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1. APRESENTACAO

Esta dissertacdo, produto final do Mestrado do Programa de Pés-graduacdo em Saude Coletiva
do Instituto de Saude Coletiva da Universidade Federal da Bahia (ISC/UFBA), teve como
objetivo principal investigar a ocorréncia da aloimunizag&o eritrocitaria no contexto das préaticas
de cuidado aos individuos portadores de doenca falciforme (DF), menores de dezoito anos
acompanhados no ambulatério da Fundacdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia
(HEMOBA), através de um estudo epidemioldgico de corte transversal e abordagem

quantitativa.

Deparei-me com essa questdo ao atuar como enfermeira exercendo atividades assistenciais no
ambulatorio da HEMOBA, centro de referéncia estadual para atendimento especializado em
doencas hematologicas benignas. Na minha prética, participando do processo transfusional foi
possivel perceber a ocorréncia da aloimunizacdo eritrocitaria, sobretudo nos pacientes em uso
cronico de hemotransfusdo, com destaque para criangas e adolescentes com diagndstico de DF.
A comprovacdo diaria do quanto as consequéncias impostas por esta condicdo implicam em
uma maior exposicdo dos pacientes a riscos com comprometimento da qualidade de vida

despertou 0 meu interesse e motivacdo em estudar essa questéo.

A dissertacdo apresenta, inicialmente, a revisao de literatura que, dividida em trés tdpicos, traz
elementos tedricos sobre: transfusdo sanguinea em pacientes com DF, ocorréncia de
aloimunizacdo a antigenos eritrocitarios e fenotipagem eritrocitaria como ferramenta profilatica
para aloimunizacdo. Na sequéncia, encontra-se o artigo “Prevengdo da aloimunizagdo
eritrocitaria na atengao a pessoas com doenga falciforme”, no qual se apresenta a metodologia,

os resultados e a discussao do trabalho desenvolvido durante o mestrado.

Os resultados foram analisados e apresentados agrupadamente quanto ao género, faixa etaria e
cor da pele; genotipo e indicacdo transfusional; tipo sanguineo e fenotipagem eritrocitéria;
historico transfusional e nimero de transfusdes realizadas na HEMOBA. A discussao, visando
uma maior organizacdo e compreensdo das informacdes apresentadas, foi dividida em duas
partes: prevaléncia da aloimunizagdo eritrocitaria em pacientes com DF e perfil clinico
epidemioldégico dos pacientes aloimunizados; e fatores relacionados a ocorréncia da

aloimunizac&o eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado.
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O item de consideragdes finais apresenta os principais achados da pesquisa, respondendo, desse
modo, aos objetivos propostos. Segue-se o item das recomendacdes no qual lista-se medidas
visando a prevengéo de novos casos do fendmeno estudado e por fim, como apéndice encontrase

0 projeto de pesquisa.

Informo que motivos pessoais determinaram atraso no encaminhamento do projeto de pesquisa
ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP), havendo consequentemente atraso na coleta de dados
da pesquisa, 0 que impossibilitou o cumprimento do terceiro objetivo especifico proposto no
projeto: descrever a rotina transfusional de trés unidades hospitalares que prestam assisténcia
hemoterapica aos pacientes com doenca falciforme juntamente com a Fundacdo de Hematologia
e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA), e analisar a possivel relagdo dos casos de aloimunizagao

identificados na HEMOBA com a rotina hospitalar descrita.

Espero, e acredito que a situacdo levantada neste estudo contribua para a producdo de
conhecimento sobre a prevencdo da aloimunizacdo eritrocitaria nos pacientes com DF,
constituindo informagdes relevantes para tomada de decisdes e conducao diéria de casos dentro

da instituicdo, com garantia de maior seguranga transfusional aos pacientes em questéo.
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2. OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GERAL

O Investigar a ocorréncia da aloimunizacéo eritrocitaria no contexto das préaticas de cuidado aos

individuos portadores de doenca falciforme, menores de dezoito anos acompanhados no
ambulatério da Fundacéo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA).

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

« Estimar a frequéncia da aloimunizacdo eritrocitaria e caracterizar o perfil
clinicoepidemioldgico dos pacientes aloimunizados, menores de dezoito anos,

acompanhados na Fundacao de Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA).

» Analisar os fatores determinantes da ocorréncia da aloimunizacdo eritrocitaria no contexto
das praticas de cuidado aos portadores de doenca falciforme acompanhados na Fundagéo
de Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA).
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3. JUSTIFICATIVA

As hemoglobinopatias hereditarias, dentre elas a DF, estdo incluidas entre as doencas genéticas
mais frequentes nas populacdes humanas e na medida em que as doencas infecciosas e a
desnutricdo vdo sendo controladas, estas doencas vém emergindo como um dos mais

importantes problemas de saude publica dos paises do terceiro mundo (COMPRI et al., 1996).

Considerando a relevancia da DF, como uma questdo de satde publica no Brasil, assim como
sua elevada prevaléncia na Bahia, fica evidente a necessidade de realizacdo de estudos voltados
para esta tematica, sobretudo, de estudos que descrevam e/ou analisem esta doenca e a sua
realidade no Estado.

Ademais, tendo em vista que a ‘“aloimunizacdo eritrocitaria em pacientes com doenga
falciforme”, € uma condi¢do que limita o acesso do paciente a transfusdes sanguineas, com
consequente maior exposicao aos riscos de complicacdes e comprometimento da qualidade de
vida destes pacientes nota-se que a realizacdo deste estudo enquadra-se em uma das metas
descritas na Politica Nacional de Pessoas com Doenca Falciforme: “realizacdo de pesquisa,
com o objetivo de melhorar a qualidade de vida das pessoas com doenca falciforme e outras

hemoglobinopatias”.

Estimar a frequéncia de aloimunizacdo eritrocitaria e caracterizar os pacientes aloimunizados,
bem como a analise dos fatores determinantes da ocorréncia da aloimunizacéo eritrocitaria no
contexto das praticas de cuidado aos portadores de DF sera de grande relevancia para o servigo
de hematologia e hemoterapia no qual se propde a realizacdo do estudo, pois possibilitara aos
profissionais um maior conhecimento acerca do quadro atual dos pacientes, assim como as
condicdes e as caracteristicas relacionadas a uma maior incidéncia desta complicacdo, o que
ajudara na conducéo dos casos diarios dentro da instituicdo, assim como na prevencgéo de novos
casos. Também sera relevante para outros servigos de hematologia e hemoterapia, considerando
que os resultados encontrados poderdo servir como objeto de comparacgéo, analise e criticas no

futuro proximo, podendo desenvolver contribuicdo efetiva no debate sobre o tema.

A necessidade de realizacdo de estudos acerca da tematica fica ainda mais evidente diante da
escassez de producdo cientifica. Em consulta realizada pela autora deste estudo a bases
bibliogréaficas em meio eletrénico, como BIREME, LILACS, MEDLINE, SCIELO e BDENF
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foram encontrados apenas cinco artigos (publicados no periodo de 2005 a 2012), que
abordassem o tema proposto utilizando os seguintes termos de indexa¢do: “Doenga falciforme”,
“Aloimunizagdo”, “Aloanticorpos” e “Presenca de Anticorpos Irregulares — PAI”. Esses termos
foram traduzidos para lingua inglesa utilizando a base Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS).

E importante mencionar que Zanete et al. (2010) realizaram estudo retrospectivo, na mesma
instituicdo que o presente estudo foi realizado, sob titulo de “Aloimunizagdo e perfil clinico dos
pacientes com doenca falciforme de Salvador-Brasil”, ressalta-se, no entanto, que ndo existem
semelhancas significativas entre estes estudos. O estudo citado teve como objetivo central a
analise da interferéncia da aloimunizacéo eritrocitaria no quadro clinico dos pacientes com DF

maiores de dezoito anos acompanhados na HEMOBA.
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4. REVISAO DE LITERATURA

4.1. Transfusdo sanguinea em pacientes com Doenca Falciforme

Os pacientes com DF tém necessidades de transfusdo semelhantes as dos outros pacientes, mas
também tem indicagBes que sdo exclusivas de sua doenga (EMBURY, 2005). As transfusdes de
concentrado de hemécias (CH) desempenham um papel importante no tratamento destes
pacientes, sendo indicadas com dois propositos principais: (1) melhorar a capacidade carreadora
de oxigénio do sangue atraves da elevacdo da massa eritrocitaria durante as exacerbacdes graves
agudas da anemia (HAY et al., 2012), quando a hemoglobina (Hb) cai muito em relagéo a taxa
que o paciente mantém no estado crénico (LORENZI, 2011) e (2) prevenir ou reduzir
complicacdes por meio da reducdo dos niveis da HbS, para melhorar a reologia do sangue na
microvasculatura (SAAD, 2001).

N&o sdo indicadas para o tratamento da anemia cronica estabilizada, que em geral € bem tolerada
(HAY et al., 2012), nem em crises dolorosas agudas de rotina (EMBURY, 2005), nem em
infeccbes que ndo comprometam a sobrevida e nem em instalacdo de necroses assépticas,

porque esta demonstrado a auséncia de eficacia (BRASIL, 2002).

Estudos recentes tém demonstrado que os pacientes com anemia falciforme (AF) em transfuséao
de hemacias regular apresentam melhora do curso clinico da doenca, sobretudo reducéo
expressiva do nimero de internagdes, crise vaso oclusiva e sindrome torécica aguda (STYLES;
VICHINSKY, 1994; MILLER; KIM; WEINER, 2013).

E possivel obter os efeitos desejaveis da transfusdo, considerando a necessidade clinica do
paciente, através do emprego de duas diferentes técnicas transfusionais: transfusdo simples ou
transfusdo de troca (exsanguineotransfusdo) (BRASIL, 2002). Se houver necessidade de
aumentar rapidamente a Hb, diante de uma reducdo brusca dos valores basais do paciente, como
ocorre no sequestro esplénico agudo ou crise aplastica é preferivel indicar transfusdes simples
(CHOU, 2013). Neste tipo de transfusdo ha diminuicdo, por dilui¢do, da fracdo de células que
contém HbS e aumento do hematdcrito, que leva a reducéo da eritropoiese e diminuigdo da
producdo da HbS. Porém, se a intengéo for reduzir rapidamente a concentracdo de HbS, como
diante de quadros de acidente vascular cerebral isquémico (AVCi), sindrome toracica aguda e
priapismo indica-se a exsanguineotransfusdo (COVAS; UBIALI; SANTIS 2009). Nesta
modalidade a HbS é substituida pela HbA (LORENZI, 2011). Dependendo da andlise clinica e
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laboratorial do paciente, as duas modalidades podem ser aplicadas em momentos distintos de

um mesmo programa transfusional (AYGUN et al., 2012).

Deve-se sempre tomar o cuidado de evitar a qualquer custo transfundir hemécias que levam a
um aumento do hematdcrito acima de 30%, uma vez que o aumento do hematocrito nesses
niveis aumenta exponencialmente o risco de AVCi, especialmente em criancas (GIGLIO;
KALIKS, 2007).

Quanto a periodicidade de realizacdo das transfusdes, podem ser divididas em duas categorias:
agudas ou intermitentes e cronicas. As transfusdes intermitentes sdo indicadas basicamente para
tratar condices clinicas agudas e, pelo menos em parte, reversiveis. As transfusdes cronicas,
em contrapartida, sdo indicadas para prevenir complicacGes ou reduzir suas sequelas (COVAS;
UBIALLI; SANTIS, 2009).

Alguns pacientes que desenvolvem complicagdes graves de vaso ocluséo poderéo se beneficiar
da terapia de transfusdo cronica (HAY et al., 2012), cujo objetivo é manter a HbS entre 30% e
50%, o que geralmente pode ser atingido transfundindo-se 10ml/kg de CH a cada trés a quatro
semanas (COVAS; UBIALI; SANTIS, 2009). A indicacdo mais comum para esta modalidade
de transfusdo é a prevencdo do AVCi (HAY et al., 2012). O estudo “The Stroke Prevention
Trial” - STOP (1998) demonstrou que a transfusdo cronica € altamente eficaz na redugdo do
risco de AVC em crian¢as com DF que apresentam resultado do doppler transcraniano (DTC)

alterado.

Apesar dos inumeros beneficios proporcionados ao paciente pela transfusdo de sangue é
necessario muita cautela na sua indicacdo pois € um procedimento que ndo esta isento de riscos
(BRASIL, 2009). Inumeras complicacOes estdo associadas a realizacdo da transfusdo sanguinea,
sendo uma das principais o potencial de desenvolvimento de aloanticorpos contra os glébulos

vermelhos, a aloimunizacdo eritrocitaria (AYGUN et al., 2012).

4.2. Ocorréncia da aloimunizacao eritrocitaria

A aloimunizacdo € a formacdo de anticorpos quando ha exposic¢ao do individuo a antigenos ndo
proprios, como ocorre, por exemplo, na transfusdo de sangue incompativel e nas gestantes,

cujos fetos expressam em suas células sanguineas antigenos exclusivamente de origem paterna
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(BAIOCHI; NARDOZZA, 2009). Corresponde a uma resposta do sistema imune humoral do
individuo, com producéo de aloanticorpos especificos (NOVARETTI, 2007).

Pacientes que recebem transfuses de hemacias em esquema cronico, como pacientes com DF,
devido maior exposicdo a antigenos nao proprios apresentam maior risco de formar
aloanticorpos contra antigenos positivos nas heméacias do doador e negativos nas suas hemacias,
contribuindo para aumentar substancialmente as comorbidades da doenga (MELO, 2012,
PINTO; BRAGA; SANTOS, 2011).

Estima-se que cerca de 1% dos pacientes sdo sensibilizados a cada unidade de hemaécias
transfundida (BORDIN, 2007). Segundo Moreira et al. (1996), o risco de aloimunizacao por

unidade de hem@cias transfundida é de 1,15% em pacientes com DF no Brasil.

Além da exposicdo antigénica, a resposta imune depende de outros fatores como:

+ Imunogenicidade do antigeno — Cada sistema apresenta antigenos com potencialidade
imunogénica caracteristica, variando desde os antigenos que raramente causam problemas
clinicos até os que, em caso de transfusdo incompativel, podem resultar em reagdes graves
(NOVARETTI, 2007). Segundo Castilho (2008) os antigenos eritrocitarios mais

imunogénicos séo: D, K1, E, ¢, Fy?, JK®, Ses.

