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RESUMO — A presença de leucócitos nos produ-
tos hemoterápicos alogênicos transfundidos tem
sido associada à ocorrência de determinadas rea-
ções transfusionais, tais como a reação trans-
fusional febril não-hemolítica, a aloimunização e
refratariedade à transfusão de plaquetas, a doen-
ça enxerto-versus-hospedeiro, e a efeitos imuno-
modulatórios. Além disso, os leucócitos podem
ser vetores de transmissão de agentes infeccio-
sos, tais como o CMV, o HTLV-I/II e o EBV. Tem sido
postulado que a remoção dos leucócitos em hemo-
componentes mediante uso de filtros leucocitá-
rios pode prevenir a ocorrência dessas reações.
Entretanto, a eficácia clínica da desleucotização
permanece sem definição. Tem sido sugerido que
a remoção de  1 log10 de leucócitos previne a
reação transfusional não-hemolítica, a remoção
de 2 log10 pode prevenir a transmissão de viroses,

enquanto que a remoção de ≥≥≥≥≥ 3 log10 pode ser
necessária para a prevenção de aloimunização
plaquetária. Entretanto, devido à carência de es-
tudos que analisem apropriadamente as vanta-
gens do uso clínico rotineiro dos filtros, permane-
cem sem completa definição quais são as reais
indicações clínicas para o uso de hemocompo-
nentes desleucotizados; quais são os graus de
desleucotização necessários para prevenir as di-
ferentes reações; e se a remoção dos leucócitos
deve ser realizada antes ou após o armazena-
mento do hemocomponente. Dessa maneira, so-
mente estudos clínicos prospectivos poderão de-
finir o custo-benefício da aplicação clínica de
filtros leucocitários em hemoterapia.
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A ocorrência e os mecanismos fisiopatológicos
de certas reações biológicas observadas em pacien-
tes submetidos à transfusão sanguínea têm sido
associados à presença de leucócitos nos hemocom-
ponentes alogênicos transfundidos1,2. Diante dis-
so, alguns investigadores sugerem que, previa-
mente à transfusão, todas as unidades de hemá-
cias ou plaquetas alogênicas devem ser filtradas
com filtros leucocitários, uma vez que o processo
de filtração parece não modificar a qualidade fun-
cional dos componentes sanguíneos submetidos à
filtração e que, possivelmente, a remoção dos
leucócitos (desleucotização) pode prevenir a ocor-
rência de certas reações transfusionais.

Uma unidade de sangue total contém cerca de 2
a 3 x 109 leucócitos. Entre as diferentes técnicas de
desleucotização (sedimentação, centrifugação, la-
vagem, congelamento e descongelamento, e filtra-
ção) a filtração é a mais eficiente, uma vez que os
filtros de terceira geração, recentemente disponí-
veis, denominados filtros leucocitários, proporcio-
nam a remoção de mais de 99,9% (>3 log10) dos
leucócitos inicialmente presentes no sangue doa-
do, resultando na obtenção de hemocomponentes
com menos de 3 x 106 leucócitos alogênicos resi-
duais (tabela 1)3. Entretanto, não estão ainda to-
talmente elucidados quais são os mecanismos pelo

quais os leucócitos são retidos no processo de
filtração. Tem sido sugerido que os leucócitos são
removidos por meio de mecanismo físico (barreira
de retenção, fenômeno de superfície, densidade de
cargas) e/ou biológico (adesão celular direta, inte-
ração célula-célula)4. Além disso, a eficiência da
desleucotização pelos diferentes tipos de filtros é
variável e dependente de várias condições, inclu-
indo a composição da fração celular e do conteúdo
plasmático do hemocomponente; a temperatura, o
tempo e tipo de armazenamento do hemocompo-
nente; e a velocidade da filtração3,4. As células
mononucleares capturadas por mecanismo físico,
nos poros pequenos em toda a extensão das fibras,
não são ativadas, e 60% a 90% delas podem ser
removidas mediante lavagem do filtro. A captura
dos granulócitos, que parece ocorrer por mecanis-
mo biológico por meio da adesão direta à fibra ou
por adesão indireta às plaquetas previamente
aderidas, é, geralmente, irreversível, e apenas
cerca de 30% a 50% dessas células podem ser
removidas posteriormente por lavagem3,4.

