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Resumo

Objetivos: Caracterizar as Rea¢Bes Transfusionais (RT) imediatas e analisar 0os meios para diagndstico dessas reagdes.
Metodologia: Trata-se de uma pesquisa com delineamento longitudinal retrospectivo, exploratério e descritivo,
realizado em um Hospital Universitario Publico de Aracaju — SE, Brasil. Todos os aspectos éticos foram respeitados
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de Sergipe, a coleta de dados ocorreu durante o
periodo de 2019 e 2020. Os dados relativos as reacfes transfusionais foram extraidas do sistema de notificacdo do
hospital e foram caracterizados segundo protocolos nacionais e internacionais, quanto a imputabilidade de uma
Reacédo Transfusional com critérios clinicos, laboratoriais e com o vinculo temporal. A analise estatistica realizada dos
dados foi descritiva e inferencial de acordo com as variaveis e objetivos dos pesquisadores. Resultados: A data do
incidente transfusional e a notificagdo no sistema conferiu um tempo médio de 3,91 dias para que os profissionais
notificassem as RT. O histérico transfusional ndo foi preenchido em 85% (67) das notificagdes. A possibilidade de
recidivas de RT nesses pacientes ocorreu entre 1 a 18 dias do evento inicial e apenas 27% (n=3) estavam em unidades
distintas. Consideracdes finais: As reacfes transfusionais quando notificadas demonstraram uma fonte rica para um
cuidado mais adequado para pacientes submetidos ao tratamento transfusional com hemocomponentes.
Palavras-chave: Reacgdo transfusional; Transfusdo sanguinea; Protocolos; Seguranca transfusional; Estudos
epidemioldgicos.

Abstract

Obijectives: To characterize immediate Transfusion Reactions (RT) and analyze the means for diagnosing these
reactions. Methodology: This is a research with a retrospective, exploratory and descriptive longitudinal design,
carried out at a Public University Hospital in Aracaju — SE, Brazil. All ethical aspects were respected approved by the
Research Ethics Committee of the Federal University of Sergipe, data collection took place between 2019 and 2020.
Data on transfusion reactions were extracted from the hospital's notification system and were characterized according
to national and international protocols, as to the imputability of a Transfusional Reaction with clinical and laboratory
criteria and with the temporal bond. The statistical analysis performed on the data was descriptive and inferential
according to the researchers' variables and objectives. Results: The date of the transfusion incident and the notification
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in the system provided an average time of 3.91 days for professionals to notify the TRs. The transfusion history was
not completed in 85% (67) of the notifications. The possibility of RT recurrences in these patients occurred between 1
to 18 days after the initial event and only 27% (n=3) were in different units. Final considerations: Transfusion
reactions when notified demonstrate a rich source for more adequate care for patients undergoing transfusion
treatment with blood components.

Keywords: Transfusion reaction; Blood transfusion; Protocols; Blood safety; Epidemiologic studies.

Resumen

Obijetivos: Caracterizar las Reacciones Transfusionales (RT) inmediatas y analizar los medios para diagnosticar estas
reacciones. Metodologia: Se trata de una investigacién con un disefio longitudinal retrospectivo, exploratorio y
descriptivo, realizada en un Hospital Universitario Piblico de Aracaju - SE, Brasil. Todos los aspectos éticos fueron
respetados aprobados por el Comité de Etica en Investigacion de la Universidad Federal de Sergipe, la recoleccion de
datos se realiz6 entre 2019 y 2020. Los datos sobre reacciones transfusionales se extrajeron del sistema de
notificacion del hospital y se caracterizaron segin protocolos nacionales e internacionales, como la imputabilidad de
una Reaccion Transfusional con criterios clinicos y de laboratorio y con el vinculo temporal. El andlisis estadistico
realizado sobre los datos fue descriptivo e inferencial segin las variables y objetivos de los investigadores.
Resultados: La fecha del incidente de transfusién y la notificacion en el sistema proporcionaron un tiempo promedio
de 3,91 dias para que los profesionales notificaran a los TR. El historial de transfusiones no se completé en el 85%
(67) de las notificaciones. La posibilidad de recidivas de la RT en estos pacientes ocurrié entre 1 y 18 dias después del
evento inicial y solo el 27% (n = 3) estaban en diferentes unidades. Consideraciones finales: Las reacciones a las
transfusiones, cuando se notifican, demuestran una fuente rica para una atencion mas adecuada para los pacientes
sometidos a tratamiento de transfusion con componentes sanguineos.