% Predisposicao genética do receptor - Certos individuos, ao receberem quantidades minimas
de hemacias alogenéicas, ja produzem aloanticorpos anti-eritrocitarios, sendo conhecidos
como bons respondedores. Outros, no entanto, ndo se tornam aloimunizados, mesmo ao
serem expostos a eritrocitos estranhos sucessivamente e em alta quantidade (maus
respondedores) (NOVARETTI, 2007).

++ Dose e via de administracdo dos antigenos: Segundo Bordin (2007) quanto maior o volume

transfundido maior o risco do paciente aloimunizar.

%+ Numero e frequéncia de transfusdes: Estudos demonstram que pacientes que fizeram uso
de mais de dez concentrado de hemacias apresentam maior risco para aloimunizacdo
eritrocitaria (CRUZ et al., 2011; BAPTISTA; NARDIN; STINGHEN, 2010).
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+ ldade - Diminuicéo da resposta imunologica aos antigenos, menor frequéncia de transfusdes
de sangue e impossibilidade de gravidez sé&o fatores que provavelmente justificam a baixa
taxa de aloimunizacao no grupo pediatrico (MURAO; VIANA, 2005).

¢+ Sexo — Estudos demonstram maiores taxas de aloimunizacéo em individuos adultos do sexo

feminino devido ao risco de aloimunizacgdo na gestacédo (ZANETE et al., 2010).

% Doenca de base: Presenca de tumor maligno sélido, transplante halogénico de células
hematopoiéticas e historia de diabetes mellitus parecem aumentar o risco de aloimunizag&o.
Por outro lado, a presenca de doenca linfoproliferativa ou doenca ateroesclerotica
sintomatica parece representar fatores de protecdo contra producdo de aloanticorpos apds
transfuséo (BUER, 2007).

+ Diferenca entre o padrédo fenotipico eritrocitario da populacéo de doadores e de receptores:
Uma das principais causas da aloimunizacdo em pacientes com anemia falciforme é a
distribuicdo desigual de antigenos eritrocitarios entre pacientes com anemia falciforme que
sdo principalmente de ascendéncia africana, e doadores com origens étnicas ndo-africanas
(SKEATE; GOLDMAN, 2011; BORDIN, 2007).

A aloimunizacdo eritrocitaria expde o paciente ao risco de hemolise tardia e a quadros de
hiperhnemolise além de limitar a disponibilidade de CH compativeis para futuras transfusdes
(HELMAN; CANCADO; OLIVATTO, 2011). Também dificulta a realizacéo da prova cruzada,
gera aumento da mdo de obra e eleva o custo de fornecimento de hemocomponente compativel
(CHOU, 2013).

O histdrico de aloanticorpos nos pacientes é um fator que requer aten¢do no momento de realizar
a transfusdo, pois titulos de anticorpos anti-eritrocitarios frequentemente caem abaixo dos
niveis detectaveis permitindo que unidades de CH incompativeis sejam transfundidas, com
estimulo das células de memdria e consequente aumento do titulo de anticorpos (MELO, 2012),
0 que determina a ocorréncia de reacGes transfusionais tardias (SANTOS et al., 2007). Girello
& Kuhn (2002) explicam que a baixa titulagéo desses anticorpos pode falsear a PAI (pesquisa
de anticorpos irregulares), TAD (teste da antiglobulina direta) e a prova cruzada, conduzindo a

resultados falso-negativos com consequente exposi¢do do paciente a riscos.
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4.2. Fenotipagem eritrocitaria como ferramenta profilatica para aloimunizacao

Considerando os riscos inerentes a transfusdo, tem-se procurado reduzir ao minimo as chances
de formagdo de aloanticorpos anti-eritrocitarios no receptor. Para isto novas técnicas de
transfusdo tém sido experimentadas: uso de hemocomponentes fenotipados e implantacdo de
programas que procuram fixar pequeno numero de doadores para cada paciente (LORENZI,
2011).

Os hemocomponentes fenotipados séo aqueles que foram submetidos a um estudo que permite
identificar quais antigenos estdo presentes em suas células, de forma a determinar o perfil
antigénico do individuo e a compatibilizar amostras em situacdes especiais. Pode-se dizer que
as caracteristicas fenotipicas desse componente sdo conhecidas (SKEATE; GOLDMAN, 2011).
Uma vez identificado um aloanticorpo, deve-se transfundir hemocomponente com o fenétipo
negativo para o antigeno contra o qual o anticorpo foi produzido, até mesmo quando o anticorpo
se torna indetectavel (AYGUN et al., 2012).

Os pacientes falciformes devem, sempre que possivel, ser submetidos a imunofenotipagem
eritrocitaria estendida antes do inicio da terapéutica transfusional, de forma a conhecer o seu
perfil antigénico, possibilitando o uso de hemocomponente fendtipo compativel (COVAS;
UBIALI; SANTIS, 2009). A Portaria N° 2.712/2013 do Ministério da Satde recomenda para
pacientes que estdo ou poderdo entrar em esquema de transfusdo crénica, a utilizacdo de
concentrado de hemacias fenotipadas compativeis, principalmente para os sistemas mais
imunogénicos (Rh, Kell, Duffy, Kidd e MNS), sob avaliacdo médica (BRASIL, 2013).

Os procedimentos de fenotipagem sdo complexos e dispendiosos e dependem da
disponibilidade de antissoros raros que, associados a outros fatores de ordem técnica, ainda
dificultam a sua utilizag&o rotineira. Uma das maiores limitagdes do exame de fenotipagem
eritrocitaria € que ap6s recebimento de recentes ou multiplas transfusfes, as hemacias dos
doadores persistem na circulacdo periférica durante algum tempo, o que dificulta a
diferenciacdo de fenotipos originais do paciente, justamente por essa populacdo mista de
células. Assim, a identificacao correta do perfil antigénico sera prejudicada, o que impossibilita
uma selecéo correta do hemocomponente a ser transfundido e aumenta o risco de aloimunizagédo
(CASTILHO, 2008).
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PREVENCAO DA ALOIMUNIZACAO ERITROCITARIA NA ATENCAO A
PESSOAS COM DOENCA FALCIFORME

RESUMO

A terapéutica transfusional com concentrado de hemacias é uma pratica comum no tratamento
e prevencdo de complicagGes da doenga falciforme. Embora possam contribuir para a redugao
da morbidade e melhoria da qualidade de vida desses pacientes, existem riscos associados a
essa terapéutica, entre outras categorias, a aloimunizacao eritrocitaria, condicdo que limita a
disponibilidade de concentrado de hemécias compativeis para futuras transfusdes, além de ser
risco para hemolise tardia e quadros graves de hiper-hemdlise. Assim, a prevencdo da
aloimunizacéo eritrocitaria é essencial para garantir maior eficacia e seguranca transfusional
para esses pacientes. O presente trabalho teve como objetivo investigar a ocorréncia da
aloimunizacéo eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado aos individuos portadores de
doenca falciforme, menores de dezoito anos acompanhados no ambulatério da Fundagdo de
Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA). Foi desenvolvido um estudo
epidemioldgico, de corte transversal e abordagem quantitativa. Uma analise retrospectiva foi
feita nos prontuérios dos 221 pacientes com diagnostico de doenca falciforme, menores de
dezoito anos que estavam registrados no livro de transfuséo da unidade no ano de 2013. A
analise dos dados foi efetuada utilizando métodos descritivos e analiticos. Foi aplicada a
distribuicdo de frequéncias absolutas e percentuais e representacdo em graficos e tabelas. A
frequéncia de aloimunizacdo eritrocitaria encontrada neste estudo foi de 20,4%, havendo
prevaléncia de aloanticorpos pertencentes ao sistema Rh (37,5%), seguido pelo sistema MSN
(7,8%) e Kell (6,2%). A anélise estatistica demostrou que a frequéncia de aloimunizacdo néo
foi influenciada pelo sexo, faixa etaria, cor da pele, gendtipo e indicacdo transfusional. A
relagdo entre o numero de transfusdbes e a ocorréncia de aloimunizagdo teve relevancia
estatisticamente significativa, revelando uma maior frequéncia de aloimunizacdo entre
pacientes que fizeram uso de mais de dez transfusdes. Observou-se que fatores relacionados as
préticas de cuidado também interferem no processo de aloimunizagdo destes pacientes, como:
ndo realizacdo ou realizacdo tardia do exame de imunofenotipagem eritrocitaria, uso de
hemocomponentes ndo-fenotipados quando assistidos em unidades hospitalares e
disponibilidade limitada de hemocomponente fenotipado. Enfim, no presente estudo foi
identificado uma frequéncia de aloimunizagdo significante, com maior prevaléncia em
pacientes que fizeram uso de mais dez concentrados de hemacias. Visando prevengdo de novos
casos de aloimunizacdo recomenda-se mudancas relacionados as praticas de cuidados no
processo transfusional, ja que estas expdem os pacientes a um maior risco de aloimunizar.

Palavras-chave: Doenca falciforme; Aloimunizacdo eritrocitaria; Aloanticorpos; Transfuséo
sanguinea.
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ERYTHROCYTE ALLOIMMUNIZATION PREVENTION IN CARE TO PERSONS
WITH SICKLE CELL DISEASE

ABSTRACT

The transfusion therapy with concentrated red blood cells is a common practice in the treatment
and prevention of complications of sickle cell disease. Although they can contribute to reducing
morbidity and improving the quality of life of these patients, there are risks associated with this
therapy, among other categories, alloimmunization erythrocyte, a condition that limits the
availability of concentrated red blood cells compatible for future transfusions as well as being
risk for late hemolysis and severe cases of hyper-hemolysis. Thus, prevention of erythrocyte
alloimmunization is essential to ensure greater efficiency and transfusion safety for these
patients. This study aimed to investigate the occurrence of erythrocyte alloimmunization in the
context of care practices to individuals with sickle cell disease, under eighteen outpatientes
Coordinator of the Blood Center of Bahia (HEMOBA). An epidemiological study,
crosssectional and quantitative approach was developed. A retrospective analysis was made in
the medical records of 221 patients diagnosed with sickle cell disease, under eighteen who were
registered in the unit transfusion book in 2013. Data analysis was performed using descriptive
and analytical methods. The distribution of absolute frequencies and percentages and
representation in graphs and tables was applied. The frequency of erythrocyte alloimmunization
in this study was 20.4%, with prevalence of alloantibodies belonging to the Rh system (37.5%),
followed by MSN system (7.8%) and Kell (6.2%). The statistical analysis demonstrated that
alloimmunization frequency was not influenced by gender, age, skin color, genotype and
transfusion indication. The relationship between the number of transfusions and the occurrence
of alloimmunization had statistically significant relevance, revealing a higher frequency of
alloimmunization among patients who used more than ten transfusions. It was observed that
factors related to care practices also interfere with alloimmunization process of these patients,
such as non-performance or late completion of the examination of erythrocyte
immunophenotyping, use of blood products non-phenotyped when assisted in hospitals and
limited availability of blood components phenotyped. Anyway, in this study it was identified a
frequency of significant alloimmunization, more frequently in patients who used ten packed red
blood cells. Aiming at preventing new cases of alloimmunization recommended care practices
related changes in the transfusion process, since they expose the patient to a higher risk of
aloimunizar.

Keywords: Sickle cell disease; Erythrocyte alloimmunization; Alloantibodies; Blood
transfusion.
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INTRODUCAO

A doenca falciforme (DF) é uma das doencas hereditarias mais comuns no Brasil e no mundo
(BRASIL, 2009). E um termo genérico que engloba um grupo de anemias hemoliticas
hereditarias caracterizadas pela producdo de uma hemoglobina (Hb) anormal denominada HbS
(FELIX; SOUZA; RIBEIRO, 2010).

Segundo o Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), do Ministério da Saude, nascem
no Brasil 3.500 criangas por ano com DF e 200.000 com trago falciforme, e estima-se que
7.200.000 pessoas sejam portadoras do trago falcémico (HbAS) e entre 25.000 a 30.000 tenham
DF.

A Bahia é o estado brasileiro que registra a maior incidéncia da doenca. Segundo dados do
Ministério da Saude, sdo registrados no estado 40 novos casos por més e 650 por ano,
contabilizando mais de 15 mil portadores. De acordo com dados da Associacdo Baiana das
Pessoas com Doenga Falciforme (ABADFAL), somente na capital baiana, existem, hoje, 270

mil pessoas com a mutacao causadora da doenca.

Trata-se de uma doenca que pode ser bastante grave quando nédo cuidada adequadamente, com
alta mortalidade especialmente na faixa etaria de 0 a 5 anos, em crian¢as que nao recebam
cuidado regular com equipe de satde (JESUS, 2010). Segundo BRASIL (2008) quanto mais
precoce o diagnostico da DF e o estabelecimento da atencgdo integral a estas pessoas, maior a
possibilidade de longevidade com qualidade de vida.

A terapéutica transfusional com concentrado de hemacias (CH) é uma pratica comum no
tratamento e prevencdo de complicagfes da DF (PINTO; BRAGA; SANTOS, 2011). Os
programas de transfusdes sanguineas cronicas nesses pacientes estdo se tornando cada vez mais
comum em nosso meio (HELMAN; CANCADO; OLIVATTO, 2011). Cerca de 50% dos
pacientes portadores da DF recebem transfusfes de CH em algum estagio da vida, e de 5 a 10%
destes entram no programa de transfusdo crénica (PINTO; BRAGA; SANTOS, 2011).

Embora as transfusdes de sangue possam contribuir para a reducdo da morbidade e melhoria da
qualidade de vida desses pacientes, existem riscos associados a essa terapéutica, entre outras

categorias, a aloimunizacdo (ZANETTE et al, 2010). A aloimunizagdo eritrocitaria é uma



23

resposta imunologica contra antigenos eritrocitarios estranhos, ocorrendo geralmente devido a
sensibilizacdo em transfusfes de sangue ou gestagcdes (ALVES et al., 2012). Esta condicéo
limita a disponibilidade de CH compativeis para futuras transfusées, além de ser risco para
hemolise tardia e quadros graves de hiper-hemolise (HELMAN; CANCADO; OLIVATTO,
2011). Ocorre em aproximadamente 5 a 25% dos pacientes falciformes em esquema de
transfusdo crénica (PINTO; BRAGA; SANTOS, 2011). Segundo Bordin (2007) essa taxa em
pacientes transfundidos cronicamente pode atingir 50%. Estima-se que 1% dos pacientes séo
sensibilizados a cada unidade de hemécias transfundidas (CASTILHO, 2008).

