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1 INTRODUCAO

O transplante de células tronco hematopoiéticas (TCTH), previamente
denominado de transplante de medula éssea (TMO), consiste no processo de
substituicdo de células doentes ou insuficientes da medula 6ssea por células
saudaveis e funcionais. Tem como objetivo controlar e/ou curar doencas malignas e
ndo malignas que envolvem o sistema hematopoiético (D’SOUZA et al, 2020;
DUARTE et al, 2019; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

O TCTH é indicado como tratamento em diversos tipos de doencas,
principalmente de origem hematologicas ou de deficiéncias no sistema imunoldgico,
como: leucemias, linfomas, faléncias medulares hereditarias, sindromes
mielodisplasicas, mieloma multiplo, hemoglobinopatias, e em alguns casos de
tumores solidos (SOCIEDADE BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE MEDULA
OSSEA, 2017; DUARTE et al, 2019; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

Existem diferentes tipos de TCTH, dentre esses, estdo o transplante autélogo,
em que as células que serao transplantadas sao obtidas do proprio receptor e o
transplante alogénico em que as células provém de uma pessoa diferente e depende
da compatibilidade de Antigenos Leucocitarios Humanos (HLA) entre doador e
receptor. O transplante alogénico pode ser aparentado, quando o doador € um
familiar ou nao aparentado, quando € necessario um doador voluntario. (BONASSA,
GATO, 2012; DUARTE et al, 2019; INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

As principais doencgas que utilizam o TCTH autélogo como tratamento sao o
Mieloma Muiltiplo (67%) e o Linfoma nao-Hodgkin (24%), ja no TCTH alogénico, sédo
a Leucemia Miel6ide Aguda (LMA) (42%), sindromes mielodisplasicas/neoplasias
mieloproliferativas (23%) e a leucemia linfoblastica aguda (15%) (D’SOUZA et al,
2020).

Por ano, em média, no Brasil sao realizados mais de 3 mil TCTH, sendo que
em 2019 foram 3.805. Dentre esses, 2.377 autélogos e 1.428 alogénicos. Ja, no Rio
Grande do Sul, foram efetuados 212 TCTH, desses 154 aut6logos e 58 alogénicos
(ASSOCIACAO BRASILEIRA DE TRANSPLANTE DE ORGAOQS, 2019).

O paciente que necessita de um transplante alogénico ndo aparentado tem

suas informagbes cadastradas no Registro Nacional de Receptores de Medula



Ossea (REREME), enquanto os doadores voluntarios de células tronco
hematopoiéticas cadastrados no Brasil tém seus dados armazenados no Registro
Nacional de Doadores de Medula Ossea (REDOME). Esses registros sdo cruzados
em busca de compatibilidade entre os doadores e o receptor que necessita do
transplante (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

O REDOME pertence ao Ministério da Saude e foi criado em 1993, em Sao
Paulo. Desde 1998, é coordenado pelo Instituto Nacional de Cancer José Alencar
Gomes da Silva (INCA), no Rio de Janeiro. O REDOME é considerado o terceiro
maior banco de doadores de células tronco hematopoiéticas do mundo, sendo o
maior com financiamento exclusivamente publico (INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER, 2020). Atualmente, estdo cadastrados no REDOME mais de cinco
milhdes de pessoas e anualmente sao incorporados cerca de 300 mil novos
potenciais doadores. No ano de 2020 foram 229 mil novos cadastros (INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER, 2020).

Em escala global, verifica-se um aumento constante no nimero de TCTH
alogénico nas ultimas décadas. Isso se da, entre outros motivos, pela utilizacdo de
regimes de condicionamento de intensidade reduzida, proporcionando o uso desse
tratamento em pacientes mais velhos, com alta incidéncia de neoplasias
hematologicas. Com isso, ha consequentemente aumento do nimero de doadores
nao aparentados envolvidos no processo de doacdo e do transplante, devido,
também, a rapida expansao dos registros de doadores nao relacionados, permitindo
crescimento da atividade de TCTH nao relacionado (HALTER et al, 2013; MAJHAIL
et al, 2015).

Internacionalmente existem estudos que abordam o tema dos doadores,
alguns trazendo questdes como melhorias no padrao de pratica de atendimento aos
doadores (ANTHIAS et al, 2016a), avaliacdo da recuperagido dos doadores nao
relacionados conforme o tipo de doacdo (sangue periférico ou medula 6ssea)
(BURNS et al, 2016), avaliacao dos riscos de eventos adversos relacionados a
doacao (PULSIPHER et al, 2014) e o impacto da doacao na qualidade de vida dos
doadores (SWITZER et al, 2014; BILLEN et al, 2015), entre outros.