Palabras clave: Reaccion a la transfusion; Transfusion sanguinea; Protocolos; Seguridad de la sangre; Estudios
epidemioldgicos.

1. Introducéo

Apesar da eficiéncia do processo de transfuséo e melhorias graduais na condi¢do clinica dos pacientes transfundidos,
o0 procedimento pode acarretar riscos de cunho imunoldgico e ndo imunoldgico (Lee et al., 2019). As reacdes transfusionais
(RT) sdo provenientes das relagdes direta de hemocomponente (HC), considerando o processo de armazenamento e liberacéo
de mediadores pré-inflamatérios, oriundo de um doador, pode causar problemas por incidentes durante o ato transfusional,
reacOes decorrentes da constituicdo biofisiolégica e genéticas de um paciente (Kim & Na, 2015). Outros problemas
relacionados as RT sdo o aumento dos custos hospitalares e taxas de morbimortalidade, os problemas citados poderiam ser
minimizados, com pequenas intervenc¢des (Rodrigues & Ribeiro, 2021).

No Brasil, o sistema de notificacdo da RT é compulséria desde 2010, de acordo com a RDC 57/2010, porém mesmo
depois de muitos anos da criacdo desta RDC, verifica-se que as notificacdes ainda sdo pouco realizadas (Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria - ANVISA, 2016; Sobral, Géttems, & Santana, 2020). A literatura cientifica especializada demonstra um
namero relevantes de estudos, que trouxeram pouco impacto, inovagdo na area e o problema central deste artigo (Nazario,
Barancelli, Gandolfi, Marcondes, & Lilian Moura de Lima Spagnolo, 2019; Ribeiro et al., 2020; Santos, Teixeira, Pereira, &
Silva, 2020; Veiga & Rojas, 2018).

A subnotificacdo das RT pode estar relacionada a diversos fatores como listados na sequéncia: auséncia de
informacdes sobre o ato transfusional e o percurso; falhas do monitoramento sistematico da transfuséo; inseguranca da equipe
de saide em correlacionar as manifestacGes clinicas ao uso de hemocomponentes ou ao desconhecimento da propedéutica
especifica para cada RT (Sobral, Géttems, & Santana, 2020). Ainda neste sentido, um estudo realizado nos Estados Unidos da
Ameérica, em 2015 mostrou que a auséncia do repasse das informagdes dos setores sobre a possibilidade de RT para a Agéncia
Transfusional pode alcangar até 75% dos eventos (Gehrie, Hendrickson, & Tormey, 2015).

O presente estudo sobre reacBes transfusionais é justificado devido o ineditismo e lacuna de conhecimento na
literatura cientifica relacionadas a identificacdo de diagndsticos, usando a comparacdo de dados secundarios ajustados aos
dados, principalmente ao aspecto da anélise de combinagéo de meios tornando possivel diagnosticar uma RT. Os artigos sobre

reacOes transfusionais descrevem diagnosticos se este foi registrado apenas. Ainda identificar diagndsticos pode evitar as
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recidivas dos pacientes que necessitam de transfusdo de hemocomponentes, como pode se verificar em diversos estudos
(Boshoom et al., 2018; Coberly & Booth, 2016).
Diante do exposto, o presente artigo teve como objetivos caracterizar as reagdes transfusionais imediatas e analisar os

meios para identificagdo de diagndsticos deste evento.