Novas técnicas de transfusdo tém sido experimentadas com a finalidade de reduzir a
aloimunizacdo dos pacientes (LORENZI, 2011). A fenotipagem eritrocitaria, introduzida
gradativamente na rotina dos bancos de sangue, tem contribuido para reduzir o indice de
aloimunizacdo dos pacientes politransfundidos e aumentar a seguranca transfusional
(MARTINS et al., 2008).

A Fundacédo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA), referéncia para doencas
hematoldgicas benignas do estado, possui em seu cadastro cerca de 4.000 pacientes com DF, 0s
quais realizam nesta instituicdo, acompanhamento médico e indmeros procedimentos e
cuidados, dentre estes a transfusdo sanguinea. Parte destes pacientes, sobretudo as
criancas/adolescentes (menores de dezoito anos) necessitam de suporte transfusional crénico
(tem indicacdo médica para fazer uso mensal). Na instituicdo, os pacientes em regime cronico
de transfusdo, assim como possiveis candidatos a transplante, a exemplo dos pacientes com DF
realizam transfusdo de hemocomponentes filtrados e fenotipados para o0s sistemas
recomendados pela legislacéo vigente (Rh, Kell) desde 2004 e (Rh, Kell, Duffy, Kidd, MNS)
desde 2010.

Dos pacientes citados acima, alguns, mesmo com indicagéo clinica ndo conseguem fazer uso
do hemocomponente fenotipado, ou muitas vezes usam um hemocomponente compativel para
alguns antigenos, porém incompativel para outros. Esta ocorréncia se deve principalmente a

trés motivos:

* O paciente chega ao servigo pela primeira vez para iniciar acompanhamento possuindo
indicacdo imediata de transfusdo, porem sem condi¢des de realizar o exame de fenotipagem
eritrocitaria devido realizacdo de transfusdo recente em outras unidades, na qual nédo

realizou 0 exame previamente a transfusdo. A presenca de hemécias do doador na circulagéo
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do paciente com transfuséo recente (inferior a trés meses) dificulta a correta identificacao
do perfil antigénico do paciente, impossibilitando a selecdo adequada do sangue a ser

transfundido e, algumas vezes, até expondo o paciente a um maior risco de aloimunizacao.

* O paciente possui fenotipagem estendida “rara”, sendo dificil encontrar hemocomponente

compativel no estoque de bolsas fenotipadas disponiveis na unidade;

* O individuo é aloimunizado para um ou mais antigenos eritrocitarios, tornando-se mais
dificil encontrar bolsa compativel, pois nesta situacéo a bolsa precisa ser compativel com o

fendtipo do paciente e também para o aloanticorpo desenvolvido.

As condicBes descritas acima associadas a outros fatores de risco (genética, sexo, idade, n° de
transfusdes realizadas) levam a ocorréncia de aloimunizacao eritrocitaria em pacientes com DF
atendidos no ambulatério da Fundagdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA).
Partindo deste contexto, o presente trabalho tem como objetivo investigar a ocorréncia da
aloimunizacdo eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado aos individuos portadores de
doenca falciforme, menores de dezoito anos acompanhados no ambulatério da Fundagao de
Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA).

METODOLOGIA

Delineamento do Estudo

Trata-se de um estudo epidemioldgico, de corte transversal e abordagem quantitativa, no qual
estima-se a frequéncia da aloimunizacao eritrocitaria, caracteriza o perfil clinicoepidemiolégico
dos pacientes aloimunizados e analisa os fatores determinantes da ocorréncia da aloimunizacéao

eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado.
Local do Estudo

O estudo foi realizado na Fundagdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia — HEMOBA que
estd vinculada a Secretaria da Saude-SESAB, e é responsavel pela aplicagdo da Politica
Nacional do Sangue no Estado da Bahia. A missdo da HEMOBA é receber as doag¢des de sangue
da populagéo, processar o sangue doado, produzindo-os e fornecé-los aos pacientes do SUS nos
hospitais da rede prépria de assisténcia e também nos hospitais contratados do SUS. A
HEMOBA também é centro de referéncia estadual para atendimento especializado em doengas
hematoldgicas benignas, disponibilizando tratamento medico, odontologico, fisioterapico e
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acompanhamento psicologico. Entre as atividades desenvolvidas, esta 0 acompanhamento dos

pacientes com doenca falciforme residentes na capital e no interior.
Sujeitos do Estudo

Foram incluidos neste estudo individuos, residentes na capital e interior da Bahia, com
diagnostico de doenca falciforme (com os genotipos HbSS, HbSC, HbSBTal.) acompanhados
na HEMOBA, com idade inferior a dezoito anos. Foram considerados pacientes acompanhados
na HEMOBA todos que possuiam prontuério, sendo assim, aqueles acompanhados por
hematologistas em outras institui¢cbes (Associagédo de Pais e Amigos dos Excepcionais - APAE,
Hospital Universitario Professor Edgard Santos - HUPES, Centro de Salde da Carlos Gomes -
CSCG e Hospital Santo Antdnio - HSA), mas que realizaram transfusdes no ambulatério da
HEMOBA foram incluidos no estudo.

Foram excluidos deste estudo os individuos que realizaram apenas uma transfusdo na
instituicdo, pois ndo sdo realizados periodicamente a pesquisa de anticorpos irregulares (PAl),

a ndo ser que uma nova transfusao seja necessaria.

Para defini¢do do grupo de estudo foi realizada consulta a livro de registros de transfusées do
posto de enfermagem do ambulatério da HEMOBA e a partir dai feito o registro de dados de
todos os pacientes que realizaram transfusdo no ano de 2013 e que se enquadraram nos critérios
de inclusdo da pesquisa. Foi gerada uma tabela em planilha eletronica usando o Programa
Microsoft Excel® 2013, incluindo o nome do paciente, data de nascimento, idade e diagndstico

de base, posteriormente os prontuarios foram separados e entdo procedeu-se a coleta de dados.

Coleta de Dados

Os dados foram coletados pela revisdo de prontuérios clinicos utilizando-se instrumento de
coleta de dados estruturado, formulado especificamente para este fim. Os dados obtidos foram
digitados em banco de dados eletronico usando o Programa Microsoft Excel® 2013. No banco
de dados foram registradas informagdes dos pacientes, por categorias, separando-0s em dois
grupos: pacientes aloimunizados e pacientes ndo aloimunizados.

As variaveis de estudo, incluiram: dados demogréaficos (género, idade, cor da pele percebida) e
dados clinicos (diagndstico, data da primeira transfusdo, data de realizacdo da fenotipagem
eritrocitaria, grupo sanguineo ABO/Rh, perfil fenotipico, indicacdo transfusional, nimero de
transfusdes realizadas, presenca de aloanticorpos). Para o grupo de pacientes aloimunizados

foram identificados os anticorpos em questao.
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Analise dos Dados

A analise dos dados foi efetuada utilizando métodos descritivos e analiticos. Foi aplicada a
distribuicdo de frequéncias absolutas e percentuais e representacdo em graficos e tabelas. A
associacdo entre as diversas variaveis foi testada utilizando-se o teste Qui-quadrado (x?), com
nivel de significancia da hipotese de nulidade de 5% (p<0,05).

Consideracdes Eticas

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Satde Coletiva da
UFBA sob o parecer numero 1.023.105 de 14 de abril de 2015, sem pendéncias. O presente
estudo respeita os preceitos definidos no Codigo de Etica para pesquisas envolvendo seres
humanos e seguiu a regulamentacdo do Conselho Nacional de Sadde. N&o incluiu a realizagéo
de procedimentos invasivos ou que pudessem causar danos a salde, por tratar-se de estudo
retrospectivo por coleta de dados em prontuérios de pacientes cadastrados no ambulatério da

HEMOBA, sem contato direto com os pacientes.

Os dados dos prontuéarios médicos foram coletados ap6s autorizacdo da Diretoria Geral da
Fundacdo HEMOBA em carta de anuéncia e autorizacio do Comité de Etica e mantido sigilo
profissional quanto a identidade dos individuos da pesquisa, sendo mantido o anonimato de

todos os participantes.

RESULTADOS

Foram analisados prontuérios de 221 pacientes com diagndstico de DF que receberam
transfusdes de CH no ambulatério da HEMOBA no ano de 2013. Do total de pacientes
analisados, 45 (20,4%) apresentaram PAI positiva e 176 (79,6%) PAI negativa. Dentre 0s
pacientes aloimunizados, 31 (68,9%) apresentaram aloanticorpos isolados, nove (20%)
desenvolveram dois aloanticorpos associados e cinco (11,1%) desenvolveram trés aloanticorpos

associados.

Quanto aos tipos dos aloanticorpos encontrados, 13 pacientes (20,3%) desenvolveram anti-C,
sendo sete (10,9%) de forma isolada e seis (9,4%) associados a outros anticorpos. Outros
aloanticorpos do sistema Rh foram encontrados em 11 individuos (17,2%), sendo quatro

isoladamente (6,3%) e sete associados (10,9%) a outros anticorpos deste e/ou de outros
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sistemas. Outros aloanticorpos identificados foram: quatro (6,2%) do sistema Kell, sendo dois
isoladamente (3,1%) e dois associados (3,1%); cinco do sistema MNS (7,8%), sendo dois
isoladamente (3,1%) e trés associados (4,7%); um do sistema Kidd (1,6%) que se apresentou
associado; um do sistema Duffy (1,6%), que se apresentou combinado; quatro do sistema Lewis
(6,2%) que se apresentaram combinados e dois do sistema Diego (3,2%), sendo um isolado
(1,6%) e outro associado (1,6%). Vinte e trés pacientes (35,9%) apresentaram aloanticorpos néo
identificados, sendo 15 (23,4%) isoladamente e oito (12,5%) associados a outro aloanticorpo
(Tabela 1).

Tabela 1 — Anticorpos irregulares identificados nos pacientes com diagndéstico de doenca falciforme,
menores de 18 anos, que receberam transfusdes de concentrado de hemécias na Fundacédo de
Hematologia e Hemoterapia da Bahia (HEMOBA) no ano de 2013.

Tipo de Anticorpo [\ %
Sistema Rh
Anti-C 13 20,3
Anti-E 7 10,9
Anti-D 2 3,1
Anti-e 1 1,6
Anti-c 1 1,6

Outros Sistemas

Anti-K (Kell) 4 6,3
Anti-M (MNS) 2 3,1
Anti-S (MNS) 3 47
Anti-Le? (Lewis) 2 3,1
Anti-Le® (Lewis) 2 31
Anti-Fy? (Duffy) 1 1,6
Anti-JK? (Kidd) 1 1,6
Anti-Di? (Diego) 2 31
N&o identificados 23 35,9
TOTAL: 45 100

Fonte: Fundacdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia - HEMOBA.
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Os 221 pacientes estudados (45 aloimunizados e 176 ndo aloimunizados) foram analisados
agrupadamente quanto ao género, faixa etéria e cor da pele (percebida); ao diagnostico e
indicac&o transfusional; ao tipo sanguineo e fenotipagem eritrocitéria; ao historico transfusional

e nimero de transfusdes recebidas na HEMOBA.

Género, Faixa Etaria e Cor da Pele dos Pacientes

Dos pacientes analisados 121 (54,8%) eram do género masculino, 100 (45,2%) do feminino.
Dentre os aloimunizados, vinte (44,4%) eram do género masculino e vinte e cinco (55,6%) eram
do feminino, enquanto dos ndo aloimunizados os percentuais foram de 57,4% e 42,6%,
respectivamente, ndo sendo observada diferenca estatisticamente significante entre os géneros
(Teste Qui-quadrado; p = 0,1196) (Tabela 2).

Analisando a faixa etaria dos pacientes estudados, 60 (27,2%) tinham entre 0 a 6 anos, 103
(46,6%) entre 7 a 12 anos e 58 (26,2%) entre 13 a 18 anos incompleto. Dentre os aloimunizados,
vinte e quatro (53,4%) pacientes tinham entre 7 a 12 anos e 79 (44,9%) dos ndo aloimunizados
tinham entre 7 a 12 anos. N&do foi observada diferenca estatisticamente significante entre as
faixas etarias (Teste Qui-quadrado; p = 0,0607) (Tabela 2).

Quanto a cor da pele dos pacientes avaliados, trés (1,3%) eram da cor branca, 152 (68,6%) da
cor negra e 66 (29,9%) da cor parda. Dos aloimunizados, 29 (64,4%) eram da cor negra e 16
(35,6%) eram pardos, enquanto os ndo aloimunizados estes percentuais foram de 1,7%, 69,9%
e 28,4%, respectivamente. N&o foi observada diferenca estatisticamente significante entre os
dois grupos (Teste Qui-Quadrado; p = 0,4644) (Tabela 2).



29

Tabela 2 - Distribuicdo dos pacientes com diagndstico de doenca falciforme, menores de 18
anos, que receberam transfusdes de concentrado de hemacias na Fundacdo de Hematologia e
Hemoterapia da Bahia (HEMOBA) no ano de 2013, segundo género, faixa etaria e cor da pele.

Género Aloimunizados N&ao Aloimunizados n Valor de p
n (%) (%)

Masculino 20 (44,4) 101 (57,4)

Feminino 25 (55,6) 75 (42,6)

TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,1196

Faixa Etaria

0-6 anos 6 (13,3) 54 (30,7)

7-12 anos 24 (53,4) 79 (44,9)

13-18 anos 15 (33,3) 43 (24,4)

TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,0607

Cor da Pele

Branco 0(0,0) 3(1,7)

Negro 29 (64,4) 123 (69,9)

Pardo 16 (35,6) 50 (28,4) 0,4644

TOTAL 45 (100) 176 (100)

Fonte: Fundacdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia — HEMOBA.