Apesar dos mais de 25 anos de existéncia do REDOME, ainda s&o escassos

os estudos nacionais relacionados aos doadores de células tronco hematopoiéticas



e os existentes apresentam em sua maioria temas relacionados a analise de
diversidade genética e HLA dos doadores registrados no REDOME (COSTANTINO
et al, 2017; MACEDO et al, 2015; ROQUE; TELAROLLI-JUNIOR; LOFFREDO,
2014). Com isso, a justificativa do trabalho € a caréncia de estudos abordando o
tema acerca dos doadores voluntarios de células tronco hematopoiéticas a nivel
brasileiro e além disso, a importancia de conhecer essa populacdo para o
desenvolvimento de intervengdes especificas acerca da tematica. Incluindo questdes
relacionadas ao aconselhamento durante todo o processo de doacao
(principalmente pré procedimento) e cuidados especializados com os doadores.

Diante disso, este estudo torna-se relevante pela possibilidade de agregar
dados brasileiros sobre doadores ndo aparentados de células tronco
hematopoiéticas, bem como posteriormente, com o uso desses dados, contribuir
com o desenvolvimento de materiais educativos, como manuais e folders, com o
intuito de fornecer informacgdes essenciais aos doadores de forma objetiva e clara.

A partir disso, a questdo de pesquisa do estudo foi “quais sdo as
caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos doadores voluntarios de células
tronco hematopoiéticas avaliados em um hospital universitario na regiao sul do

Brasil? 7.
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2 OBJETIVOS

Nesse tépico sao apresentados o objetivo geral e os objetivos especificos do

estudo.

2.1 Objetivo geral

Descrever as caracteristicas sociodemograficas e clinicas dos doadores de
células tronco hematopoiéticas avaliados em um hospital universitario na regiao sul

do Brasil.

2.2 Objetivos especificos

a) Descrever os principais motivos de impedimento ou interrup¢ao do processo de
doagao de células tronco hematopoiéticas.
b) ldentificar os fatores associados com o desfecho de doacao de células tronco

hematopoiéticas;
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3 REVISAO DA LITERATURA

A acelerada expansdo dos registros de doadores n&o relacionados
globalmente permitiu um aumento na execucdo de TCTH nao relacionados, em
algumas regides do mundo, inclusive ultrapassando o numero de transplantes
relacionados. Além disso, se o0 uso de ceélulas tronco para indicagdes nao
hematopoiéticas for utilizada como ferramenta terapéutica, isso pode estimular ainda
mais a demanda por doacgdes dessas células (HALTER et al, 2013).

Segundo a World Marrow Donor Association (WMDA), o Brasil ocupa a oitava
posicdo no ranking de numero de doadores nao relacionados por populacao,
chegando a 222 doadores por 10.000 habitantes em 2019. Além disso, € o quinto
pais em numero de buscas por doadores nao relacionados/unidade de sangue de
corddo umbilical, totalizando em 2019 um numero de 2.115 pesquisas. (WORLD
MARROW DONOR ASSOCIATION, 2019).

A seguranca dos doadores sempre foi reconhecida como ponto importante e
considerada meta necessaria durante todas as etapas envolvidas no processo de
doacdo (SHAW et al, 2010). Atualmente existem diversos registros acerca dos
resultados dos doadores em diferentes paises, mas apenas a Associacao Mundial
de Doadores de Medula Ossea realiza essa coleta de dados a nivel global (HALTER,
2013).

3.1 Centros de coleta e transplante

Segundo a Resolugéo da Diretoria Colegiada (RDC) n°® 214, de 7 de fevereiro
de 2018, o Centro de Processamento Celular (CPC) € um “estabelecimento que
possui infraestrutura fisica, equipamentos, técnicas e recursos humanos, podendo
ter como atribuicdes a captacao e selecao de doadores, incluindo a triagem clinica,
social, fisica e laboratorial, a coleta, identificacdo, transporte, avaliagcéo,
processamento, acondicionamento, armazenamento e disponibilizacao de células de
origem humana ou produtos de terapias avancadas para uso terapéutico”. Além
disso, é responsabilidade do CPC garantir a qualidade e seguranca dessas células,
através de um Sistema de Gestao da Qualidade (BRASIL, 2018).
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Sao algumas das competéncias do CPC: realizar busca de potenciais
doadores e entrevista; realizar triagem clinica, social, fisica, laboratorial e outras
avaliagcbes para identificar potenciais contraindicagdes a doagéo ou coleta; efetuar a
coleta ou recebimento das células; avaliar, processar, acondicionar e armazenar as
células; liberar e disponibilizar as células para uso terapéutico e/ou pesquisa clinica
(BRASIL, 2018).