2. Metodologia

Trata-se de uma pesquisa com delineamento longitudinal retrospectivo, exploratdrio e descritivo, realizado em um
Hospital Universitario Publico de Aracaju — SE, Brasil. O presente artigo faz parte de um projeto maior intitulado:
“Desenvolvimento de um protocolo integrado com sistema de alerta para o paciente em uso de hemocomponentes”, aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Enfermagem da Universidade Federal de Sergipe em junho de 2019, de
acordo com o protocolo CAAE 333387204 00005546, a coleta de dados ocorreu durante o periodo de 2019 e 2020. O projeto
seguiu todos 0s preceitos éticos para investigacdes envolvendo seres humanos, especialmente os que estdo descritos na
Resolugdo n. 466/2012 (Brasil, 2012).

A amostra do estudo foi composta inicialmente restando 82 notificacbes identificadas como casos suspeitos de RT.
Deste total foram excluidas 3 (trés) pelos motivos: (1) por ndo apresentar o vinculo temporal, (2) a sintomatologia do paciente
era prévia a transfusdo e (3) ndo caracterizou febre. Para caracterizar uma reacgdo transfusional febril é necessario o sinal de
febre com parametros especificos como, é a elevacdo da temperatura em 1°C acima do valor de base ou acima de 38°C,
conforme é descrito em manuais especializados na area (Canadian Blood Services, 2017; Center for Disease Control/National
Healthcare Safety Network, 2021; International Society of Blood Transfusion & International Haemovigilance Network, 2019;
Serious Hazards of Transfusion, 2019).

A instituicdo hospitalar, onde foi coletado os dados, incorporou a hemovigilancia a geréncia de risco no ano de 2014,
através do sistema intitulado:” Vigilancia em Salde e Gestdo de Riscos Assistenciais Hospitalares — VIGIHOSP”. Esse sistema
era utilizado para notificar as RT, registro realizados por qualquer profissional, paciente, acompanhante ou estudante que
apenas os integrantes da Unidade de Gestdo Relacionados aos Aspectos Assistenciais (UGRA) tem acesso, posteriormente as
informacdes eram enviadas para a Agéncia Transfusional (AT). Ainda no sentido de explicar o fluxo das informagGes sobre RT
no VIGHOSP, para que fosse investigada o evento e encaminhada para a ANVISA, era necessario também o preenchimento da
Ficha de Notificacdo e Investigacdo de Incidentes Transfusionais (FIT) que apenas os médicos podem fazé-lo. Esses dados
eram compilados e encaminhados para o Servi¢o de Controle de Infeccdes Relacionadas a Assisténcia a Saude (SCIRAS) para
gue a investigacao ocorresse junto aos responsaveis da AT.

As informagdes ndo constaram desde 2014 até o ano de 2016 quando iniciaram as primeiras notificagdes e, por isso
esse ano foi considerado como piloto sendo excluido da amostra. No periodo de 2017 a 2020 foram realizadas 4187
transfusBes de hemocomponentes, segundo dados da VIGIHOSP. No estudo, os dados foram agrupados de acordo com as
frequéncias, que foram comparadas para a confirmacdo do nimero de RT, na sequéncia foi apresentado 0 processo descrito,

anteriormente (Figura 1):
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Figura 1 — Confirmacéo de RT de uma amostra de transfusdes realizadas entre 2017 e 2020.

4187 TRANSFUSOES (PERIODO DE 2017-2020)

—— =
___--"__ 2 - ——
— ____ ot — Y a . - S
2017 | 2018 2019 2020
{ l 1 ¥ ¥ -
/ = = i o Ry -~ 7 pE: E; N\
( :
| 1| T COM MGINOSH. — - .
11T COM VGHOSP: 06 FIT COM VIGINOSP: 08 . VIHOS FIT COM VIGIOS: 1
: G i i FIT SEM VICH: T SEM VIGINGSP 01
AT S0 VGO (1 FIT SEM WGHOSE O VIGIHOSP S84 § . £ -
VIGINCSP STM AT 0 VIGHOSP SEM FIT: 0 repetias
- sl
rles; o RANSFUSD 5909 2 TRANSHESGES: 1R
|| TRANSFUSEES: S | TRANSFUSGE | TRANSEUSDE S 1259 | -
- — 1 '/‘ =
4 - v = ¥ = v N 7 ¥
Y { \ \