Genotipo e Indicacdo Transfusional

Verificando o gendtipo da DF nos individuos estudados, observamos que 213 (96,4%)
apresentam anemia falciforme (HbSS), seis (2,7%) hemoglobinopatia SC (HbSC) e dois (0,9%)
hemoglobinopatia SBTalassemia (HbSPTal.). Dos aloimunizados 44 (97,8%) apresentam HbSS
e apenas um (2,2%) HbSPTal, enquanto os ndo aloimunizados 169 (96%) apresentam HbSS,
seis (3,4%) HbSC e um (0,6%) HbSPTal. Ao compararmos aloimunizados ¢ ndo aloimunizados,
ndo foi observada diferenca estatisticamente significante (Teste Exato de Fisher; p = 0,2686)
(Tabela 3).

Quanto a indicacdo transfusional: 145 (65,6%) por DTC alterado, 46 (20,8%) por AVC prévio,
21 (9,6%) por sequestro esplénico, dois (0,9%) por priapismo, dois (0,9%) por ataque isquémico
transitdrio (AIT) prévio, um (0,4%) para tratamento de Ulcera, um por crise algica e trés (1,4%)
para realizacdo de procedimento cirurgico. Dentre os aloimunizados, 31 (68,9%) receberam

indicacdo por DTC alterado, 11 (24,4%) por AVC prévio e trés (6,7%) por sequestro esplénico.
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Dos ndo aloimunizados 114 (64,8%) receberam indicacdo por DTC alterado, 35 (19,9%) por
AVC prévio, 18 (10,2%) por sequestro esplénico, dois (1,1%) por priapismo, dois (1,1%) por
Ataque isquémico transitorio (AIT) prévio, um (0,6%) para tratamento de Ulcera, um (0,6%)
por crise algica e trés para realizacdo de procedimento cirdrgico. Ao compararmos
aloimunizados e ndo aloimunizados, ndo foi observada diferenca estatisticamente significante
(Teste Exato de Fisher; p = 0,8630) (Tabela 3).

Tabela 3 - Distribuicdo dos pacientes com diagnostico de doenca falciforme, menores de 18 anos que
receberam transfus@es de concentrado de hemacias na Fundagdo de Hematologia e Hemoterapia da
Bahia (HEMOBA) no ano de 2013, segundo genotipo e indicagdo transfusional.

Genotipo Aloimunizados N&o Aloimunizados n Valor de p
n (%) (%)

HbSS 44 (97,8) 169 (96)

HbSC 0(0,0) 6 (3,4)

HbSBTal 1(2,2) 1 (0,6)

TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,2686

Indicacgédo Transfusional

Doppler Transcraniano Alterado 31 (68,9) 114 (64,8)

Acidente Vascular Cerebral Prévio 11 (24,4) 35(19,9)

Sequestro Esplénico 3(6,7) 18 (10,2)

Priapismo 0(0,0) 2(1,1)

Ataque Isquémico Transitério 0(0,0) 2(1,1)

Tratamento de Ulcera 0(0,0) 1 (0,6)

Crise Algica 0(0,0) 1 (0,6)

Procedimento Cirdrgico 0(0,0) 3(1,7)

TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,8630

Fonte: Fundagdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia — HEMOBA.

Tipo Sanguineo e Fenotipagem Eritrocitaria

Dos pacientes analisados 71 (32,1%) eram do grupo sanguineo A, 35 (15,8%) B, 109 (49,4%)
O e 6 (2,7%) AB. Dentre os aloimunizados 15 (33,3%) eram A, nove (20%) B e 21 (46,7%) O.
Dos ndo aloimunizados 56 (31,8%) eram A, 26 (14,7%) B, 88 (50%) O e seis (3,5%) AB, nédo
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havendo diferenca estatisticamente significante entre os dois grupos de pacientes (Teste Exato
de Fisher; p = 0.5205) (Tabela 4).

Quanto ao grupo Rh, 206 (93,2%) dos pacientes eram Rh positivo e 15 (6,8%) Rh negativo.
Dentre os aloimunizados 42 (93,3%) eram Rh positivo e trés (6,7%) Rh negativo. Dos ndo
aloimunizados 164 (93,2%) eram Rh positivos e 12 (6,8%) Rh negativos, ndo havendo diferenga
estatisticamente significante entre os dois grupos de pacientes (Teste Exato de Fisher; p =
0.9712) (Tabela 4).

Analisando a fenotipagem eritrocitaria verificamos que 184 (83,3%) dos pacientes haviam
realizado coleta do exame, enquanto que 37 (16,7%) ndo haviam coletado. Dentre os
aloimunizados 39 (86,7%) coletaram e 6 (13,3%) ndo coletaram. Dos n&o aloimunizados 145
(82,4%) coletaram e 31 (17,6%) ndo coletaram. Ao compararmos aloimunizados e ndo
aloimunizados, ndo foi observada diferenca estatisticamente significante (Teste Exato de
Fisher; p = 0,4925) (Tabela 4).

Dos pacientes que coletaram o exame, 85 (46,2%) possuiam fenotipagem para os sistemas Rh
e Kell e 99 (53,8%) possuiam fenotipagem estendida. Dos aloimunizados 18 (46,2%) possuiam
fenotipagem para Rh e Kell e 21 (53,8%) possuiam fenotipagem estendida. Dos nao
aloimunizados 67 (46,2%) possuiam fenotipagem para Rh e Kell enquanto 78 (53,8%)
possuiam fenotipagem estendida. Ao compararmos aloimunizados e ndo aloimunizados, nao foi
observada diferenca estatisticamente significante (Teste Exato de Fisher; p = 0,9953) (Tabela
4).
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Tabela 4 - Distribuicdo dos pacientes com diagndstico de doenca falciforme, menores de 18
anos, que receberam transfusdes de concentrado de hemacias na Fundacdo de Hematologia e
Hemoterapia da Bahia (HEMOBA) no ano de 2013, segundo tipo sanguineo e fenotipagem

eritrocitaria.

Grupo ABO Aloimunizados N&ao Aloimunizados n Valor de p
n (%) (%)
A 15 (33,3) 56 (31,8)
B 9 (20) 26 (14,7)
21 (46,7) 88 (50)
AB 0 (0,0) 6 (3,5)
TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,5205
Grupo Rh
Rh Positivo 42 (93,3) 164 (93,2)
Rh Negativo 3(6,7) 12 (6,8)
TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,9712
Fenotipagem
Coletou 6 (13,3) 31 (17,6)
Né&o coletou 39 (86,7) 145 (82,4)
TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,4925
Fenotipagem
Rh e Kell 18 (46,2) 67 (46,2)
Estendida 21 (53,8) 78 (53,8)
TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,9953

Fonte: Fundacao de Hematologia e Hemoterapia da Bahia - HEMOBA

Historico Transfusional e Numero de Transfusdes realizadas na HEMOBA

Do total de pacientes estudados, 165 (74,7%) tinham histérico transfusional, enquanto 56

(25,3%) nédo haviam recebido transfusdes previamente. Dentre os aloimunizados, oito (17,8%)

ndo haviam recebido transfusdes prévias, 37 (82,2%) receberam transfusdes de concentrados

de hemaécias antes de receberam a primeira transfusdo na HEMOBA. Dos ndo aloimunizados,

128 (72,7%) tinham antecedente transfusional, ndo havendo diferenca estatisticamente

significante entre os dois grupos (Teste Qui-quadrado; p = 0,1913) (Tabela 5).
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Quanto ao numero de transfusdes de CH transfundidos na HEMOBA, 49 pacientes (22,2%)
receberam até dez transfusdes, 100 (45,2%) de 11 a 30 transfusdes, 46 (20,8%) de 31 a 50
transfusdes e 26 (11,8%) receberam mais de 50 transfusdes. Dos aloimunizados, oito (17,8%)
receberam até dez transfusbes, 14 (31,1%) receberam de 11 a 30 transfusfes, 14 (31,1%)
receberam de 31 a 50 transfusdes e 17 (20%) receberam mais de 50 transfusdes. Dentre 0s ndo
aloimunizados, estes percentuais foram, respectivamente, 23,3%, 48,9%, 18,2% e 9,6%.
Comparando aloimunizados e ndo aloimunizados, observamos uma diferenca estatisticamente
significante (Teste Qui-quadrado; p = 0,0277) (Tabela 5).

Tabela 5 - Distribuicdo dos pacientes com diagndstico de doenca falciforme, menores de 18
anos, que receberam transfusdes de concentrado de hemécias na Fundacdo de Hematologia e
Hemoterapia da Bahia (HEMOBA) no ano de 2013, segundo histdrico transfusional e n° de
transfusoes realizadas.

Histdrico Transfusional Aloimunizados N&ao Aloimunizados n  Valor de p
n (%) (%)

Transfusdo Prévia 37 (82,2) 128 (72,7)

Sem Transfusdo Prévia 8 (17,8) 48 (27,3)

TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,1913

N° de Transfusoes

Até 10 Transfusbes 8 (17,8) 41 (23,3)
De 11 a 30 Transfusdes 14 (31,1) 86 (48,9)
De 31 a 50 Transfusdes 14 (31,1) 32 (18,2)
Mais que 50 Transfusdes 9 (20) 17 (9,6)
TOTAL 45 (100) 176 (100) 0,0277

Fonte: Fundacdo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia — HEMOBA.

DISCUSSAO

Prevaléncia da aloimunizacdo eritrocitdria em pacientes com DF e perfil clinico
epidemioldgico dos pacientes aloimunizados.

No presente estudo ao pesquisarmos em prontuérios de 221 pacientes com diagndéstico de DF,
menores de dezoito anos, que realizaram transfusdo de CH no ano de 2013 na HEMOBA,

identificamos um total de 45 pacientes aloimunizados (20,4%).
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O percentual de aloimunizados em nosso trabalho é similar ao encontrado por Helman, Cangado
e Olivatto (2011) que estudaram 53 pacientes com idade superior a 14 anos, com diagndstico
de DF em acompanhamento em um unico centro na cidade de S&o Paulo. Eles encontraram um
indice de 22,6% de aloimunizacdo. Também se assemelha ao resultado encontrado por
Matsuura (2004) que investigou a aloimunizagdo eritrocitaria em pacientes (pediatricos e
adultos) com DF no Hemocentro do Amazonas - HEMOAN, no qual encontrou um indice de
18%.

Contudo, os nossos indices de aloimunizagdo séo superiores aos encontrados por Pinto, Braga
e Santos (2011) que encontraram um indice de 12,7% de aloimunizados ao realizarem um
estudo com 102 pacientes (pediatricos e adultos) com AF atendidos no Hemocentro de Alagoas
— HEMOAL. Também sdo superiores aos encontrados por Murdo e Viana (2005), que ao
realizarem um estudo com 828 pacientes (pediatricos e adultos), com diagndstico de DF
acompanhados na Fundacdo HEMOMINAS identificaram um indice de aloimunizacdo de
9,9%.

A frequéncia de pacientes aloimunizados do presente trabalho é inferior ao encontrado por Chou
e Friedman (2012), que em andlise retrospectiva envolvendo pacientes com AF atendidos no
Centro de Células Falciformes, do Hospital Infantil da Filadélfia identificaram um indice de
aloimunizacdo de 58% em pacientes transfundidos cronicamente e 9% em pacientes que
receberam transfusdes episddicas. Também € inferior aos resultados observados por Ambruso
Githens e Alcorn (1987) que identificaram um indice de aloimunizacdo de 28% entre 0s
pacientes pediatricos, com diagnostico de AF transfundidos cronicamente em uma clinica de
células falciformes no Colorado e por Aygun et al. (2002) que analisando pacientes com AF
pediatricos, acompanhados no Schneider Children's Hospital (SCH) e Centro Médico Judeu de

Long Island identificaram um indice de 29% de pacientes aloimunizados.

Olujohungre et al (2001) realizou estudo comparativo entre pacientes com DF transfundidos,
sendo 190 individuos jamaicanos e 37 pacientes de Manchester, Inglaterra. A Aloimunizacao
eritrocitaria ocorreu em 2,6% dos jamaicanos, indice bastante inferior ao encontrado em nosso

estudo e em 76% dos ingleses, indice bastante superior ao encontrado em nosso estudo.

Alguns estudos demonstram que a taxa de aloimunizacéo eritrocitaria de pacientes com DF no

Brasil ndo é tdo elevada como aquela descrita por estudos norte americanos e europeus,
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provavelmente devido ao maior grau de miscigenacdo e compatibilidade entre a expressdo
antigénica de doadores (principalmente de origem europeia) e de pacientes com
hemoglobinopatia (principalmente de ascendéncia africana) (CASTILHO, 2008). Essa
diferenca antigénica apesar de ser menos marcante no Brasil, também deve ser considerada
quando comparados dados sobre aloimunizacao eritrocitaria em suas diferentes regides, ja que
apresentam diferencas na composicdo étnica da sua populacdo relacionadas ao seu processo
desigual de colonizacdo e migra¢do (BORDIN, 2007).

Na Africa, taxas de prevaléncia de aloimunizacdo eritrocitaria mais baixas (6-10%) foram
relatados em pacientes com DF e ndo foram observadas diferencas entre pacientes com DF e
pacientes com outras desordens. Esta ocorréncia pode ser explicada pela alta compatibilidade
fenotipica presumida entre doadores e pacientes com DF, ambos africanos negros
(NATUKUNDA, 2010).

Do total de individuos que apresentaram PAI positiva, 31,1% desenvolveram mais de um
aloanticorpo, sendo que 20% apresentaram associagéo de dois aloanticorpos e 11,1% associacao
de trés aloanticorpos. Tal achado é semelhante ao encontrado por Pinto, Braga e Santos (2011)
que observaram um total de 30% de pacientes com mais de um aloanticorpo associado. Outros
estudos encontraram taxas superiores ao encontrado no nosso estudo, Helman, Cancado e
Olivatto (2011) observaram que 41,7% dos aloimunizados apresentavam mais de um
aloanticorpo associado, sendo que 33,4% apresentavam dois aloanticorpos associados e 8,3%
apresentavam quatro aloanticorpos associados, Olujohungre et al. (2001) identificaram que

63% dos pacientes aloimunizados apresentavam associacdo de aloanticorpos.

Schonewille, Haak e Van (1999) afirmam em seu estudo que a probabilidade de desenvolver
aloanticorpos adicionais em pacientes ja aloimunizados aumenta em 3,3 vezes, discordando de
Sarnaik, Schornack, Lusher (1986), que afirma que o risco de pacientes ja aloimunizados
desenvolverem mais aloanticorpos em reexposi¢do ndo aumenta com o aumento do nimero de

exposicoes.