No Brasil, no total existem 70 centros cadastrados para realizagcdo de TCTH,
desses, 30 atuam no transplante com doadores nao aparentados e estao presentes
em oito estados do pais e no Distrito Federal (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER,
2020). No quadro esta apresentada a distribuicdo dos centros que realizam o
transplante nao aparentado entre as regiées e os estados do pais. E importante
destacar que nem todo centro de transplante realiza a coleta das células e o nimero
de centros que fazem esse procedimento é reduzido se comparado com os centros
transplantadores, havendo assim, escassez dos locais que desempenham esse
papel. Existem 25 centros de coleta em todo Brasil, concentrados principalmente na
regido sudeste do pais (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

Quadro 1. Distribuicdo dos centros de transplante ndo aparentado no Brasil.

Regido Estado N° de centros
Ceara 1
Nordeste Pernambuco 1
Rio Grande do Norte 1
Centro-Oeste Distrito Federal 1
Minas Gerais 3
Sudeste Rio de Janeiro 2
Séo Paulo 17
Parana 2
Sul .
Rio Grande do Sul 2
Fonte: Registro Nacional de Doadores de Medula Ossea

O registro deve assumir a responsabilidade e estabelecer protocolos para
cobrir todas as despesas médicas do doador, incluindo as consultas, procedimento
de coleta e demais custos pos coleta diretamente relacionados a doagdo. Nenhum

doador deve assumir responsabilidade financeira acerca de qualquer etapa do
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processo. Além disso, o registro & responsavel por todos gastos incorridos pelo
doador (SHAW et al, 2010).

3.2 Fluxo dos doadores

Neste topico sera apresentado o fluxo dos doadores de células tronco

hematopoiéticas, desde o cadastro até o momento pds doagao.

3.2.1 Aspectos gerais e requisitos para se tornar um doador

A disposicao para se tornar um doador de células tronco hematopoiéticas
deve ser uma escolha individual e ocorrer de forma voluntaria. O doador deve estar
disposto a doar para qualquer paciente em tratamento em qualquer parte do mundo
(SHAW et al, 2010). Além disso, € necessario para se cadastrar ter entre 18 e 35
anos (idade maxima diminuida de 55 anos pela Portaria n°® 685, de 16 de junho de
2021), estar em bom estado de saude, nao ter doencas infecciosas ou
incapacitantes, nem doencas neoplasicas, hematoldgicas ou do sistema imunologico
(INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020; BRASIL, 2021).

Existem doencas que sao impeditivas para a realizacao do cadastro e da
doacao, tais como: pessoas diagnosticadas com Sindrome da Imunodeficiéncia
Adquirida (AIDS), hepatite B e C, cancer, doencgas autoimunes (exceto Tiredide de
Hashimoto e Doenca de Grave tratadas e estaveis). No caso de outras doencas
especificas, como epilepsia, infeccées sexualmente transmissiveis e diabetes, ha a
necessidade de avaliagdo individual de cada caso (INSTITUTO NACIONAL DE
CANCER, 2020).

3.2.2 Realizagao do cadastro

Para realizar o cadastro como doador voluntario de células tronco
hematopoiéticas € necessario ir até um hemocentro ou hospital que faga o registro,
onde sera feita uma consulta de orientacéo pré cadastramento. Nesse momento, o

doador deve ser informado sobre seu potencial papel no processo de doacao, os



14

riscos envolvidos nos procedimentos e os exames a serem realizados no caso de
efetivacdo da doacado. Além das informagbes sobre o registro, aconselhamento e
processo da doagado, é importante enfatizar a natureza voluntaria da doacéo e o
direito de desisténcia (SHAW et al, 2010).

Apos essas orientagdes, o voluntario assina um termo de consentimento livre
e esclarecido (TCLE) e preenche uma ficha com informacbes pessoais. Na
sequéncia, €& realizada a coleta de sangue, onde sera analisada a
histocompatibilidade HLA. Esse exame identifica as caracteristicas genéticas para
determinar a compatibilidade, dados esses, que serdo cruzados com os de
pacientes que necessitam do TCTH. As informagdes dos dados pessoais e do tipo
HLA serdo armazenados no REDOME e permanecerdo disponiveis a partir do
momento do cadastro (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

Apos a realizagao do cadastro, o doador permanecera no registro até os 60
anos de idade. Sendo assim, a convocacgao para a doagao pode demorar anos ou
nem acontecer. Portanto, é indispensavel a atualizacdo dos dados de cadastro
(telefone, endereco, etc) do doador sempre que houver alteragcdes. Essa atualizacao
pode ser feita através do site do REDOME ou diretamente no hemocentro ou
hospital onde o cadastro foi realizado (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

3.2.3 Chamamento para a doacao

O processo de busca do doador é informatizado e € iniciado imediatamente
apo6s a aprovacao da inscricdo do paciente que necessita do transplante no
REREME. Os dados desse registro sédo inscritos e atualizados pelo médico
responsavel e contém o resultado do exame de HLA do paciente (INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER, 2020). Ha aproximadamente de 50% a 80% de chance
dos pacientes que tiveram iniciadas as buscas por um doador nao aparentado de
encontrarem um doador compativel (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2012).

