¢Oes febris que podem ser tratadas com antipiréticos e
com uma transfusdo mais lenta. O risco de transmissao de
doengas como 0 CMV e a DEVH esta presente na terapia
com granulécitos.*

Albumina humana

A albumina humana constitui-se de uma proteina
altamente soluvel, simétrica, heterogénea, com peso de
aproximadamente 67.000 daltons (D). Carrega uma alta car-
ga negativa que possibilita a ligagdo desta a uma grande
quantidade de componentes, incluindo drogas. E produ-
zida no figado, sendo que o organismo de um individuo
adulto de aproximadamente 70 kg armazena cerca de 300g
de albumina, das quais 60% a 65% extravascular em pele,
musculos e intestinos.'?

A solugdo de albumina ¢ derivada do plasma de do-
adores, obtido a partir de ST ou de plasmaférese. E
preparada através do processo de fracionamento por él-
cool a frio e subseqiiente aquecimento a 60°C por dez
horas. Estes produtos ndo oferecem riscos de transmis-
sao de doengas virais devido ao periodo de aquecimento
a que sdo submetidos.® Este produto encontra-se dispo-
nivel em solugdes a 25% e 5%, armazenadas a temperatura
de 1°a6°C, e possui uma vida de armazenamento de cinco
anos.®

A albumina humana pode ser usada para o tratamen-
to de pacientes que requerem expansao de volume. Sur-
gem controvérsias quanto ao uso deste produto ou de
cristaloides (salina ou solugdes eletroliticas) como melhor
op¢io para o tratamento de hipovolemia. E usada rotinei-
ramente como fluido de reposi¢do em muitos procedimen-
tos de plasmaféreses. Também pode ser utilizada, assim
como a fragdo protéica plasmatica, juntamente com
diuréticos, para induzir a diurese em pacientes com baixa
dosagem de proteina total ou perda protéica. Pacientes
que recebem 25% de albumina precisam adequar a agua
extravascular e compensar 0 mecanismo para tratar a ex-
pansdo do volume sangiiineo.?

O uso de albumina esta contra-indicado como su-
porte nutricional, pois 0 mesmo apresenta resultado mais
efetivo se ocorrer por nutri¢do parenteral, para melhoria
de cicatrizagdo no periodo pos-operatorio ou para corre-
¢do de hipoproteinemias associadas a hepatopatias ou
enteropatia com perda protéica. Outra contra-indica¢ao
do uso de albumina humana seria nos casos de mobilizagéo
de ascite e terapéutica Unica para desidratados."”
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Perspectivas futuras

A pratica da transfusdo sangiiinea sofrera mudan-
¢as brevemente, no século 21. O maior foco sera no aper-
feicoamento da seguranca, havendo aumento de produ-
tos manufaturados. A leucorredugdo universal de todos
os produtos celulares sangiiineos (exceto granulares) e,
talvez, produtos acelulares, ¢ um acontecimento que pro-
vavelmente ocorra dentro dos primeiros anos. Diversos
paises da Europa e Canada tém no momento utilizado
leucorredugdo universal. Isto ocorre para evitar os efeitos
adversos conhecidos associados com leucoécitos alogé-
nicos, a dificil associagdo da administracdo de duas in-
vengdes de produtos sangiiineos (leucorreduzidos e ndo-
leucorreduzidos) e o risco tedrico de uma nova variante
da transmissao da doenga de Creutzfeldt-Jakob pela trans-
fusdo de sangue. Também ocorrerdo beneficios como a
redugdo da reagdo transfusional ndo-hemolitica, a elimi-
nagdo da transmissao de virus presentes em leucocitos
como os da familia Herpesvirus (Citomegalovirus, Epstein
Barr Virus, Herpes Virus tipo 6 e Herpes Virus tipo 8), a
redugdo da transmissao de virus que estdo presentes tan-
to em leucocitos como na forma de virions livres no plas-
ma (Virus Linfotropico de Células T Humanas Tipos I e IT
¢ 0 Virus da imunodeficiéncia Humana tipos 1 ¢ 2) e uma
provavel redugdo nas reagdes alérgicas. O efeito na redu-
¢do da morbidez pds-operatoria em pacientes cirirgicos
sera antecipado sendo também importante vantagem.’

Tecnologias em aféreses serdo mais amplamente uti-
lizadas para coleta de doadores sangiiineos e poderdo
substituir o padrao mundial da coleta de sangue dentro
das duas primeiras décadas nos paises economicamente
desenvolvidos. Isto porque, devido a idade populacional,
poucos doadores sdo vantajosos e pessoas idosas sdo
os maiores consumidores de produtos sangiiineos.
Maximizar a coleta desses doadores sera de suprema im-
portancia. Quando isso ocorrer, "unidades" de sangue
nao estardo em apropriados pedidos, como a coleta de
células vermelhas ird conter 380 - 400 mL de células verme-
lhas e todas as plaquetas serdo derivadas de aféreses (do-
ador Unico); plasma sera a "unidade" de 500 - 600 mL,
enfatizando a necessidade da prescrigao em mL/kg. A ate-
nuagao microbiana de produtos acelulares, com a destrui-
¢do de virus e bactérias, esta avangando desde 1999 e
serd, provavelmente, suplementada em 2010. Isto geral-
mente ocorre pela adigdo de azul de metileno nas unida-
des unicas com subseqiiente exposigao a luz fluorescen-
te, a quarentena das unidades Unicas, pasteurizagdo ou
tratamento dos pools de plasma com detergente solvente.
J4 a atenuag@o microbiana de produtos sangiiineos celu-
lares esta mais desafiadora. Para células vermelhas, fitalo-
ciaminas (quando expostas a luz vermelha) e psoralen de-
rivados inativam bactérias e virus. Entretanto, ocorre
algum dano para a membrana das células vermelhas. Para
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plaquetas, derivados psoralen mostram-se extremamente
promissores. Produtos celulares inativados utilizando es-
tes processos (ou outros) irdo continuar em experiéncias
clinicas proximo a primeira década. Proteinas recom-
binantes do plasma vém sendo eficazes para fator VIII e
fator IX. Albumina recombinante e outras proteinas pode-
rdo substituir produtos derivados plasmaticos dentro de
poucas décadas.’

Abstract

The practice of blood transfusion is a science which has been
showing fast growth, continuous changes and a great perspective
of future development. The day-to-day routines of hemotherapy
services require the improvement of techniques, as the
[fractionation of collected blood is necessary and each donated
unit may benefit several patients and allow large amounts of a
certain component to be transfused. The purpose of the present
work is to revise the collection, production and storage procedures
and the clinical indication of the main blood components such as
concentrated red blood cells, concentrated washed red blood
cells, erythrocytes with low numbers of leucocytes, concentrated
platelets, apheresis concentrated platelets, concentrated
granulocytes, frozen fresh plasma and regular plasma and
cryoprecipited. Future perspectives suggest there will be changes
in transfusion therapy with its main purpose stressing an
improvement of security, with an increase of manufactured
products, development of non-cellular products, apheresis
technology, microbial attenuation and plasma recombining
proteins, which may replace plasma products within a few
decades. Rev. bras. hematol. hemoter. 2004,26(2):126-134.

Key words: Blood components, hemotherapy, blood transfusion.
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