Segundo Baptista, Nardin e Stinghen (2011) esta ocorréncia dificulta a realizacéo dos testes de
compatibilidade causando um atraso no atendimento ao paciente pela necessidade de testes
adicionais, além de dificultar a identificacdo de bolsa compativel ja que o paciente precisara
transfundir hemocomponente que seja compativel para seu perfil fenotipico e tambem para

todos os aloanticorpos desenvolvidos.
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Dos aloanticorpos encontrados a maioria, 37,5% foram do sistema Rh, similar ao observado nos
estudos de Helman, Cancado e Olivatto (2011) e de Pinto, Braga e Santos (2011) que
encontraram uma taxa de 33,3% e 53,8% respectivamente. Esta predominancia confirma o fato
do sistema Rh ser atualmente considerado o mais polimorfico e antigénico dos sistemas
sanguineos (BRASIL, 2013).

Considerando os aloanticorpos mais prevalentes além do Rh, em segundo lugar foi identificado
o sistema MNS com 7,8%, seguido do sistema Kell com 6,2%. Apesar da pequena diferenca
entre a frequéncia dos anticorpos contra o sistema MNS e Kell, o resultado difere dos estudos
citados no paragrafo anterior que apresentaram uma maior frequéncia dos aloanticorpos do

sistema Kell logo apds o sistema Rh com 15,4% e 26,6% respectivamente.

Segundo Chou (2013) aloanticorpos contra o sistema Rh (principalmente C e E) e Kell (K),
tipicamente compreendem mais de dois tercos dos aloanticorpos detectados em pacientes com
AF nos Estados Unidos. Pinho (2012) afirma que o sistema Kell apesar de ser 0 sexto sistema
a ser descoberto merece especial atencdo principalmente pela imunogenicidade do antigeno K
que s6 perde para o antigeno D. A maior frequéncia dos anticorpos contra o sistema MNS ao
invés do Kell neste estudo, provavelmente se deve a ocorréncia de autorizacdo de transfundir
CH incompativel para antigenos do sistemas MNS em situac6es de urgéncia, o que ndo ocorre
em relacéo aos antigenos Kell, devido ao conhecimento acerca da maior imunogenicidade desse

sistema.

Dentre os aloimunizados no presente estudo, um resultado chama bastante atencao, requerendo
uma melhor investigacdo. Observou-se a presenca de varios anticorpos nao identificados
(35,9%), semelhantemente ao ocorrido no estudo de Pinto, Braga e Santos (2011) que
observaram 30,8% de aloanticorpos que também ndo foram passiveis de identificacdo.
Analisando a aloimunizacdo eritrocitaria em pacientes de um hospital infantil atendido pelo
Instituto Paraense de Hemoterapia e Hematologia, em condic¢des agudas e cronicas, Baptista,
Nardin e Stinghen (2010) também observaram frequéncia de aloanticorpos ndo identificados
(33,3%) similar a encontrada em nosso estudo. Esta ocorréncia pode estar relacionada a
presenca de anticorpos anti-eritrocitarios ndo testados na rotina imunohematologica da unidade
(PINTO, 2012).
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Dentre os individuos aloimunizados verificou-se uma discreta predominancia do género
feminino (55,6%), ndo havendo, entretanto, significancia estatistica na comparagdo dos dados.
Em estudo parecido com este, porém com pacientes adultos, realizado por Zanete et al (2010)
foi encontrado maior prevaléncia de aloanticorpos e autoanticorpos em pacientes do sexo
feminino, com a explicacao de que estas mulheres possuem mais exposicéo a antigenos, devido
a gestacdo e parto. Isto possivelmente explica o fato das maiores taxas de aloimunizagéo entre
pacientes do sexo feminino com DF ser na idade adulta e ser estatisticamente insignificante na

faixa pediatrica, como observado neste estudo.

Quanto a faixa etaria dos individuos com PAI positiva, observamos que a maior ocorréncia de
aloimunizacdo foi entre a faixa etéria de 7 a 12 anos (53,4%), seguida pelos mais velhos de 13
a 18 anos (33,3%), ndo havendo, entretanto, significancia estatistica na comparacdo dos dados.
Ressalta-se a dificuldade encontrada em comparar estes dados com de outras pesquisas sobre
aloimunizacdo eritrocitaria exclusivamente em criancas e adolescentes, uma vez que a literatura

€ escassa nesse aspecto.

Em nosso trabalho, verificamos que, do total de aloimunizados, 64,4% dos individuos eram da
cor negra, 35,6% eram pardos e nenhum da cor branca, ndo havendo, entretanto, significancia
estatistica na comparacgdo dos dados. A elevada frequéncia de pacientes aloimunizados da cor
negra provavelmente relaciona-se a prevaléncia desta doenca em individuos negros. Em estudo
sobre a prevaléncia de hemoglobinas variantes de recém-nascidos em uma maternidade de
Salvador, Adorno et al (2005) evidenciaram que 83% dos casos da presenca da HbS estavam
em criangas negras e 17% em bebés brancos. Além deste, outros estudos acerca da prevaléncia
da HbS em diferentes locais do pais, tém indicado que apesar da alta miscigenacdo, a HbS
apresenta-se de forma mais significativa na populacdo negra quando comparada a outros grupos
populacionais (NAOUM, NAOUM, 2004; ADORNO et al., 2005).

Na presente investigacdo, a aloimunizagdo predominou nos pacientes com diagndéstico de HbSS,
sendo 97,8% dos casos, ndo havendo, entretanto, significancia estatistica na comparagdo dos
dados. Esta predominancia se deve provavelmente devido ao maior niUmero de pessoas com
este diagndstico no Brasil. Em estudo realizado pelo Ministério da Salude, em 2004, baseado
em pacientes em tratamento na hemorrede nacional com doenga falciforme foram encontrados:
HbSS (72,42%); HbSC (21,08%); HbSBTh (6,32%); HbSD (0,9%) e HbSG (0,9%). Outro
possivel fator associado a esta predominancia é a maior frequéncia de indicacao transfusional

para pacientes com diagnostico de AF ja que a anemia nesta condigdo € mais expressiva quando
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comparada com as demais formas da DF, pois o grau de lesdo da membrana do eritrécito
falcémico é muito mais intensa nesta condicdo (NOAUM; NOAUM, 2004).

Quanto a indicagéo transfusional 68,9% dos pacientes aloimunizados realizaram transfusao
devido DTC alterado, seguido de 24,4% dos pacientes que receberam indicacao devido histérico
de AVC prévio ndo havendo, entretanto, significancia estatistica na comparacao dos dados. Esta
prevaléncia provavelmente ocorre devido faixa etaria dos pacientes pesquisados, segundo
Angulo (2007) a principal complicagdo da DF na infancia é a das artérias cerebrais, sendo

comum a indicacéo transfusional para prevencao de casos de AVC para esta faixa etaria.

No estudo a maioria dos pacientes, 46,7% eram do grupo sanguineo O e 93,3% eram Rh (D)
positivo, ndo havendo, entretanto, significancia estatistica na comparacdo dos dados. Estes
resultados corroboram com o0s encontrados por Alves et al. (2012) Aguiar et al. (2013) que
analisando a ocorréncia de aloimunizacdo no Hemocentro Regional de Montes Claros-MG
observou que dos pacientes com PAI positivo 57,4% eram do grupo O e 79,6% eram Rh
positivo. Esta prevaléncia provavelmente se deve a uma maior frequéncia do grupo sanguineo
O e Rh positivo na populacdo geral, sobretudo nos negros. Analise realizada por Novaretti
(2007) sobre frequéncias fenotipicas dos grupos sanguineos demonstraram um total 47,94% do
sangue tipo O em negros. Estudos também revelam que existem diferencas importantes na
expressdo do complexo Rh entre negros e caucasianos, sendo que individuos negros sao mais
propensos a serem D positivos em comparacdo aos caucasianos (NOVARETTI,
DORLHIACLLACER; CHAMONE, 2000).

Dos pacientes aloimunizados que coletaram a fenotipagem para sistemas além do ABO e Rh
(D), 46,2% sdo fenotipados apenas para os sistemas Rh (D, C, c, E, e) e Kell (K) e 53,8%
possuem fenotipagem estendida que incluem identificacdo dos antigenos dos sistemas Rh (D,
C, ¢, E, e), Kell (K, Kp?, Kp), Kidd (Jk?, Jk?), Duffy (Fy?, Fy®) e MNS (M, N, S, s), ndo
havendo, entretanto, significancia estatistica na comparacéo dos dados. O fato de apenas alguns
pacientes possuirem fenotipagem estendida se deve ao Hemoba ter iniciado a realizacdo da
fenotipagem para os sistemas Rh e Kell em 2004, somente estendendo esta fenotipagem para
outros sistemas também considerados imunogénicos como Duffy, Kidd, MNS em 2010.

Na presente investigacdo, a aloimunizagdo predominou nos pacientes com mais de dez
transfuses (82,2%), similar ao estudo de Pinto, Braga e Santos (2011) que observaram maior

frequéncia de aloimunizagdo nos pacientes que receberam mais de dez transfusdes (80%),
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comparado aos que receberam menos de 10 transfusdes (20%). Também concorda com o estudo
de Salkhalkar et al. (2005), que observaram que a maioria dos pacientes desenvolveram
aloanticorpos ap0s 12 transfusdes, ao de Natukunda et al (2010), em que 80,7% dos pacientes
aloimunizados receberam mais de dez transfusdes e ao de Fabron (2001) que constatou que
61,5% dos aloimunizados da sua pesquisa receberam previamente mais de dez transfusfes de

hemécias.

Fatores relacionados a ocorréncia da aloimunizacao eritrocitaria no contexto das praticas

de cuidado

E consenso entre os autores que a ocorréncia da aloimunizag&o eritrocitaria em pacientes com
DF é multifatorial, sendo inimeros os estudos que se propdem analisar estas relacdes. Os fatores
gue mais se mostram influentes sdo os de ordem clinico-epidemiolédgicas como:
imunogenicidade do antigeno, dose e via de administracdo dos antigenos, predisposicéo
genética do receptor (NOVARETT], 2007), numero e frequéncia de transfusées (CRUZ et al.,
2011; BAPTISTA; NARDIN; STINGHEN, 2010), idade da primeira transfusdo, grau de
coincidéncia dos antigenos (CHOU, 2013) idade, sexo, doenca de base (AGUIAR et al., 2013)
e diferenca entre o padréo fenotipico eritrocitario da populacdo de doadores e de receptores
(SKEATE; GOLDMAN, 2011).

No entanto ressalta-se que além desses fatores, outros relacionados as préaticas de cuidado
também podem interferir no processo de aloimunizacao destes pacientes como: nao realizacao
ou realizacdo tardia do exame de imunofenotipagem eritrocitaria, uso de hemocomponentes
ndo-fenotipados quando assistidos em unidades hospitalares e disponibilidade limitada de CH

fenotipado.

O uso de hemocomponente fenotipado é recomendado pelo Ministério da Salde para todos o0s
pacientes com indicagdo de uso cronico de transfusdo, incluindo pacientes com DF (BRASIL,
2013). Pacientes que utilizam hemocomponentes com maior frequéncia se expem a um maior
namero de antigenos ndo proprios correndo maior risco de desenvolver aloanticorpos, sendo
assim, busca-se através da utilizacdo de hemocomponente o mais compativel possivel para os

antigenos presentes no receptor evitar casos de aloimunizacao eritrocitaria.

Faz-se necessario que todo paciente com indicagdo de uso de hemocomponente fenotipado

realize o exame de imunofenotipagem eritrocitaria tornando assim conhecido o seu perfil
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fenotipico e permitindo a busca por uma bolsa compativel a seu perfil sempre que for preciso a

realizacéo de transfuséo.

Na Bahia o unico servigo publico que realiza este exame é a HEMOBA. Na instituicdo o
paciente com diagnostico de DF ao iniciar o seu acompanhamento é encaminhado para
realizacdo do exame passando a ter o seu perfil fenotipico anexado ao seu prontuério, estando
sempre disponivel para consulta em qualquer situacéo.

Os pacientes acompanhados em outras unidades como HUPES, HSA e APAE, t&o logo recebam
indicacdo de realizacdo de transfusdo cronica sao encaminhados a HEMOBA, para realizagdo
de matricula na unidade como “pacientes de transfusao”, ocasido em que também sdo
encaminhados para coleta do exame de imunofenotipagem eritrocitaria. Ressalta-se que este
atendimento, transfusdo a nivel ambulatorial, prestado na HEMOBA ¢é centralizado em
Salvador, ndo havendo dentro da hemorrede estadual outros ambulatérios para assisténcia

hemoterapica aos pacientes com doengas hematologicas.

No entanto, muitos dos pacientes que chegam a HEMOBA para realizacdo de sua primeira
transfusdo na unidade, cerca de 74,7% dos pacientes analisados na pesquisa, informam uso
recente de hemocomponente em outras unidades, na sua maioria em unidades hospitalares,
inviabilizando assim a realizacdo do exame de imunofenotipagem eritrocitaria. As hemécias do
antigo doador ainda circulantes no paciente impede a correta identificacdo do seu perfil
fenotipico, sendo necessario aguardar um periodo de trés meses, tempo médio de sobrevida das
hemécias do doador na circulacdo do receptor, para que entdo se possa realizar o exame. No
entanto o quadro clinico do paciente no momento que lhe é indicado o esquema de
hipertransfusdo muita das vezes exige inicio imediato, 0s riscos aos quais 0 paciente esta
exposto naquele momento ndo permite aguardar a imunofenotipagem, sendo assim realiza-se a
transfusdo de concentrado apenas ABO, Rh (D) compativel. Esta condicdo frequentemente
persiste por meses ou até anos, expondo dessa forma o paciente a antigenos eritrocitarios

estranhos, aumentando o risco para aloimunizagao.

Merece atencdo especial o fato de pacientes com DF, ao realizarem transfusdo sanguinea em
unidades hospitalares, diante de quadro clinico agudo que exija internacdo, utilizarem
hemocomponente compativel apenas para os sistemas ABO e Rh (D). Considerando que muitos
desses pacientes possuem historico transfusional e perfil fenotipico conhecido na HEMOBA e
gue os hospitais publicos da capital e interior, na sua maioria, utilizam hemocomponentes

fornecidos pela HEMOBA mediante contrato entre eles, faz-se necessario analisar os fatores



41

que levam esses pacientes a ndo utilizacdo de hemocomponente fenotipado quando internados

nessas unidades.