Quando potenciais doadores sao identificados com possivel compatibilidade
com algum paciente que aguarda o transplante, o REDOME entra em contato com o
doador e verifica o desejo e a disponibilidade para a doacao naquele momento.

Assim que obtém uma resposta, a equipe assistencial do receptor é contatada e,
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juntamente com a equipe do REDOME, sido analisadas as possibilidades de
doadores para iniciar os procedimentos de selecdo. A partir disso, € agendado com
os doadores a consulta para a avaliagéo clinica e os exames, a fim de verificar seu
estado de saude e confirmar a elegibilidade (SWITZER et al, 2014; INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER, 2020).

Nesse momento € importante fornecer ao doador informacgdes detalhadas e
de qualidade sobre: o propoésito e uso das células coletadas; os testes laboratoriais
que serao realizados; os possiveis efeitos adversos, eventuais problemas de saude
e riscos ao doador; os métodos de coleta; o tempo previsto para a recuperagao pos
doacado; a possibilidade de negar ou desistir da doacdo e consequéncias ao
receptor; com a finalidade de que essa seja uma tomada de decisdo consciente e
informada sobre o processo de doacao (BURNS et al, 2016; RIEZZO et al, 2017;
BRASIL, 2018; FACT-JACIE, 2018).

Durante todo o processo de pesquisa e de doacao a identidade do doador
deve permanecer confidencial, de forma que apenas a equipe apropriada do registro
possa ter acesso a esses dados. O registro deve ter estabelecido por escrito uma
politica que aborde as condigbes sob as quais doadores e receptores podem ser
informados sobre a identidade um do outro, cumprindo a legislagao sobre divulgacao
(SHAW et al, 2010). No Brasil, a quebra de confidencialidade pode ocorrer 18 meses
apos a data de realizacao do TCTH, caso seja consensual entre doador e receptor
(INSTITUTO NACIONAL DO CANCER, 2020).

3.2.4 Avaliagao pré-doacgéao

A selegcdo do doador deve seguir critérios de elegibilidade definidos
previamente e avaliacao de saude rigorosa com objetivo assegurar a protecao antes,
durante e apds a doagéao, além de garantir a seguranga do receptor contra doencas
transmissiveis através do transplante. Assim que efetivada a selecao do doador, o
mesmo é submetido a triagem clinica e social, avaliagao fisica e do histérico médico
completo, exames laboratoriais e investigacées complementares (SHAW et al, 2010;
BRASIL, 2018).
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Além de avaliar o risco de doencgas transmissiveis (infecciosas, autoimunes

ou geneticas) através de anamnese, sao realizados obrigatoriamente testes para

marcadores de doencas infecciosas como hepatite e AIDS (SHAW et al, 2010;
FACT-JACIE, 2018).

Os seguintes topicos devem ser contemplados durante a avaliacao do doador

na consulta e solicitacdo de exames (BONASSA; GATO, 2012; BRASIL, 2018;
FACT-JACIE, 2018; CONNELLY-SMITH, 2019):

a)

b)

d)

9)

Anamnese completa: investigando doencgas crénicas; disturbios hematoldgicos;
histérico de céancer ou doencas malignas, transfusional, de vacinagao, de
transplante, de cirurgias, de viagens; uso de medicamentos, alergias, riscos
relacionados a anestesia ou mobilizacdo de células e histérico obstétrico em
mulheres;

Exame fisico completo: incluindo avaliacado de locais de puncao e/ou de rede
venosa/acesso central para coleta de células tronco hematopoiéticas, a
depender do tipo de doacado; avaliacdo de sinais fisicos que possam ser
sugestivos de risco ou sintomas de doenc¢a maligna ou transmissivel (lesées de
pele ou mucosas, cicatrizes ou incisdes cirurgicas, ictericia, hepatomegalia,
linfadenopatia difusa, etc);

Avaliacao de fatores de risco para doencas infecciosas transmissiveis pelo
sangue; doencas ou condicbes hereditarias; doencas hematoldgicas ou
imunoldgicas;

Avaliacao laboratorial: com sorologia ABO e Rh, hemograma completo, glicemia,
exames de bioquimica, funcao renal, funcéo hepatica, coagulograma, exames de
urina e fezes (se necessario) e teste de gravidez com beta-HCG para mulheres;
Tipificagdo HLA e DNA confirmatérias;