O maior obstáculo ao uso rotineiro de filtros
leucocitários é o custo, além da incerteza quanto
aos reais benefícios clínicos dessa medida. Devido
à carência de estudos que analisem apropriada-
mente as vantagens do uso rotineiro de filtros
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Tabela 2 — Efeitos biológicos associados à transfusão de
leucócitos alogênicos

1. Reação transfusional febril não-hemolítica
2. Aloimunização e refratariedade à transfusão de plaquetas
3. Doença enxerto-versus-hospedeiro
4. Transmissão de agentes infecciosos
5. Efeitos imunomodulatórios

Tabela 1 —  Tipo e eficácia dos filtros leucocitários

Filtro Procedência Material Desleucotização (%)

Imugard IG500 Terumo, Japão Lã de algodão 93 - 98
Cellselect BPBI, Holanda Acetato de celulose > 99
Erypur Organon, Holanda Acetato de celulose 96 - 98
Miropore Miiramed, Itália Acetato de celulose 95 - 99
Leukoseize Dideco, Itália Acetato de celulose > 95
Sepacell R500 Asahi, Japão Poliéster 95 - 98
Optima NPBI, Holanda Poliéster 95 - 99
RC100 Pall, EUA Poliéster 98 - 99
Leukostop Miramed, Itália Poliéster 95 - 98
Leukopak Travenol, UK Náilon 42 - 54
Ultipor SQ40S Pall, EUA Poliéster 13 - 57
4C-2423 Fenwall, EUA Lã de poliéster 44

Adaptado de Bruil A et al3. Transfus Med Rev 1995; 9: 145-66.

leucocitários, permanecem, ainda, sem resposta
as seguintes questões: 1) quais são as reais indica-
ções clínicas para o uso de hemocomponentes
desleucotizados?; 2) quais são os graus de desleu-
cotização necessários para prevenir as diferentes
reações biológicas observadas com o uso de hemo-
componentes alogênicos?; e 3) quando indicada,
a remoção dos leucócitos alogênicos deve ser
realizada antes ou após o armazenamento dos
hemocomponentes?

De acordo com a literatura atual, o uso de filtros
leucocitários pode ser indicado para prevenir as
reações biológicas descritas na tabela 21,2. Entre-
tanto, deve ser enfatizado que o benefício da
desleucotização não está definitivamente compro-
vado na maioria das indicações clínicas sugeridas.
A remoção de 75% a 90% de leucócitos parece
reduzir significativamente a freqüência da reação
transfusional febril não-hemolítica causada por
transfusão de hemácias alogênicas em pacientes
transfundidos repetidamente; entretanto, o uso de
filtros leucocitários não tem sido totalmente eficaz
em prevenir essas reações causadas por transfu-
são de plaquetas alogênicas5,6. Por outro lado, a
freqüência de aloimunização plaquetária, obser-
vada em pacientes transfundidos com concentra-
dos de plaquetas alogênicas não desleucotizados,
parece ser consideravelmente maior que a descrita
em pacientes transfundidos com concentrados de
plaquetas alogênicas desleucotizados1,6.

Estudos in vitro sugerem que a redução do
número de linfócitos mediante uso de filtros leuco-
citários pode diminuir o risco de doença enxerto-
versus-hospedeiro associada à transfusão de he-
mocomponentes alogênicos, embora essa compli-
cação transfusional já tenha sido descrita em paci-
ente transfundido exclusivamente com produtos
hemoterápicos submetidos à filtração que remo-
veu mais de 99% dos leucócitos7.

O uso de filtros leucocitários pode prevenir a
transmissão de agentes infecciosos localizados pri-
mariamente em leucócitos, incluindo o citomega-
lovírus (CMV), o vírus Epstein-Barr (EBV) e o vírus
de linfócitos humanos T tipo I e II (HTLV-I/II). Além
disso, a filtração pode auxiliar a remoção de bacté-
rias e do Trypanosoma cruzi8,9.