Possivelmente a falta de conhecimento acerca da necessidade de uso de hemocomponente
fenotipado leva a omissdo de informagbes importantes por parte da equipe hospitalar
impossibilitando o uso de CH fenotipado em condi¢cbes que seriam possiveis e
consequentemente expondo o paciente a um maior risco de aloimunizacdo. Ha relatos de que
com frequéncia a requisicdo de transfusdo, na area destinada a descrever o diagnostico do
paciente seja preenchida de forma incompleta/incorreta, como por exemplo “anemia” ao invés
de “anemia falciforme”. Informacgdes sobre o histdrico transfusional e onde o paciente €
acompanhado também sdo essenciais para que a HEMOBA tenha condic¢des de identificar o
perfil fenotipico do paciente, caso este tenha realizado o exame em algum momento na

instituicao.

E relevante destacar que a Bahia ainda ndo possuir um hospital de referéncia em DF para atender
0s pacientes em condicdes clinicas mais graves, contando com profissionais especializados e
com capacitacdo para suprir as necessidades desses pacientes, é sem duvida um fator

condicionante para a ocorréncia de casos como o descrito no paragrafo anterior.

Outro importante fator associado a ocorréncia da aloimunizacdo eritrocitaria é a dificuldade de
atender a demanda por CH fenétipo compativel. A presente pesquisa identificou que dos
pacientes com indicacdo de uso cronico de transfusdo, com prescricdo de realizacdo do
procedimento a cada 30 dias ou a cada 21 dias, 58,1% realizaram de 2 a 6 transfusdes/ano,
38,6% realizaram de 7 a 11 transfusbes/ano e apenas 3,3% realizaram 12 ou mais
transfusdes/ano. Esta irregularidade na frequéncia de realizacdo das transfusdes observada na
pesquisa tem como causa principal, conforme registro em prontuarios, a indisponibilidade do

hemocomponente compativel com o perfil fenotipico do paciente.

Apesar de inimeras campanhas realizadas, a HEMOBA enfrenta constantemente o problema
com baixo estoque de bolsas de sangue e componentes sanguineos. A quantidade em estoque é
considerada insuficiente para atender a demanda dos hospitais publicos da capital, interior e sua
propria demanda, que alcanca uma média de dez transfusdes por turno (manhé/tarde), cerca de

350 transfusdes no més.

Das bolsas coletadas diariamente na instituigdo, cerca de 10% s&o fenotipadas para antigenos

além do ABO e Rh (D), sendo este nimero considerado insuficiente quando comparado com a
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demanda por este tipo de hemocomponente. Insuficiéncia no quantitativo geral de bolsas néo

viabiliza a ampliacdo do nimero de concentrados fenotipados.

A instituicdo possui um programa de fenotipagem eritrocitaria que se baseia na criacdo de um
banco de dados de doadores fenotipados, buscando encontrar com maior facilidade um fenétipo
compativel as necessidades dos pacientes que necessitem desse hemocomponente,
principalmente diante daqueles pacientes que apresentam anticorpos anti-eritrocitarios e

fenotipos raros.

Diante da dificuldade de encontrar bolsa fenoétipo compativel “raro” em meio as bolsas
disponiveis na unidade, faz-se consulta a banco de dados de doadores fenotipados e realiza
convocacdo dos mesmos para que possam realizar doacdo direcionada aos pacientes em
questdo. Este processo muitas vezes é demorando exigindo analise criteriosa dos hematologistas
da instituicdo, que se baseando no quadro clinico do paciente e riscos aos quais estdo expostos
decidem por aguardar por uma bolsa fendtipo compativel ou autorizar o uso de uma bolsa o

mais compativel possivel (compativel para alguns antigenos e incompativel para outros).

Pacientes com DTC alterado, por exemplo, em decorréncia da dificuldade de encontrar bolsa
fenotipo compativel, podem passar maior intervalo de tempo aguardando sem realizar
transfusdo se expondo a um maior risco para a ocorréncia de AVC neste periodo. Nesta
condicdo é necessario ponderar riscos beneficios, sendo muitas das vezes a op¢do por correr 0

risco de aloimunizar frente ao risco iminente de um AVC a decisdo mais adequada a ser tomada.

Também é relevante ressaltar que o quadro de funcionarios e a estrutura fisica da instituicédo é
limitada, dificultando e retardando os procedimentos relacionados a oferta do hemocomponente
fenotipado. O aumento significativo no quantitativo de pacientes atendidos na HEMOBA nos
ultimos anos ndo foi acompanhado pela ampliacdo dos recursos humanos e fisicos da
instituicdo. Cabe destacar que encontrar hemocomponente com perfil fenotipico semelhante ao
do paciente é um procedimento trabalhoso que exige muita atengdo, bem como a identificacéo
e convocacdo de doadores com fendtipo estendido “raro” para suprir a necessidade de
determinados pacientes e administragdo de casos de transfusGes pendentes relacionados a

indisponibilidade de hemocomponente com fenotipagem compativel.

Sendo assim, considerando que o uso de hemocomponentes fenotipo compativel € a forma mais
eficaz na prevencéo de casos de aloimunizag&o eritrocitaria e que os fatores aqui mencionados
limitam o acesso dos pacientes a esses hemocomponentes faz-se necessario ages que visem

minimizar as ocorréncias aqui descritas.
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6. CONSIDERACOES FINAIS

Diversos estudos nacionais e internacionais tém contribuido para aprofundar o conhecimento
sobre a ocorréncia de aloimunizacdo eritrocitaria em criangas e adolescentes com DF. Nessa
perspectiva, o presente estudo estimou a prevaléncia da aloimunizacao eritrocitaria em menores
de dezoito anos com diagnostico de DF em regime de hipertransfuséo na HEMOBA e
apresentou o perfil clinico epidemiolégico dos pacientes aloimunizados. Além disso,
baseandose no historico dos pacientes, e no conhecimento acerca da rotina e fluxo dos pacientes
com DF que necessitam de suporte transfusional no Estado, realizou anélise de possiveis
praticas relacionadas ao processo transfusional associados a ocorréncia da aloimunizacdo

eritrocitaria.

O indice de aloimunizacdo identificado, quando comparado com estudos nacionais evidenciam
valores muito préximos do encontrado, no entanto, comparando com estudos internacionais o
resultado aqui encontrado revela um indice mais baixo. O perfil clinico epidemioldgico dos
pacientes aloimunizados revelou predominancia discreta nos pacientes do sexo feminino, raca
negra, genotipo HbSS, faixa etaria de 6 a 12 anos, que tenham realizado transfuséo prévia a sua
primeira transfusdo na HEMOBA e que tenha realizado mais de dez transfusdes. No entanto,
apenas a ultima variavel, n° de transfusdes realizadas, apresentou diferenca estatisticamente
significante na comparacdo entre 0s grupos, revelando que existe um maior risco de

aloimunizacdo entre os pacientes que realizaram mais de dez transfusoes.

Analisando as préaticas de cuidado identificou-se trés condicBes que também podem estar
relacionadas a ocorréncia da aloimunizacdo: ndo realizacdo ou realizacdo tardia do exame de
imunofenotipagem eritrocitaria, uso de hemocomponentes ndo-fenotipados quando assistidos

em unidades hospitalares e disponibilidade limitada de CH fenotipado.

Considerando a significativa frequéncia de aloimunizagdo identificada neste estudo e a
gravidade dos riscos ao qual o paciente aloimunizado esta exposto, faz-se necessario intensificar

medidas no sentido de prevenir novos casos de aloimunizacao eritrocitaria.
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. RECOMENDACOES

Implantar rotina de realizacdo do exame de fenotipagem eritrocitaria de pacientes
falcémicos atendidos em unidades hospitalares;

Capacitar funcionarios da rede hospitalar quanto as necessidades hemoterapicas dos
pacientes com DF;

Criar banco de dados informatizado contendo perfil fenotipico de todos os pacientes que
jarealizaram o exame na instituicao visando facilitar o processo de identificacdo quando
requisitado por unidades hospitalares;

Criar hospital referéncia para pacientes com DF, com equipe especializada e capacitada,
visando melhoria da qualidade da assisténcia prestada, inclusive na assisténcia
hemoterapica; e ampliacdo dos recursos humanos e fisicos da instituicéo.

Ampliar as campanhas de conscientiza¢do de doagédo de sangue visando o aumento da
captacdo de doadores, 0 que certamente possibilitara ampliar a disponibilidade do
numero de bolsas fenotipadas.

Realizar estudo do perfil imunohematoldgico dos pacientes e doadores de sangue da
HEMOBA, fazendo andlise comparativa dos genes mais imunogénicos de cada sistema.
Os dados deste estudo seriam de grande importancia possibilitando estimar a
disponibilidade de sangue compativel para 0s pacientes que necessitam do

hemocomponente fenotipado, como os pacientes com DF.
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1. INTRODUCAO

A doenca falciforme é uma das doencas hereditarias mais comuns no Brasil e no mundo
(BRASIL, 2009, p.11). E um termo genérico que engloba um grupo de anemias hemoliticas
hereditarias caracterizadas pela alteracdo estrutural na cadeira da beta-globina levando a

producdo de uma hemoglobina anormal denominada HbS (FELIX, 2010, p.203).

Sabe-se (BRASIL, 2002, p.10) que o tipo de alteracdo presente na hemoglobina, determina a
classificacdo dessa hemoglobinopatia em formas clinicas distintas: forma homozigética SS, que
é a anemia falciforme (HbSS), e as formas heterozigoéticas, representadas pelas associacdes da
HbS com outras variantes de hemoglobinas, tais como: HbC, HbD e as interagdes com as

talassemias (S/p Talassemia).

Segundo Santoro (2010, p.45) dentre as hemoglobinopatias, as mais prevalentes no Brasil sdo
as das hemoglobinas S e C, que sdo capazes de produzir a doenca quando em homozigose (Hb
SS, Hb CC) ou em dupla heterozigose (Hb SC), com manifestacdes clinicas graves e anemia
hemolitica de intensidade variavel, podendo ser fatal na infancia, em funcao das complicacdes
infecciosas e sequestro esplénico. A presenca de apenas um gene para hemoglobina S,
combinado com outro gene para hemoglobina A possui um padrdo genético AS (heterozigose)

gue ndo produz manifestagdes da doenga e o portador ¢ identificado como “Portador do Trago

Falciforme” (JESUS, 2010, p. 08).

A mutagdo para esta doenga teve origem no continente africano e pode ser encontrada em
populacBes de diversas partes do planeta, com altas incidéncias na Africa, Arabia Saudita e
india (BRASIL, 2012, p.07). No Brasil, devido a grande presenca de afrodescendentes, que sdo
uma das bases da populacdo do pais, a doenca falciforme constitui um grupo de doencas e
agravos relevantes (JESUS, 2010, p.08).

Segundo o Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), do Ministério da Saude, nascem
no Brasil 3.500 criancas por ano com doenca falciforme e 200.000 com traco falciforme, e
estima-se que 7.200.000 pessoas sejam portadoras do traco falcémico (HbAS) e entre 25.000 a
30.000 tenham doenca falciforme. A Bahia é o estado brasileiro que registra a maior incidéncia
da doenca. Segundo dados do Ministério da Saude, sdo registrados no estado 40 novos casos

por més e 600 por ano, contabilizando mais de 15 mil portadores. De acordo com dados da
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Associacdo Baiana das Pessoas com Doenca Falciforme (ABADFAL), somente na capital

baiana, existem, hoje, 270 mil pessoas com a mutagdo causadora da doenca.

A HbS tem uma caracteristica quimica especial que em situagdes de auséncia ou diminuicéo da
tensdo de oxigénio provoca a sua polimerizacdo, alterando drasticamente a morfologia da
hemacia que adquire a forma de foice (BRASIL 2008, p.12). As hemécias falcizadas dificultam
a circulacéo sanguinea provocando vaso oclusdo e infarto na &rea afetada. Consequentemente,
esses problemas resultam em isquemia, dor, necrose e disfungGes, bem como danos
permanentes aos tecidos e 6rgdos além da hemolise cronica. Estes sinais e sintomas configuram
um quadro de significativa morbidade, podendo implicar em internagdes sucessivas e risco de
morte, 0 que representa grande mobilizacdo e aflicdo a pessoa com a doenca e sua familia
(DIAS, 2013, p.17). Trata-se de uma doenga que pode ser bastante grave quando néo cuidada
adequadamente, com alta mortalidade especialmente na faixa etaria de 0 a 5 anos, em criancas

gue ndo recebam cuidado regular com equipe de saude (JESUS, 2010, p. 9).

A terapéutica transfusional com concentrado de hemacias é uma pratica comum no tratamento
e prevencdo de complicacdes da doenga falciforme (PINTO, 2011, p.669). Os programas de
transfusdes sanguineas cronicas nesses pacientes estdo se tornando cada vez mais comum em
nosso meio (HELMAN, 2011, p.161). Cerca de 50% dos pacientes portadores da doenca
falciforme recebem transfusdes de concentrado de heméacias em algum estagio da vida, e de 5
a 10% destes entram no programa de transfusdo cronica (PINTO, 2011, p.669).

De acordo com Pinto (2009, p.49) os objetivos do programa transfusional em pacientes com
doenca falciforme sdo: aumentar a capacidade de transporte de oxigénio do sangue por meio da
elevacdo da massa eritrocitaria, tomando-se o cuidado para ndo aumentar demasiadamente a
viscosidade sanguinea e reduzir a concentracdo de hemoglobina S, para melhorar a reologia do

sangue na microvasculatura.

Embora as transfusdes de sangue possam contribuir para a reducdo da morbidade e melhoria da
qualidade de vida desses pacientes, existem riscos associados a essa terapéutica, entre outras
categorias, a aloimunizagdo (ZANETTE, 2010, p.136). A aloimunizag&o eritrocitaria & uma
resposta imunologica contra antigenos eritrocitarios estranhos, ocorrendo geralmente devido a
sensibilizacdo em transfusdes de sangue ou gestacbes (ALVES, 2012, p.206). Ocorre em
aproximadamente 5 a 25% dos pacientes falciformes em esquema de transfusdo cronica
(PINTO, 2011, p.669). Segundo Bordin (2007, p.339) essa taxa em pacientes transfundidos
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cronicamente pode atingir 50%. Estima-se que 1% dos pacientes séo sensibilizados a cada
unidade de hemécias transfundidas (CASTILHO, 2008, p.261).