Sorologia completa com testes laboratoriais para deteccao de marcadores para
infecgdes transmissiveis pelo sangue: como hepatite B e C, HIV, Treponema
pallidum (sifilis), Virus T-Linfotropico Humano (HTLV), citomegalovirus (CMV),
virus Epstein-Barr (EBV), herpes, toxoplasmose, Trypanosoma cruzi (doencga de
Chagas) e Zika virus;

Raio X de torax;
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h) Eletrocardiograma;

i) Ecocardiograma;

Existem critérios que sao excludentes do candidato a doacao de células para

uso alogénico apds a avaliacao e triagem, sao alguns deles (BRASIL, 2018):

a) Teste reagente ou positivo para HIV, HTLV, hepatite B ou C ou doenga de
Chagas;

b) Doenca neoplasica maligha, exceto carcinoma basocelular de pele e carcinoma
“in situ” de colo de utero;

c) Condicao clinica que exponha o doador a risco a saude;

d) Condicao avaliada nas triagens clinica, social e laboratorial que possa suceder
em risco grave a saude do receptor;

e) Causas de inaptidao temporaria para doacao de sangue;

f) Gestagcao em curso;

g) Traco ou doencga Falciforme, no caso de doagao de sangue periférico;

O processo de doacgado deve ser interrompido caso haja riscos excessivos
para o doador (RIEZZO et al, 2017). Porém, ndao havendo impedimentos clinicos, o
doador estara apto para realizar a coleta de células para doagcdo. Em qualquer
momento que o voluntario for contactado para uma possivel doacao é imprescindivel
fazer questionamentos sobre sua saude, pois com o passar do tempo, o estado de
saude pode sofrer alteragdes (SHAW et al, 2010).

Os doadores voluntarios devem ser informados com antecedéncia sobre a
possibilidade e os procedimentos envolvidos com uma doagao subsequente de
células tronco hematopoiéticas ou hemoderivados destinados ao uso terapéutico do
mesmo paciente e os riscos incluidos na segunda doacao. A probabilidade de
solicitagao para uma doacao consecutiva € de 5 a 10%. As segundas doagdes de
células tronco nao estdo relacionadas a chances aumentadas de complicagdes,
porém a produgdo de CD34" pode ser menor em algumas pessoas (SHAW et al,
2010; CONFER et al, 2011).
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3.2.5 Doacao

O procedimento de coleta das células ocorre em hospital habilitado (com
centro de processamento celular), sempre que possivel, proximo a residéncia do
doador. Evita-se realizar a coleta no mesmo centro onde o receptor fara o
transplante, por questdées de confidencialidade. (BRASIL, 2018; INSTITUTO
NACIONAL DE CANCER, 2020). A legislacdo brasileira determina que todos os
registros devem ter carater confidencial, sendo respeitado o sigilo da identidade do
doador e do receptor (BRASIL, 2009).

A coleta das células pode ser realizada de duas formas diferentes, uma delas
€ através de pungbes na regidao da crista iliaca posterior da pelve aspirando
diretamente a medula 6ssea até obter de 10 a 15 mililitros (ml) por quilograma (kg)
do receptor. Esse procedimento necessita ser realizado em centro cirurgico e com o
doador sob anestesia (na maioria das vezes, geral ou regional). A duracao média do
procedimento € de 40 minutos (de 20 a 120 minutos). Nesse tipo de coleta, ainda em
ambiente cirurgico, as células tronco hematopoiéticas sao filtradas, passando por
filtros progressivamente mais finos, com o intuito de impedir a passagem de
fragmentos ésseos e de gordura (BONASSA; GATO, 2012; SWITZER et al, 2014;
BILLEN et al, 2015). Nesse tipo de coleta, os efeitos colaterais mais comuns séo dor
no local da coleta e nos locais relacionados a anestesia (BURNS et al, 2016).

A outra forma de coleta € por meio de aférese do sangue periférico, onde séo
coletadas as células tronco hematopoiéticas circulantes. Nesse caso, ¢é
indispensavel o uso de técnicas de mobilizacdo das células progenitoras através da
administragcdo de fator estimulador de col6nias de granulocitos (G-CSF), que
costumam ser utilizados de trés a cinco dias antes da coleta, por injecéo
subcutanea, uma ou duas vezes ao dia, para obter um niumero adequado de células
circulantes no momento da coleta. Frequentemente os doadores relatam dor 6ssea,
muscular e dor de cabega durante o periodo de administragdo do medicamento, com
um pico em torno do terceiro dia. O inicio da coleta & guiado pela contagem de
CD34" e niveis de leucocitos no sangue periférico, normalmente em torno do quinto
dia ap6s a administracao do G-CSF o procedimento de aférese é realizado, pois

observa-se nesse momento o pico maximo nos niveis de CD34" no sangue
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periférico. (BONASSA; GATO, 2012; BILLEN et al, 2015; MARTINO et al, 2015;
BURNS et al, 2016; MARTINO et al, 2019).