AT CORFIRMAD A (11 RT COMNPRMADA: © HT COMHERMADA; 02 £1 CONFIRMADA: Ot RT CONFRMADAL 07

RT CONFIRMADAS: 11 (PERIODO: 2017-2020)

Nota: para a confirmacdo da reagdo transfusional, como apresentado na figura acima foi utilizado os dados do VIGIHOSP: Vigilancia em
Saude e Gestdo de Riscos Assistenciais Hospitalares, confrontados com as informacfes das FIT - Ficha de Notificagdo e Investigagdo de
Incidentes Transfusionais, obtidas pelo Anvisa. Fonte: Autores (2021).

Os relatérios foram categorizados conforme as diretrizes de imputabilidade e a relagdo entre a transfusdo e o evento
adverso considerando manuais nacionais e internacionais (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA, 2015; Agence
nationale de sécurit¢é du medicament - ANSM, 2018; Canadian Blood Services - CBS, 2017; Center for Disease
Control/National Healthcare Safety Network - CDC/NHSN, 2018, 2021; Instituto Portugués do Sangue e da Transplantacao -
IPST, 2016, 2019; International Society of Blood Transfusion/International Haemovigilance Network - ISBT/IHN, 2019;
Serious Hazards of Transfusion - SHOT, 2019): dessa forma, entende-se como RT confirmada, quando a investigacdo
concluiu que ha evidéncias claras (quadro clinico, laboratorial e vinculo temporal), sem qualquer divida acerca da correlacéo
com a transfusdo. As reacdes que ndo apresentem relacdo com a transfusdo séo consideradas como descartadas. E, quando a
investigacéo apresenta evidéncias (quadro clinico, laboratorial e vinculo temporal), que indicam a correlagdo com a transfuséo,
mas hé davidas para sua confirmacéo é dita como provavel. A RT possivel trata-se de uma investigacao que indica a correlagao
dos sinais e sintomas que podem estar associadas a outras causas, mas a correlacdo com a transfusdo ndo pode ser descartada.
Quando a causalidade com a transfusdo ndo pode ser excluida é referendada como improvavel. E, sem evidéncias suficientes
nem para confirmar nem para descartar é declarada como inconclusiva.

Outra classificacdo feita com base na gravidade da RT associado ao nivel de dano ou incapacidade depois de uma RT
ao paciente é proposta pela ANVISA e ¢ classificada do Grau 1 a Grau 4 (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria -
ANVISA, 2015): Grau 1 (ndo grave): auséncia de risco a vida, sem danos permanentes de drgdos ou fungdo; Grau 2
(moderado): quando o paciente obteve dano com prejuizo das suas atividades decorrentes da transfusdo que causou
hospitalizacdo ou deficiéncia ou incapacidade persistente com intervencdo médica ou cirlrgica para evitar danos permanentes
em 6rgdo ou funcdo; Grau 3 (risco de vida): ameaca grave a vida que necessitou de intervencdo importante apés a transfuséo
(vasopressores, intubacdo, transferéncia para a terapia intensiva) para evitar incapacidade de uma fungéo do corpo ou evitar a
morte; Grau 4 (0bito): o receptor morreu ap6s uma reagdo adversa a transfusdo.

No contexto do levantamento da imputabilidade quanto ao lapso temporal, foi veiculado as RT conforme a
classificacdo elencada por diretrizes: Center for Disease Control/National Healthcare Safety Network, (2018, 2021); Vlaar et

al., (2019); International Society of Blood Transfusion & International Haemovigilance Network, (2019); Instituto Portugués
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do Sangue e da Transplantag8o, (2016). Assim sendo, as Rea¢des Transfusionais Imediatas consideradas com nexo causal no

contexto temporal sdo definidas no Quadro 1, a seguir:

Quadro 1 - Lapso temporal em relacdo a RT Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.