O risco para aloimunizacdo depende da exposicdo do receptor ao antigeno estranho e de sua
imunogenicidade, definida como a capacidade de um dado antigeno de estimular a producéo de
anticorpos em um paciente que ndo tem o antigeno (CRUZ, 2010, p.174). A reacdo ou ndo do
sistema imunologico do receptor depende de genética ou dos fatores adquiridos relacionados ao
paciente: dose, numero e frequéncia das transfusbes (BAPTISTA, 2011, p.133). A
aloimunizacéo limita a disponibilidade de concentrado de hemacias compativeis para futuras
transfusdes, além de ser risco para hemdlise tardia e de quadros graves de hiper-hemdlise
(HELMAN, 2011, p.161).

Novas técnicas de transfusdo tém sido experimentadas com a finalidade de reduzir a
aloimunizacéo dos pacientes (LORENZI, 2011, p.263). A fenotipagem eritrocitaria, introduzida
gradativamente na rotina dos bancos de sangue, tem contribuido para reduzir o indice de
aloimunizacdo dos pacientes politransfundidos e aumentar a seguranca transfusional
(MARTINS, 2008, p. 273).

Segundo Rodrigues (2013, p. 389 apud CASTILHO, 2008) a fenotipagem eritrocitaria é uma
ferramenta profilatica em relacdo a aloimunizacdo, demonstrando sua importancia prevenindo
reacOes transfusionais, muitas vezes graves, sendo para o0 paciente politransfundido o grande
diferencial, pois estes necessitam de transfusdo regularmente, minimizando assim 0s riscos de
qualquer efeito indesejavel, proporcionando maior e melhor sobrevida do paciente.
Recomenda-se a realizacdo da fenotipagem para os antigenos eritrocitarios no sangue do
receptor, dos sistemas Rh (E, e, C, c¢), Kell (K), Duffy (Fya, Fyb), Kidd (Jka, Jkb) e MNS (S,
s), para pacientes aloimunizados contra antigenos eritrocitarios ou que estdo ou poderao entrar

em esquema de transfusédo cronica (BRASIL 2013, p.39).

O Hemocentro Coordenador da Bahia (HEMOBA), referéncia para doengas hematoldgicas
benignas do estado, possui em seu cadastro cerca de 4.000 pacientes com doenca falciforme, os
quais realizam nesta instituicdo, acompanhamento médico e indmeros procedimentos e
cuidados, dentre estes a transfusdo sanguinea. Parte destes pacientes, sobretudo as
criangas/adolescentes (menores de dezoito anos) necessitam de suporte transfusional crénico
(tem indicagdo médica para fazer uso mensal). Na institui¢do, os pacientes em regime cronico

de transfusdo, assim como possiveis candidatos a transplante, a exemplo dos pacientes com
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doenca falciforme “realizam transfusdao” de hemocomponentes filtrados e fenotipados para 0s

sistemas recomendados pela legislacdo vigente (Rh, Kell, Kidd, Duffy e MNS), desde 2004.

Dos pacientes citados acima, alguns, mesmo com indicacao clinica ndo conseguem fazer uso
do hemocomponente fenotipado, ou muitas vezes usam um hemocomponente compativel para
alguns antigenos, porém incompativel para outros. Esta ocorréncia se deve principalmente a

trés motivos:

» O paciente chega ao servigo pela primeira vez para iniciar acompanhamento possuindo
indicacdo imediata de transfusdo, porem sem condi¢6es de realizar o exame de fenotipagem
eritrocitaria devido realizacdo de transfusdo recente em outras unidades, na qual néo
realizou o exame previamente a transfusdo. A presenca de heméacias do doador na circulagao
do paciente com transfusdo recente (inferior a trés meses) dificulta a correta identificacdo
do perfil antigénico do paciente, impossibilitando a selecdo adequada do sangue a ser

transfundido e, algumas vezes, até expondo o paciente a um maior risco de aloimunizacao.

» O paciente possui fenotipagem estendida “rara”, sendo dificil encontrar hemocomponente

compativel no estogue de bolsas fenotipadas disponiveis na unidade;

* O individuo é aloimunizado para um ou mais antigenos eritrocitarios, tornando-se mais
dificil encontrar bolsa compativel, pois nesta situacdo a bolsa precisa ser compativel com o

fendtipo do paciente e também para o aloanticorpo desenvolvido.

Antes da tomada de decisao de transfundir os pacientes com doenca falciforme candidato ou ja
em regime de transfusdo crénica com hemocomponentes parcialmente compativeis com sua
fenotipagem ou mesmo sem fenotipar é realizado andlise criteriosa dos riscos-beneficios

associados a cada caso.

As condicBes descritas acima associadas a outros fatores de risco (genética, sexo, idade, n° de
transfusdes realizadas) levam a ocorréncia de aloimunizacdo eritrocitaria em pacientes com
doenca falciforme atendidos no ambulatério do Hemocentro Coordenador da Bahia
(HEMOBA). Diante desta problematica, questiona-se: Como se da a ocorréncia de
aloimunizacéo eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado aos individuos portadores de
doenga falciforme, menores de dezoito anos cadastrados no ambulatério do Hemocentro
Coordenador da Bahia (HEMOBA)?
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2. OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GERAL

O Investigar a ocorréncia da aloimunizacéo eritrocitaria no contexto das préaticas de cuidado aos

individuos portadores de doenca falciforme, menores de dezoito anos acompanhados no
ambulatério do Hemocentro Coordenador da Bahia (HEMOBA).

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

Estimar a frequéncia da aloimunizacdo eritrocitaria e caracterizar o perfil
clinicoepidemiolégico dos pacientes aloimunizados, menores de dezoito anos,

acompanhados no ambulatério do Hemocentro Coordenador da Bahia (HEMOBA).

Analisar os fatores determinantes da ocorréncia da aloimunizagdo eritrocitaria no contexto
das préticas de cuidado aos portadores de doenca falciforme acompanhados no Hemocentro
Coordenador da Bahia (HEMOBA).

Descrever a rotina transfusional de trés unidades hospitalares que prestam assisténcia
hemoterapica aos pacientes com doenca falciforme juntamente com o Hemocentro
Coordenador da Bahia (HEMOBA), e analisar a possivel relacdo dos casos de

aloimunizacdo identificados no Hemocentro com a rotina hospitalar descrita.
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3. JUSTIFICATIVA

As hemoglobinopatias hereditarias, dentre elas a doenca falciforme, estdo incluidas entre as
doencas geneéticas mais frequentes nas populagdes humanas e na medida em que as doencas
infecciosas e a desnutricdo vé@o sendo controladas, estas doencas vém emergindo como um dos
mais importantes problemas de Satde Publica dos paises do Terceiro Mundo. (COMPRI, 1996,
p.188)

Considerando a relevancia da doenca falciforme, como uma questéo de satde pablica no Brasil,
assim como sua elevada prevaléncia na Bahia, fica evidente a necessidade de realizacdo de
estudos voltados para esta tematica, sobretudo, de estudos que descrevam e/ou analisem esta

doenca e a sua realidade no Estado.

Ademais, tendo em vista que a ‘“aloimunizacdo eritrocitaria em pacientes com doenca
falciforme”, ¢ uma condicdo que limita o acesso do paciente a transfusdes sanguineas, com
consequente maior exposicao aos riscos de complicacdes e comprometimento da qualidade de
vida destes pacientes nota-se que a realizacdo deste estudo enquadra-se em uma das metas
descritas na Politica Nacional de Pessoas com Doenca Falciforme: “realizacdo de pesquisa,
com o objetivo de melhorar a qualidade de vida das pessoas com Doenca Falciforme e outras

Hemoglobinopatias™.

Estimar a prevaléncia de aloimunizacdo eritrocitaria e caracterizar os pacientes aloimunizados,
bem como a analise dos fatores determinantes da ocorréncia da aloimunizacéo eritrocitaria no
contexto das préaticas de cuidado aos portadores de doenca falciforme sera de grande relevancia
para o servico de hematologia e hemoterapia no qual se propde a realizacdo do estudo, pois
possibilitara aos profissionais um maior conhecimento acerca do quadro atual dos pacientes,
assim como as condi¢cfes e as caracteristicas relacionadas a uma maior incidéncia desta
complicagdo, o que ajudara na conducéao dos casos diarios dentro da instituicdo, assim como na
prevencdo de novos casos. Também sera relevante para outros servigos de hematologia e
hemoterapia, considerando que os resultados encontrados poderdo servir como objeto de
comparacéo, analise e criticas no futuro proximo, podendo desenvolver contribuigéo efetiva no

debate sobre o tema.
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Sendo assim, o estudo proposto, podera gerar dados que contribuirdo para que se alcance o
objetivo geral proposto na Politica Estadual de Pessoas com Doenga Falciforme da Bahia, qual
seja: “reduzir a morbimortalidade, modificando a histéria natural da doenga por meio de

assisténcia de qualidade, promovendo longevidade com qualidade de vida...”

A necessidade de realizacdo de estudos acerca da temaética fica ainda mais evidente diante da
escassez de producdo cientifica. Em consulta realizada pela autora deste projeto a bases
bibliograficas em meio eletrénico, como BIREME, LILACS, MEDLINE, SCIELO e BDENF
foram encontrados apenas cinco artigos (publicados no periodo de 2005 a 2012), que
abordassem o tema proposto utilizando os seguintes termos de indexa¢do: “Doenga falciforme”,
“Aloimunizagdo”, “Aloanticorpos” e “Presenga de Anticorpos Irregulares — PAI”. Esses termos
foram traduzidos para lingua inglesa utilizando a base Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS).

O resultado final da pesquisa serd apresentado a Associacdo Baiana de Doenca Falciforme
ABADFAL, que tem como objetivo apoiar as pessoas com doenca falciforme e suas familias
assim como difundir a promocdo de informacdes e politicas publicas direcionadas ao

atendimento desta doenca.
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4. METODOLOGIA

4.1. DELINEAMENTO DO ESTUDO

Seréa realizado um estudo epidemioldgico, de corte transversal e abordagem quantitativa, na
qual procurar-se-4 estimar a prevaléncia da aloimunizacéo eritrocitaria e caracterizar o perfil
clinico-epidemiol6gico dos pacientes aloimunizados. Também serd realizado de forma
complementar a esta abordagem aplicacdo de questionarios a profissionais que trabalham na
area hemoterapica de trés instituicdes que prestam assisténcia transfusional aos pacientes com
doenga falciforme juntamente com o Hemocentro Coordenador da Bahia (HEMOBA).
Buscase, desta forma obtencdo de informacbes para subsidiar a discussdo sobre os
determinantes da aloimunizacdo no contexto dos cuidados aos portadores de doenca falciforme

€m nosso meio.

42. LOCAL DO ESTUDO

O estudo sera realizado na Fundacao de Hematologia e Hemoterapia da Bahia— HEMOBA que
estd vinculada a Secretaria da Saude-SESAB, e é responsavel pela aplicacdo da Politica
Nacional do Sangue no Estado da Bahia. A missdo da HEMOBA é receber as doacdes de sangue
da populacéo, processar o sangue doado, produzindo-os e fornecé-los aos pacientes do SUS nos
hospitais da rede propria de assisténcia e também nos hospitais contratados do SUS. A
HEMOBA também é centro de referéncia estadual para atendimento especializado em doencas
hematoldgicas benignas, disponibilizando tratamento médico, odontoldgico, fisioterapico e
acompanhamento psicoldgico. Entre as atividades desenvolvidas, estd 0 acompanhamento dos

pacientes com doenca falciforme residentes na capital e no interior.

43. SUJEITOS DO ESTUDO

Serdo incluidos neste estudo individuos, residentes na capital e interior da Bahia, com
diagnostico de doenca falciforme (com os fenotipos HbSS, Hb SC, Hb S Beta-Talassemia, Hb
S Alfa-Talassemia) acompanhados no Hemocentro Coordenador da Bahia, que tenham idade
inferior a dezoito anos. Serdo considerados pacientes acompanhados na HEMOBA todos que
possuirem prontuario, sendo assim, aqueles acompanhados por hematologistas em outras
instituicdes (APAE, HUPES), mas que realizaram transfuses no ambulatério do HEMOBA

serdo incluidos no estudo.

Serdo excluidos deste estudo os individuos que tenham realizado apenas uma transfuséo na

instituicdo, pois ndo sdo realizados periodicamente testes para identificagdo de anticorpos
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irregulares (PAI — Presenca de Anticorpos Irregulares), a ndo ser que uma nova transfuséo seja

necessaria.

Para defini¢do do grupo de estudo sera realizada consulta a livro de registro de transfusdes do
posto de enfermagem do ambulatério da HEMOBA e a partir dai sera realizado o registro de
dados de todos os pacientes que realizaram pelo menos uma transfusdo no ano de 2013 e que
se enquadrarem nos critérios de inclusdo da pesquisa. Sera gerada uma tabela em planilha
eletronica usando o Programa Microsoft Excel® 2013, incluindo o nome do paciente, data de
nascimento, idade e diagndstico de base para que posteriormente 0s prontudrios sejam
separados e entdo se proceda a coleta de dados.

Também participardo do estudo, de forma complementar, profissionais da satude (Médicos,
Enfermeiros e Bioquimicos) que trabalhem em agéncias transfusionais de trés grandes hospitais
publicos de Salvador (Hospital Geral do Estado, Hospital Geral Roberto Santos e Hospital Ana
Nery). Estes hospitais utilizam hemocomponentes cedidos pelo HEMOBA, e em condi¢es de
urgéncia, nas quais os pacientes com doenca falciforme se encontram internados, realizam

transfusoes.

44. COLETA DE DADOS

A coleta de dados ocorrerad em duas etapas:

Primeiramente os dados serdo coletados pela revisao de prontudrios utilizando-se instrumento
de coleta de dados estruturado, formulado especificamente para este fim (Apéndice D). Os
dados obtidos serdo digitados em banco de dados eletrénico usando o Programa Microsoft
Excel® 2013. No banco de dados seréo registradas informagdes dos pacientes, por categorias,

separando-o0s em dois grupos: pacientes aloimunizados e pacientes nao aloimunizados.