A falha de mobilizagdo € um dos problemas mais comuns nesse tipo de
coleta, variando entre 2% e 5%. Alguns fatores que influenciam o desempenho da
mobilizacdo séo idade, sexo, peso, indice de massa corporal (IMC), contagens de
células sanguineas, concentracdo de células tronco de sangue periférico pré
administracdo do G-CSF, a dose e o esquema de administracdo da medicacéo
(MARTINO et al, 2019).

Para a coleta por aférese &€ necessario um acesso venoso periférico
adequado. Quando este nao € possivel, é avaliada a possibilidade de colocagao de
um cateter venoso central, embora haja riscos e, por esse motivo, alguns centros
optam por nao coloca-lo. E através desse acesso que o sangue chega até a
maquina de aférese, onde ocorre a separagao exclusivamente das células tronco e
os demais elementos sanguineos retornam para o doador. A sessao de aférese dura
em torno de quatro a cinco horas e pode ser necessaria uma ou duas coletas para
obter a quantidade adequada de células para o transplante, porém séao
recomendadas coletas em um dia unico dia, pois agrega menos toxicidades ao
doador (BONASSA; GATO, 2012; SWITZER et al, 2014; HSU et al, 2020;
INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020).

O doador deve ser informado acerca dos prés e contras de cada método de
coleta. Muitas vezes o doador concorda com o produto (medula 6ssea ou células
tronco hematopoiéticas periféricas) solicitado pelo centro transplantador (CT), se
houver preferéncia, embora a decisdo final da via de coleta seja do doador. Em
alguns casos, ap6s avaliacdo médica, o doador pode ter liberagao para doar apenas
por uma via e essas restricdbes devem ser informadas ao CT. Em contraponto, em
certas circunstancias, o CT so6 aceita determinado produto, conforme o protocolo de
tratamento. Nesse caso é necessario procurar um doador diferente (SHAW et al,
2010).

ApoOs a coleta, as células podem ser infundidas em pouco tempo no receptor
ou criopreservadas para infusdo posterior. No caso de criopreservagdo, a bolsa
coletada é encaminhada ao banco de sangue, onde ocorre o procedimento. O

dimetil sulféxido (DMSO) é a substancia utilizada para garantir a viabilidade das
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células durante e ap6s o congelamento. Depois de adicionado no DMSO, as células
devem ser encaminhadas rapidamente para congelamento a -196°C em nitrogénio
liquido e o resfriamento deve ser controlado para evitar danos celulares irreparaveis
(BONASSA; GATO, 2012).

3.2.6 Pés-doacao

Apos a coleta cirurgica (medula 6ssea), o doador permanece com um curativo
compressivo na area de puncao, que normalmente € mantido por 24 horas. Apés a
doacdo € comum o desconforto local, que pode ser controlado com o uso de
analgésicos e opidides, se necessario. A maioria desses doadores tem uma breve
internacao e recebe alta em um dia ap6s a coleta (BONASSA,; GATO, 2012; BILLEN
et al, 2015; RIEZZO et al, 2017).

Os doadores de células tronco hematopoiéticas via medula éssea sdo mais
propensos a relatar efeitos colaterais fisicos, sendo os mais comuns dor
musculoesquelética (no local da coleta e da anestesia), nausea, sintomas corporais
e fadiga até uma semana ap6és a doacdo. Além disso, também ha impacto em
atividades sociais, principalmente em praticas de lazer. Mesmo assim, esses
doadores apresentaram melhor estado psicoldgico do que os doadores via periférica
em curto prazo apés a doacao (SWITZER et al, 2014; BURNS et al, 2016; RIEZZO
et al, 2017).

Quando a coleta das células é realizada através de aférese, ndo ha
necessidade de anestesia, pois os procedimentos sao feitos pelo cateter ou veia
periférica. Nesse caso, a doagcao pode ocorrer via ambulatorial ou se necessario a
internacdo, o doador pode ter alta logo apdés o procedimento, se nao houver
intercorréncias (INSTITUTO NACIONAL DE CANCER, 2020). O efeito colateral mais
comum associado a esse tipo de doacdo é a dor 6ssea durante o uso do G-CSF
(BURNS et al, 2016; RIEZZO et al, 2017).