Os efeitos imunomodulatórios causados por
transfusão de sangue alogênico parece contribuir
para uma diminuição na taxa de rejeição de trans-
plantes renais, no número de crises agudas em
pacientes com doença de Crohn e na taxa de abor-
tos em pacientes com abortos espontâneos de repe-
tição1. Em contraste, o uso de transfusões de san-
gue alogênico, no período perioperatório, tem sido
considerado um fator de risco independente para o
aumento do risco de infecções bacterianas e da
taxa de recidiva de carcinomas do cólon e do reto1.
A associação entre transfusões de sangue alogê-
nico e crescimento tumoral está bem estabelecida
em modelos experimentais10. Além disso, está de-
monstrado que a desleucotização do sangue alo-
gênico previne o crescimento tumoral em modelos
que utilizam animais experimentais10.

Finalmente, estudos experimentais sugerem
que a remoção dos leucócitos, realizada no período
que antecede o armazenamento do sangue (pré-
armazenamento), é mais eficaz que quando reali-
zada após o armazenamento imediatamente antes
da transfusão (pós-armazenamento)10. Nesse sen-
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cientes submetidos a cirurgia eletiva de cólon e
reto, demonstrou que o uso de hemocomponentes
desleucotizados reduziu significantemente a fre-
qüência de infecções pós-operatórias, o tempo de
internação e o custo hospitalar total dos pacientes
transfundidos13.

Em conclusão, a tendência atual é a de indicar-
se o uso de filtros leucocitários para prevenção da
reação transfusional febril não-hemolítica e da
infecção por CMV, considerando-se as outras indi-
cações como ainda especulativas. Ademais, o uso
clínico de filtros leucocitários está vinculado a
melhor definição de quais são os grupos de pacien-
tes que seriam realmente beneficiados com a utili-
zação de produtos desleucotizados; quais são os
níveis de desleucotização necessários para a pre-
venção das reações transfusionais; e qual o mo-
mento mais apropriado para a desleucotização.

SUMMARY

Clinical indications for using white blood cell
filters

Leukocytes present in allogeneic blood compo-
nents have been associated with adverse effects to the
recipient. These include the development of febrile
transfusion reactions, alloimmunization to human
leukocyte antigens, graft-versus-host disease, and
immunomodulatory effects. In addition, such leuko-
cytes may be the vector of infectious agents such as
CMV, HTLV-I/II, and EBV. It has been postulated that
the use of white blood cell filters to reduce the
leukocyte content in allogeneic blood products may
minimize the occurrence of these biological adverse
effects associated with leukocytes present in trans-
fused blood products. However, it is still to be de-
termined the clinical effectiveness of leukodepletion.
It has been suggested that 1 log10 leukocyte reduction
prevents febrile non-hemolytic transfusion reac-
tions; that a 2 log10 reduction may prevent the trans-
mission of viroses; and that a ≥ 3 log10 reduction may
be necessary to prevent platelet alloimmunization.
However, because there are no data available as
guidelines for the use of leukodepleted blood prod-
ucts for most clinical indications, the use of white
cell filters should be restricted to selected patients
for whom such data exist. Properly designed pro-
spective clinical trials are necessary to provide data
to help to define the cost-benefit of the clinical appli-
cation of leukodepletion. [Rev Ass Med Brasil 1997;
43(3): 205-8.]

KEY WORDS: Blood transfusion. Transfusion reactions.
Leukocytes. Leukocyte filters.

Tabela 3 — Níveis de desleucotização necessários para a
prevenção de certos efeitos biológicos associados à
transfusão de leucócitos alogênicos

Efeito biológico Nível de desleucotização

Reação transfusional febril
não-hemolítica pelo menos 1 log10 (90%)
Transmissão de agentes
infecciosos 2 log10 (99%) a 3 log10 (99,9%)
Aloimunização plaquetária ≥ 3 log10 (99,9%)
Imunomodulação ?

tido, a associação entre níveis aumentados de
interleucinas (IL-1β, IL-6, IL-8, e TNF-α) em concen-
trados de plaquetas e a ocorrência de reação
transfusional febril não-hemolítica sugere que a
remoção dos leucócitos pré-armazenamento previ-
ne o acúmulo de substâncias solúveis biologica-
mente ativas que são sintetizadas e liberadas pelos
leucócitos durante o armazenamento do sangue11.
Os prováveis graus de desleucotização necessários
para prevenir as diferentes reações biológicas cau-
sadas por transfusão de hemocomponentes alogê-
nicos estão relacionados na tabela 3.