Reacdes Transfusionais Imediatas Lapso temporal e associacdo com sinais e sintomas e
sinais vitais (Imputabilidade)
Reacdo Alérgica (RALG) 4 horas durante a transfusdo ou ap6s a cessacdo da

transfusdo e sem outra evidéncia de correlacdo com os
riscos de reacdo alérgica a drogas, alimentacdo e ambiente.

Reacdo Hipotensiva (HIPOT) 15 min apds o inicio da transfusdo e responde rapidamente
apos a suspensdo da transfusdo e tratamento (no intervalo
de 10 min.).

Reacéo Febril ndo Hemolitica (RFNH) 4 horas durante a transfusdo ou apds a cessacdo da

transfusdo e sem outras condicOes que justifiquem os sinais
e sintomas. A febre é definida para a transfusdo com a
elevacdo da temperatura em 1°C acima do valor de base ou
pré-transfusional ou acima de 38°C.

Reacéo Febril Hemolitica (RFH) Durante ou no intervalo das 24 horas da cessa¢do da
transfuséo.

Sobrecarga Volémica Associada a Transfusdo (TACO) Realizagdo de Raio x que comprove Insuficiéncia Cardiaca
Esquerda de origem cardiogénica na janela de 12 horas.

Lesdo Pulmonar Relacionada a Transfusdo (TRALI) Realizacdo de Raio x que comprove Insuficiéncia Cardiaca
Esquerda de origem ndo cardiogénica na janela de 06 horas.

Dispnéia associada a Transfusédo (TAD) Ocorre no periodo de 24 horas ap6s a interrupgdo da
transfuséo.

Fonte: Autores (2021).

Os dados coletados foram codificados e tabulados em uma planilha do software da Microsoft Excel 365®, na
sequéncia esses dados foram exportados para o Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) versdo 25. Procedeu-se a
anélise dos dados por meio da estatistica descritivas dos itens que comp8em o VIGIHOSP, sendo realizadas analises mais
detalhadas como medidas de distribuicdo de frequéncias, nimero absolutos e percentuais, minimo e maximos, medidas de
tendéncia central e de dispersdo para a estatistica descritiva. Para a anélise de resultados, utilizou-se a distribuicdo dos valores
individuais originarios de pontos de uma mesma fonte. O intervalo de confianca utilizado foi padronizado em 95% para
apresentar significancia estatistica p<0,05 (Marconi & Lakatos, 2003).

Para realizar a comparacéo das reacdes transfusionais e do tipo de hemocomponente utilizado com a idade, o tempo
de infusdo e o tempo de notificacdo, foi necessdrio a utilizacdo do teste de normalidade Kolgomorov-Smirnov com
Correlagdo de Lilliefors, para os grupos com um N maior ou igual que 20 e Shapiro-Wilk grupos menores com 20, com 0
intuito de avaliar a distribuicdo amostral. Quando agrupadas, apresentaram distribuicdo ndo paramétrica, selecionou-se o teste
de Kruskal-Wallis a fim de avaliar a distribuicdo dos escores numéricos em detrimento aos grupos. Ao contrario das variaveis
que quando agrupada apresentaram distribuicdo paramétrica, por isso optou-se o teste de Analise de Variancia (ANOVA) a
fim de avaliar a distribuicdo dos escores numéricos em detrimento aos grupos.

Ademais, também foi utilizado o teste de normalidade Kolgomorov-Smirnov com Correlagéo de Lilliefors a fim de
definir os limites do intervalo entre a notificacdo da RT e o inicio da investigagdo, bem como o tempo de conclusdo. Ao
observar a distribuicdo heterogénea das variaveis, utilizou-se o teste Tau-b de Kendall a fim de correlacionar ambas varidveis
numéricas e definir a forca de correlagdo e a existéncia de relacdo entre ambas, analisando a forca da correlagdo por meio do
(Quadro 2):
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Quadro 2 - Forca da correlagéo entre variaveis numéricas.