As contagens sanguineas sao impactadas pela forma da doacao, com
alteracdo média maior para leucdcitos, neutréfilos, células mononucleares e
plaguetas em doadores de sangue periférico (relacionados ao uso de G-CSF e a

aférese), enquanto doadores de medula éssea tém alteragdo média maior da
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hemoglobina (relacionada a coleta direta da medula). Na maioria dos casos, as
contagens voltam aos valores basais dentro de um més ap6s a doacao (BURNS et
al, 2016).

Em relacdo a recuperacao, os doadores de sangue periférico se recuperam
em menos tempo, cerca de trés dias a uma semana, em comparagdo com dez dias
a trés semanas dos doadores de medula Ossea. Entretanto, esse tempo tem
diminuido nos ultimos anos (BILLEN et al, 2015; BURNS et al, 2016). Além disso, a
doacao de medula 6ssea esta associada a mais efeitos negativos de curto prazo na
qualidade de vida do que a coleta de sangue periférico. Contudo, mesmo nesse
ultimo grupo, a saude fisica é significativamente (mesmo que de forma minima)
reduzida apo6s quatro semanas da doagao se comparado com o momento
pré-doacao (BILLEN et al, 2015).

Em geral, eventos adversos graves apds a doagao sao muito raros, ocorrendo
em menos de 1% dos procedimentos. Dentre esses, os doadores de medula 6ssea
tém trés vezes maior risco de eventos adversos com risco de vida, eventos graves
inesperados ou crénicos do que os doadores de células tronco de sangue periférico
(PULSIPHER et al, 2014).

As complicacbes decorrentes da coleta de medula 6ssea sdo incomuns € o
acompanhamento costuma ser de curto prazo. Ja, em relacdo aos doadores que
coletam células através da via periférica, a necessidade de acompanhamento esta
sendo discutida, uma vez que podem haver efeitos tardios a longo prazo
relacionados ao uso de G-CSF (SHAW et al, 2010). Por esse motivo, € necessario
gue os registros padronizem e desenvolvam politicas e procedimentos operacionais
padrées para o acompanhamento de curto e longo prazo de doadores, incluindo o
manejo de rotina, como o de eventos adversos relacionados a coleta (SHAW et al,
2010; HALTER et al, 2013; FACT-JACIE, 2018).

Apesar dos efeitos pos-doagcdo, a maioria dos doadores fica extremamente
satisfeito com a decisdo de realizar a doacdo (91%), doaria novamente se
necessario (86%) e incentiva outras pessoas a doar (81%). Além disso, os doadores
(em especial os de medula éssea) relatam que esse ato torna suas vidas mais
significativas (SWITZER et al, 2014).



22

4 METODO

4.1 Tipo de estudo

Trata-se de um estudo observacional de abordagem quantitativa do tipo
transversal. Os estudos observacionais realizam afericdes nos sujeitos do estudo, de
forma passiva, sem aplicar intervengdes e avaliar efeitos. Dentre esses estudos,
existem os estudos transversais, que possuem como caracteristica principal
examinar um grupo em determinado momento do tempo e a partir disso, realizar a
analise de associacdes, identificando os desfechos existentes e relacionando a
fatores que podem estar associados a esses desfechos em diferentes graus
(HULLEY et al, 2015; POLIT, BECK, 2018).

4.2 Local de estudo

O estudo foi realizado no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), que
faz parte da rede de hospitais universitarios do Ministério da Educacgéo, sendo
vinculado a Universidade Federal do Rio Grande do Sul (UFRGS). E um hospital de
alta complexidade e atende uma ampla gama de especialidades. Além disso, é
considerado referéncia para o sul do pais em TCTH, tanto autdélogo, como alogénico
aparentado e nao aparentado, atendendo crian¢as e adultos com esse tratamento.
Realizando, anualmente, cerca de 30 TCTH e em média 20 coletas voluntarias de
células tronco hematopoiéticas (MINISTERIO DA EDUCACAO, 2020).

4.3 Populacao e amostra

A populacdo do estudo foi composta por doadores voluntarios de células
tronco hematopoiéticas encaminhados pelo REDOME para avaliagcao no HCPA. A
amostra foi definida por conveniéncia, a partir do total de doadores avaliados nos
ultimos 5 anos no servigo. Anualmente sédo avaliados em média de 20 doadores néo
aparentados, estimando assim, um tamanho amostral de cerca de 100 doadores

compondo o estudo.
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Foram incluidos todos os doadores que fizeram a consulta de avaliagéao,
independente de terem realizado a doag¢do. Foram excluidos aqueles doadores em

que o processo de doagéo foi cancelado pelo REDOME antes da avaliagao.