Diante do exposto, a indicação de filtros leucoci-
tários pelo médico primariamente responsável
pelo paciente e por pessoas ligadas afetivamente ao
paciente parece óbvia, especialmente para pacien-
tes submetidos a transfusões repetidas e, portanto,
com maior risco para reações transfusionais. En-
tretanto, essa indicação não é tão óbvia para os
profissionais responsáveis pela distribuição ade-
quada de recursos em saúde. Em 1994, segundo
relatório estatístico anual da Coordenação de San-
gue e Hemoderivados (COSAH), foram realizadas,
somente pela rede pública de serviços hemote-
rápicos, cerca de 1 milhão de transfusões de hemo-
componentes no Brasil. Considerando-se que o pre-
ço médio do filtro leucocitário para a transfusão de
um concentrado de hemácias é US$ 25.00, e o preço
do filtro leucocitário para oito concentrados de
plaquetas é US$ 45.00, o uso rotineiro de filtros
leucocitários poderia acarretar um acréscimo
anual superior a US$ 30 milhões aos custos da
hemoterapia pública nacional. Dessa maneira,
embora a indicação de hemocomponentes des-
leucotizados pareça ser bastante apropriada para
determinados pacientes, existe necessidade de que
estudos prospectivos bem elaborados avaliem se os
benefícios clínicos adquiridos com essa prática
hemoterápica compensam o custo elevado do uso
rotineiro de filtros leucocitários em hemoterapia12.
Nesse contexto, um estudo prospectivo randômico,
recentemente realizado na Dinamarca, com pa-



Rev Ass Med Brasil 1997; 43(3): 205-8208

BORDIN, JO et al.

REFERÊNCIAS BIBLIOGRÁFICAS

1. Bordin JO, Heddle NM, Blajchman MA. Biologic effects of
leukocytes present in transfused cellular blood products.
Blood 1994; 94: 1.703-21.

2. Lane TA, Anderson KC, Goodnough LT et al. Leukocyte
reduction in blood component therapy. Ann Intern Med 1992;
117: 151-62.

3. Bruil A, Beugeling T, Feijen J, Van Aken WG. The mecha-
nisms of leukocyte by filtration. Transfus Med Rev 1995; 9:
145-66.

4. Dzik S. Leukodepletion blood filters: filter design and mecha-
nisms of leukocyte removal. Transfus Med Rev 1993; 7: 65-77.

5. Heddle NM, Klama L, Singer J et al. Adverse effects to
platelets transfusions are primarily caused by the plasma
supernatant. N Engl J Med 1994; 331: 625-8.

6. Heddle NM, Blajchman MA. The leukodepletion of cellular
blood products in the prevention of HLA alloimmunization
in refractoriness to allogeneic platelet transfusions. Blood
1995; 85: 603-5.

7. Akahoshi M, Takanashi M, Masuda M et al. A case of transfu-
sion-associated graft-versus-host disease not prevented by

white cell-reduction filters. Transfusion 1992; 32: 169-71.
8. Goldman M, Delage G. The role of leukodepletion in the

control of transfusion-transmitted disease. Transfus Med
Rev 1995; 9: 9-19.

9. Moraes-Souza H, Bordin JO, Bardossy L, MacPherson DW,
Blajchman MA. Prevention of transfusion-associated Chagas’
disease: efficacy of white cell-reduction filters in removing
Trypanosoma cruzi from infected blood. Transfusion 1995;
35: 723-6.

10. Bordin JO, Bardossy L, Blajchman MA: Growth enhancement
of established tumors by allogeneic blood transfusions in
experimental animals and its amelioration by leukodepletion:
the importance of the timing of the leukodepletion. Blood
1994; 84: 344-8.

11. Andreu G. Early leukocyte depletion of cellular blood compo-
nents reduces red blood cell and platelet storage lesion. Semin
Hematol 1991; 28: 22-5.

12. Perkins HA. Is white cell reduction cost-effective? Transfu-
sion 1993; 33: 626-7.

13. Jensen LS, Grunnet N, Hanberg-Sørensen F, Jørgensen J.
Cost-effectiveness of blood transfusion and white cell re-
duction in elective colorectal surgery. Transfusion 1995; 35:
719-22.