Medida da Correlagéo Interpretacéo

0,90 a 1,00 (-0,90 a -1,00) Correcdo muito forte positiva ou negativa
0,70 20,90 (-0,70 a -0,90) Correlacéo forte positiva ou negativa

0,50 a 0,70 (-0,50 a -0,70) Correlacdo moderada positiva ou negativa
0,30 a 0,50 (-0,30 a -0,50) Correlacéo fraca positiva ou negativa

0,00 a 0,30 (0,00 a -0,30) Correlacédo desprezivel positiva ou negativa

Fonte: Adaptado de Hinkle, Wiersma, & Jurs, (2003).

Utilizou-se os testes Exato de Fisher (para comparagédo quadraticas) e Qui-quadrado de Pearson (para comparagdes
ndo quadréticas) a fim de avaliar a distribuicdo das variaveis. Foi utilizado também o indice de Kappa com o intuito de avaliar

a existéncia de repeti¢des entre as variaveis “coleta de amostras” e “coleta de uma amostra”.

3. Resultados e Discussao

No periodo do estudo, houve 4187 transfusdes com 79 notificagdes por meio do sistema VIGIHOSP e 88 vias de FIT
com um total de 11 RT confirmadas. Quanto aos pacientes transfundidos, ndo houve equiparacdo entre 0s sexos, sendo a
maioria do sexo feminino com 55,7% (n=44), cor parda 64,6 (n=51), tipo sanguineo O positivo 48,1% (n=38), com média de
idade de 51,9 anos, sendo 0 mais idoso 89 anos e 0 mais jovem 05 anos. Quanto ao tipo de produto sanguineo mais utilizado
foi o concentrado de hemécias (CH) 88,6% (n=70) sendo CH (84,8%), concentrado de hemécias lavadas (CHL) (1,3%) e
concentrado de hemacias filtradas (CHF) (2,5%).

O setor no qual houve maior nimero de suspeita de RT foi a Unidade de Terapia Intensiva, 21,5% (n=17), resultado
que difere do estudo de Borges, Souza, Masiero e Souza, (2020), que evidenciou a Clinica Médica. Vale destacar que 0s
profissionais que mais notificaram as RT no presente estudo foram os enfermeiros do hospital, 97,5 % (n=77) destes 85,4%
(n=70) eram da Agéncia Transfusional. O dado corrobora a destacar a necessidade da equipe de enfermagem nos diversos
setores que é realizado as transfusdes, visto que o enfermeiro é o profissional que monitoriza as fases do processo transfusional
e realizou a vigiléncia do processo de salde dos pacientes (Conselho Federal de Enfermagem - COFEN, 2016; Frantz et al.,
2020; Suddock & Crookston, 2021), porém, a predomindncia ndo era o enfermeiro do setor e sim o enfermeiro que
acompanhava o processo transfusional. O hospital possui 94 enfermeiros assistencialista e 6 enfermeiros da agéncia
transfusional.

A instituicdo abrange unidades de Clinica Médica, Clinica Cirdrgica, Pediatria, Unidade de Terapia Intensiva (UTI),
Centro Cirurgico e Oncologia, atendendo pacientes com comorbidades, que apresentem uma predisposi¢do as RT imediatas. A
realizacdo de um screening poderia identificar pacientes vulneraveis e direcionar cuidados que poderiam evitar e/ou reduzir
eventos adversos relacionados & transfusdo. Também, foram incluidas no estudo as notificagdes oriundas da UTI COVID, setor
de atendimento aos pacientes acometidos por COVID, que foi mantido na instituicdo, no periodo de marco a setembro de 2020.
A UTI COVID gerou (3) trés notificagBes. Salienta-se que ndo houve um direcionamento quando listado o diagnéstico do
paciente ao tipo de RT relacionado (International Society of Blood Transfusion - ISBT, 2018).