4.4 Coleta de dados

Os dados foram coletados a partir do Aplicativo de Gestdo Hospitalar do
HCPA (AGHUse), acessando os registros das consultas de avaliagao realizadas nos
ultimos 5 anos com os potenciais doadores de células tronco hematopoiéticas. Os
nomes e numeros de prontuarios dos doadores foram obtidos através de uma lista
em arquivo eletrénico no formato Excel fornecida pelo Servico de Hematologia
Clinica do HCPA. Apdés o acesso a essas informacdes, foi realizada uma busca
manual dos dados necessarios para a pesquisa diretamente no prontuario.

Para uniformizar a coleta de dados foi utilizado um instrumento com as
informacgdes sociodemograficas e clinicas necessarias para atender aos objetivos do
estudo (APENDICE). A coleta dos dados somente foi iniciada apés a aprovacgéo do
projeto no Comité de Etica em Pesquisa do HCPA.

Os dados foram armazenados em planilha no programa Excel em computador
institucional. O sigilo e o anonimato dos participantes foram preservados através de

codificacao das informagdes no banco de dados.

4.5 Analise dos dados

As variaveis categoricas estao apresentadas por meio de frequéncia relativa e
absoluta e as variaveis numeéricas por meio de medidas de tendéncia central (média)
e dispersao (desvio padrao). Para verificar a associagcao entre os fatores em estudo
e o desfecho, foi utilizado o teste Qui quadrado (Pearson ou Exato de Fisher) e o
teste T de Student para as variaveis categéricas e numéricas, respectivamente.

Os dados foram analisados pelo programa estatistico Statistical Package for
the Social Sciences (SPSS) versao 22.0. O nivel de significAncia adotado foi de

a=0,05, com intervalo de confiancga (IC) de 95%.
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4.6 Aspectos éticos

No estudo foram respeitados todos aspectos éticos relacionados a pesquisa,
conforme Resolugcao 466/2012 do Conselho Nacional de Saude, onde séao
apresentadas as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas em que estao
envolvidos seres humanos (BRASIL, 2012). Também, os pesquisadores assinaram a
Declaragao de Conhecimento e Cumprimento da Lei Geral de Protecdo de Dados
(LGPD).

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) do HCPA,
via Plataforma Brasil (CAAE n° 46993021.6.0000.5327). A carta de aprovacao esta
apresentada no ANEXO.
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APENDICE A - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS
Dados Demograficos
1. N° do instrumento:
2. Sexo: (1) Masculino (2) Feminino

3. Data de nascimento: / /

4. Racgalcor: (1) Negra (2) Parda (3) Branca (4) Outra

5. Nivel Educacional

(1) Fundamental (2) Fundamental Completo (3) Médio Incompleto

Incompleto

(4) Médio Completo (5) Superior Incompleto (6) Superior Completo

(7) Pos-graduacgéao (8) Outros (Especificar: )
Perfil Social

6. Procedéncia:

(1) POA (2) G. POA (3) Interior (4) Outros (5) Estrangeiro
estados

7. Situagao conjugal atual

(1) Solteiro  (2) Casado (3) Separado ou Divorciado (4) Viuvo

8. Ocupacgao

(1) Estudante (2) Empregado (3) Com ocupacao
(4) Desempregado (5) Do lar (6) Auxilio doenca
(7) Aposentadoria p/ (8) Aposentadoria por tempo de servigo
Invalidez

(9) Outro. Especificar: )

Dados Clinicos

9. Doencgas atuais: (1) Sim. Quais: (2) Nao
10. Uso de medicagao atual: (1) Sim. Quais: (2) Nao
11. Tabagismo: (1) Sim (2) Nao

12. Uso de substancias:(1) Sim. Quais: (2) Nao
13. Comportamento de risco identificado: (1) Sim. Quais: (2) Nao

14. Peso: kg / Altura: cm/IMC:



Dados da Doacgao

15. Resultados exames:

Exames Resultados Observagoes
Sorologia (1) Negativo (2) Positivo
Hemograma (1) Normal (2) Alterado
Plaquetas (1) Normal (2) Alterado
Coagulograma (1) Normal (2) Alterado
Funcéo renal (1) Normal (2) Alterado
Funcéo hepatica (1) Normal (2) Alterado
Tipo sanguineo

A 1

B 2

O 3

AB 4
RH (1) Negativo (2) Positivo
RX (1) Normal (2) Alterado
ECG (1) Normal (2) Alterado
Ecocardio (1) Normal (2) Alterado

16. Efetivou a doagao: (1) Sim (2) Nao. Motivo:
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17. Tipo de doagao: (1) Medula éssea (2) Sangue Periférico
18. Tipo de acesso (se aférese): (1) Periférico (2) Central

19. Uso de G-CSF (se aférese): (1) Sim (2) Nao. N° de dias:
20. Data da doacao:

21. Momento da doacgao: (1) Primeira (2) Segunda
22. Observacgoes:
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