As variaveis de estudo, incluirdo: dados demograficos (sexo, idade, raca/cor da pele percebida)
e dados clinicos (diagnostico, data do diagnostico, data da 12 transfusdo, data de realizacdo da
fenotipagem eritrocitaria, grupo sanguineo ABO/Rh, perfil fenotipico, indicagéo transfusional,
n° de transfusdes realizadas, presenca de aloanticorpos). Para o grupo de pacientes

aloimunizados serdo identificados os anticorpos em questao.

Posteriormente serd aplicado questionario (Apéndice E) a profissionais de saide (Medico,
Enfermeiro e Bioquimico) que trabalham em bancos de sangue ou agéncias transfusionais de
trés grandes hospitais publicos da capital. O questionario abordara a tematica em questao

buscando conhecer as praticas e rotinas no que diz respeito a hemotransfusdo em pacientes com
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doenca falciforme dentro das instituicbes puablicas de salde que prestam assisténcia
hemoterapica em situacdes de urgéncia/emergéncia a esses pacientes. A participacdo desses

profissionais na pesquisa sera voluntaria, mediante o seu consentimento e aprovagéo.
45.  ANALISE DOS DADOS

A analise dos dados sera efetuada utilizando métodos descritivos e analiticos. Sera aplicada a
distribuicdo de frequéncias e o célculo de prevaléncia e da razdo de prevaléncia a partir da
tabulacdo dos dados e representacdo em tabelas, sendo que a andlise sera realizada com o
programa EPI-INFO versdo 3.5.2 ano 2010. A associacéo entre as diversas varidveis seré testada
utilizando-se o teste Qui-quadrado (x?), com nivel de significancia da hipétese de nulidade de
5% (p<0,05).

46. CONSIDERACOESETICAS

O levantamento de dados somente tera inicio apds apreciacio e aprovacio do Comité de Etica
em Pesquisa do Instituto de Saude Coletiva da Universidade Federal da Bahia- ISC/UFBA.
Apds aprovacao o projeto serd remetido a HEMOBA para apreciacdo e para obter autorizacao
de acesso aos dados através de Termo de Anuéncia. (Carta de Solicitacdo de Autorizacao de
Coleta de Dados da Pesquisa em Prontuario - Apéndice A)

Para coleta dos dados em prontuario na primeira etapa da coleta de dados da pesquisa, solicito
do CEPE-ISC/UFBA dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido — TCLE
considerando os seguintes motivos: (Pedido de Dispensa de Termo de Consentimento Livre e

Esclarecido — Apéndice B)

1. Trata-se de pesquisa retrospectiva com uso de prontudrios, o que dispensa a coleta de
informacao com o sujeito da pesquisa.

2. O namero consideravel de participantes e o acesso limitado destes pacientes ao
HEMOBA (o comparecimento dos pacientes nem sempre é regular) devido parte
consideravel destes residirem no interior do Estado e dependerem na maioria das vezes
do transporte cedido pela Secretaria de Saude do Municipio onde residem, tornaria o
processo de assinatura do TCLE demorado e dificultoso.

3. A confidencialidade da identificacdo pessoal dos pacientes serd garantida pelo
pesquisador e pelas técnicas de levantamento e guarda dos dados: os pacientes seréo

identificados apenas atraves das iniciais do seu nome e sobrenomes.
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Quanto aos participantes que serdo entrevistados (profissionais de salde) na segunda etapa da
coleta de dados, receberdo todas as informacdes acerca da pesquisa, sendo em seguida solicitado
a assinatura do TCLE. (Apéndice C)

Os pesquisadores garantirdo o sigilo e a confidencialidade dos dados com identificacdo através
de letras (Profissional A, B, C...), utilizando-os exclusivamente para os fins desse estudo e
publicando-os somente sob a forma consolidada.

Todos os procedimentos que serdo adotados nesta pesquisa obedecerdo aos Critérios da Etica
em Pesquisa com Seres Humanos conforme Resolucgdo 196/96 do Conselho Nacional de Saude.



5. ORCAMENTO

A pesquisa sera financiada com recursos proprios da pesquisadora.
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6. CRONOGRAMA

ANO 2013
Acdes/Etapas Jun | Jul | Ago | Set | Out | Nov | Dez
Pesquisa Bibliogréfica
Fichamento e Leitura de artigos
Estruturacdo e elaboracao do
projeto
Criacdo de documento  para
obtencdo de dados
ANO 2014
Acdes/Etapas Jan | Fev | Mar | Abr | Mai | Jun | Jul | Nov | Dez

Revisdo do Projeto

Preparo de PPT para
Qualificacdo do Projeto

Qualificacdo do Projeto

Revisdo do Projeto

Comité de Etica

maternidade.

ANO
2015

Ac0Oes/Etapas

Jan

Fev

Mar

Abr

Mai

Comité de Etica

Coleta de Dados

Anadlise e Interpretacdo

Redacdo da Dissertacéo

Revisédo da Dissertacdo

Defesa da Dissertacao

Entrega da Dissertagéo
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* Nos meses de Agosto, Setembro e Outubro/2014 a mestranda encontra-se de licenga
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APENDICE A

Carta de Solicitacdo de Autorizacdo de Coleta de Dados da Pesquisa em Prontuério

A Fundagcéo de Hematologia e Hemoterapia da Bahia —- HEMOBA

Eu, Renta do Carmo Silva, responsavel pela pesquisa a qual pertence ao Programa de Pés-

Graduagdo em Saude Coletiva — ISC/UFBA, como requisito para obtencéo do grau de Mestre em Salde
Coletiva, venho pelo presente, solicitar autorizacdo da Diretoria do HEMOBA para realizacéo
da coleta de dados no ambulatério desta instituicdo, através de prontuario clinico de pacientes
menores de dezoito anos, com diagndstico de doenca falciforme submetidos a transfusdo de

sangue no ano de 2013.

A pesquisa tem por titulo: “Prevencdo da Aloimunizacgdo Eritrocitaria no Cuidado a Pessoas
com Doenga Falciforme” e tem como objetivo a investigacdo da ocorréncia da aloimunizagao
eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado aos individuos portadores de doenca
falciforme, menores de dezoito anos acompanhados no ambulatério do Hemocentro
Coordenador da Bahia (HEMOBA).

Considera-se que estimar a prevaléncia de aloimunizacéo eritrocitéaria e caracterizar os pacientes
aloimunizados, bem como a analise dos fatores determinantes da ocorréncia da aloimunizacao
eritrocitaria no contexto das praticas de cuidado aos portadores de doenca falciforme sera de
grande relevancia para o servico de hematologia e hemoterapia no qual se prope a realizacéo
do estudo, pois possibilitara aos profissionais um maior conhecimento acerca do quadro atual
dos pacientes, assim como as condicOes e as caracteristicas relacionadas a uma maior incidéncia
desta complicacdo, o que ajudara na conducdo dos casos diarios dentro da instituicdo, assim
como na prevencgdo de novos casos. Também serd relevante para outros servigos de hematologia
e hemoterapia, considerando que os resultados encontrados poderdo servir como objeto de
comparacéo, analise e criticas no futuro proximo, podendo desenvolver contribuigéo efetiva no

debate sobre o tema.

Sendo assim, o estudo proposto, poderad gerar dados que contribuirdo para que se alcance o

objetivo geral proposto na Politica Estadual de Pessoas com Doenga Falciforme da Bahia, qual
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seja: “reduzir a morbimortalidade, modificando a historia natural da doenga por meio de

assisténcia de qualidade, promovendo longevidade com qualidade de vida...”

Esta pesquisa estd sendo orientada pelo Prof. Dr. Eduardo Luiz Andrade Mota.

Contando com a autorizacdo desta instituicdo, coloco-me a disposicdo para qualquer

esclarecimento.

Renata do Carmo Silva
RG.0797524975

Prof. Dr. Eduardo Luiz Andrade Mota
ISC/UFBA
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APENDICE B

Pedido de Dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

A Coordenacio do Comité de Etica em Pesquisa do Instituto de Satide Coletiva da Universidade
Federal da Bahia — ISC/UFBA

Solicito a dispensa da aplicacdo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido na primeira

etapa de coleta de dados do Projeto de Pesquisa intitulado “Preven¢do da Aloimunizagao

Eritrocitaria no cuidado a Pessoas com Doenga Falciforme” com a seguinte justificativa:

1. Trata-se de pesquisa retrospectiva com uso de prontuarios, o que dispensa a coleta de
informacao com o sujeito da pesquisa.

2. O numero consideravel de participantes e 0 acesso limitado destes pacientes ao
HEMOBA (o comparecimento dos pacientes nem sempre é regular) devido parte
consideravel destes residirem no interior do Estado e dependerem na maioria das vezes
do transporte cedido pela Secretaria de Saude do Municipio onde residem, tornaria o
processo de assinatura do TCLE demorado e dificultoso.

3. A confidencialidade da identificacdo pessoal dos pacientes serd garantida pelo
pesquisador e pelas técnicas de levantamento e guarda dos dados: os pacientes serdo

identificados apenas através de iniciais.

Por esses motivos solicito a dispensa do referido documento.

Atenciosamente,

Renata do Carmo Silva
RG. 07975249-75
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APENDICE C
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

Convidamos o(a) Sr.(a) para participar da Pesquisa “Preven¢do da Aloimuniza¢do Eritrocitdria
no Cuidado a Pessoas com Doenca Falciforme”, sob a responsabilidade da pesquisadora
Renata do Carmo Silva, mestranda do Instituto de Saude Coletiva da Universidade Federal da
Bahia — ISC/UFBA.

O objetivo desta pesquisa € investigar a ocorréncia da aloimunizacao eritrocitaria no contexto
das praticas de cuidado aos individuos portadores de doenca falciforme, menores de dezoito
anos acompanhados no ambulatério do Hemocentro Coordenador da Bahia (HEMOBA).

Os participantes da pesquisa sdo: pacientes menores de dezoito anos com diagnostico de doenca
falciforme que tenham realizado hemotransfusdo no ano de 2013 no ambulatério da HEMOBA
(1@ etapa da pesquisa) e profissionais de salde que atuem nos bancos de sangue ou agéncias
transfusionais de trés hospitais publicos da capital (22 etapa da pesquisa).

A sua participacdo neste estudo é voluntaria e, portanto, o(a) senhor(a) nao é obrigado(a) a
fornecer as informacdes e/ou colaborar com as atividades solicitadas pela pesquisadora.

Caso aceite, sua participacdo se dara através de informacdes expressas em questionario, que
abordara a tematica em questdo visando conhecer as rotinas aplicadas diariamente dentro das
instituicdes publicas de salde que em situacbes de urgéncia/emergéncia prestam assisténcia
hemoterapica aos pacientes com doenca falciforme. Sua contribuicdo serd extremamente
importante para ampliar o conhecimento acerca do tema e consequentemente para melhoria da
assisténcia prestada ao paciente com Doenca Falciforme, sobretudo no que diz respeito a
seguranca transfusional.

Caso decida ndo participar do projeto, ou resolva desistir a qualquer momento, nao sofrera
nenhum dano ou prejuizo. Sempre que quiser podera pedir mais informacdes sobre a pesquisa
a pesquisadora no endereco (HEMOBA - Av. Vasco da Gama, S/N, Brotas) ou através do
telefone (71) 8864-7606 / E-mail: rsilva_br@hotmail.com, ou poderé entrar em contato com o0
Comité de Etica em Pesquisa pelo telefone (71) 3283-8951 / E-mail: cepics@ufba.br.

Todos procedimentos adotados nesta pesquisa obedecem aos Critérios da Etica em Pesquisa
com Seres Humanos conforme Resolucdo n°. 196/96 do Conselho Nacional de Saude. As
informagdes coletadas neste estudo séo estritamente confidenciais. Os dados serdo divulgados
utilizando identificagdo através de letras (Profissional A, B, C...), serdo utilizados
exclusivamente para os fins desse estudo e publicados somente sob a forma consolidada.

O Sr.(Sra.) ndo terd nenhum tipo de despesa para participar desta pesquisa, bem como nada sera
pago por sua participagéo.

Se todas as suas duvidas foram esclarecidas e se for de livre e espontanea vontade participar
desta pesquisa, pedimos seu consentimento para inclui-lo (a) como participante deste estudo.



CONSENTIMENTO POS-INFORMAGAO

Confirmo que recebi cOpia deste termo de consentimento, e autorizo a execugdo do trabalho de
pesquisa e a divulgacdo dos dados obtidos neste estudo. Tendo em vista os itens acima

apresentados, eu, de forma livre e esclarecida, manifesto meu consentimento em participar da
pesquisa.

Data: / /

Assinatura do Participante

Assinatura do Pesquisador Responsavel



APENDICE D

Instrumento de Coleta de Dados Secundarios

Paciente:

Data de Nascimento: / / Sexo:

( ) Fem.

() Masc.

Raca/Percebida: ( )Branco ( )Negro ( ) Pardo

Diagnostico:

Data da 12 Transfusao: / /

Realizagdo de Transfusdo Prévia: ( )Sim () N&o

Grupo Sanguineo ABO/Rh:

Data de realizacédo da Fenotipagem Eritrocitaria:

Perfil Fenotipico:

Indicacdo Transfusional:

N° de Transfusdes antes de 2004:

N° de Transfusdes apos 2004:

TOTAL de Transfusodes:

Presenga de Aloanticorpos:

Laudo de identificacdo de Aloanticorpos: /
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APENDICE E

Questionario

Hospital:

Funcgéo que Ocupa:

Setor que Trabalha:

1. O que é aloimunizagdo eritrocitaria?
2. O que é fenotipagem eritrocitaria e quais as suas indicacfes?

3. Na rotina hemoterapica da instituicdo quais medidas sdo tomadas para prevenir casos de
aloimunizacéo eritrocitaria?

4. Diante de uma requisic¢do de transfusdo de Concentrado de Hemécias para um paciente cujo
diagndstico é Doenca Falciforme, existe algum cuidado especial tomado?

5. Diante de um paciente com diagnostico de doenca falciforme, com indicacdo transfusional,
que sinaliza realizar transfusdes periodicamente no HEMOBA, realiza-se contato prévio
com a instituigdo?