Nessa amostra foi evidenciado as neoplasias 32,9% (n=26) associadas a justificativa de maior incidéncia que foi a
Anemia com 57% (n=45). Pacientes com neoplasia sdo predispostos a anemia, maior justificativa para a indicacdo do HC com
potencial de até cinco vezes em relacdo a pacientes saudaveis, conforme Kenar, Kéksoy, Uriin, e Utkan, (2020) ou ainda
desencadeado nos pacientes com doenca subjacente ou por iatrogenias no transcurso da internacdo (Ozier, Aubron, & Nguyen,

2016). Na sequéncia é apresentada (Tabela 1), com a relacdo de classificacdo de rea¢Ges transfusionais:
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Tabela 1 — Distribuicéo das frequéncias das notificagdes de rea¢des transfusionais, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.

Diagnostico N (%)
Suspeita de Reacdes transfusionais

TACO 14 (17,7)
RFNH 44 (55,7)
RALG 14 (17,7)
TRALI 07 (8,9)
DRT 02 (2,5)
CB 01 (1,3)
TAD 02 (2,5)

Nota: TACO: Sobrecarga Volémica Associada a Transfusdo; RFNH: Reagdo Febril ndo Hemolitica; RALG: Reagdo Alérgica; TRALI: Lesdo
Pulmonar Relacionada a Transfusdo; DRT: Dor Relacionada a Transfusdo; CB: Contaminagdo Bacteriana; TAD: Dispneia associada a
Transfusdo. Fonte: Autores (2021).

A classificac¢do do incidente foi considerada pelos notificadores como sem danos em 66% (n=52) em comparagdo aos
pacientes elencados como com dano e extensdo da hospitalizacdo em 23% (n=18) e ndo souberam informar com 11% (n=09).
O 6bito pds transfusional foi evidente em 2,5% (n=2), sendo prontamente notificado no prazo de 72h do ocorrido a Agéncia de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA, 2015). A gravidade foi evidenciada da seguinte forma conforme a estratificacdo no SCIRAS:
leve 84,8% (n=67), moderado 11,4% (n=09), grave 1,3% (n=01), e 6bito 2,5% (n=2), Na amostra, todos os eventos leves
foram caracterizados tanto pela RFNH (55,7%) quanto pela RALG (17,7%), esses dados divergem de um estudo realizado em
2018 (Grandi, Grell, Areco, & Barbosa, 2018). Os profissionais apresentaram uma estimativa demasiada em relacdo ao dano
causado pela suspeita de uma RT, porém, essa inferéncia sobre a perspectiva do notificador quanto a suspeita, ndo foi
localizada na literatura cientifica.

No processo transfusional as plaquetas devem ser infundidas no minimo de 30 minutos a no méximo de 60 minutos
(Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA, 2015). O prazo minimo correspondeu a 29% (02) e o prazo maximo foi
de 57%, (04) apenas 14% % (01) representou o tempo ideal, conforme os manuais e Procedimento Operacional Padrdo
brasileiros (Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares - Ebserh, 2021). Por outro lado, a analise do tempo de infusdo
preconizado para o concentrado de hemacias se concretizou de acordo com a literatura vigente com apenas 1% (01) com prazo
extrapolado. A mediana distribuiu dessa forma: CH — 120 minutos; CHF — 175 minutos, CHL — 100 minutos, PFC — 15

minutos, Plaquetas — 120 minutos. Na sequéncia, o tempo de infusdo do HC e demonstrado através do Gréfico 1:
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Grafico 1 - Tempo de infusdo dos HC, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.
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Nota: CH: Concentrado de Hemacias; CHF: Concentrado de Hemacias Filtradas; CHL: Concentrado de Hemécias Lavadas; PFC: Plasma
Fresco Congelado. Fonte: Autores (2021).

Entre os sinais e sintomas voltados para as RT conforme CDC/NHSN (2018/2020), buscou-se, nessa pesquisa,
associar os exames solicitados, os resultados, o tratamento efetivado, o recolhimento das amostras da bolsa do HC e do
paciente, em suma, as condutas adotadas pela equipe quanto a suspeita diagnostica a beira leito. Uma vez que essa sequéncia
de atividades definirdo a causalidade de uma RT. Dessa forma, a notificacdo ainda que seja realizada a posteriori se as
condutas dos profissionais foram pertinentes e a deteccéo foi realizada (com elementos clinicos, laboratoriais e terapéuticos) no
periodo do lapso temporal das RT servirdo como comprobatdrias para a RT. Destacou-se 0s seguintes sinais e sintomas, de
acordo com a Tabela 2:

Tabela 2 - ManifestacOes clinicas associadas a RT, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.

Sinais e Sintomas N (%)
Calafrio 19 (24,1)
Febre 49 (62,0)
Urticaria 09 (11,4)
Prurido 06 (7,6)
Dispneia 12 (15,2)
Dor em MMII 01 (1,3)
Dor abdominal 01 (1,3)
Dor toracica 04 (5,1)
Hipotensdo 01 (1,3)
Nauseas/Vémitos 03 (3,8)
Rash cutaneo 06 (7,6)
Cefaleia 02 (2,5)

Nota: MMII: Membros Inferiores. Fonte: Autores (2021).

Nessa amostra, a possibilidade de RT levantadas a partir do sistema de notifica¢des informatizado foi: RFNH 55,7%
(n=44), RALG 17,7% (n=14) com igualdade com a TACO, RFH (0), TRALLI 8,9% (n=07), Dor relacionada a Transfusdo
(DRT) 2,5% (02) e TAD também com resultado similar. Diante dessas suspeitas de RT, os exames quando solicitados
configuraram-se predominantemente de forma parcial ndo descartando de forma ampla outras RT sendo o recordista o
hemograma com 32,9%. Diante de rea¢des cardiopulmonares, o raio x representou apenas em 2,5% diante de uma amostra de
29,1% e nenhuma hemogasometria relatada. Em relagio aos exames realizados e do tratamento ofertado foram realizadas

consideracBes a seguir a partir das especificidades de cada RT. O tipo sanguineo com maior indice para a RT foi 0 “O” com
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RH positivo para RFNH (51,2%), TACO (46,2%), RALG (58,3%), TRALI (66,7%), DRT (50%) e TAD (50%). Na CB (n=1)
com 100% para B positivo.

Quanto aos registros que ndo contemplaram a informagao acerca dos exames (39,2%), denota-se que a intencédo so foi
de notificar. Nenhum paciente foi contemplado com exames direcionados para a suspeita de RT de acordo com as
recomendacdes propiciando o potencial de recidivas e custos descabidos. 1sso se comprova com exames variados (mesclados)

ou de forma genérica sem discriminar os exames e até sem relacdo alguma com a RT (Tabela 3):

Tabela 3 - Exames classificados quanto a solicitagdo no hospital diante da suspeita de RT, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.

Exames N (%)
Né&o solicitado 05 (6,3)
Sem relato 31(39,2)
Parcial 21 (26,6)
Sem especificar (sem discriminar) 06 (7,6)
Variado (mescla de solicitacdo diversas) 06 (7,6)
Sem relacdo com a suspeita de RT 10 (12,7)
Hemograma 26 (32,9)
Radiografia de térax 02 (2,5)
Hemogasometria 00 (0,0)

Fonte: Autores (2021).

As notificacBes sem relatos de exames para cada RT estdo discriminadas conforme a suposicdo de RT, o que pode ter
denotado que os sinais e sintomas ja seriam suficientes para confirmar na percepcao dos profissionais uma RT. Na sequéncia, a
amostra (n=33) de notificagBes estudadas com RT e registro de exames solicitados, foram classificados de acordo com a
suspeita de RT (Gréfico 2):

Gréfico 2 - Exames solicitados diante da suspeita de RT, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.
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Nota: TACO: Sobrecarga Volémica Associada a Transfusdo; RFNH: Reagdo Febril ndo Hemolitica; RALG: Reagdo Alérgica; TRALI: Lesdo
Pulmonar Relacionada a Transfusdo; DRT: Dor Relacionada a Transfusdo; CB: Contaminagdo Bacteriana; TAD: Dispneia associada a
Transfusdo. Fonte: Autores (2021).

Quanto ao tratamento, foi avaliado se houve efetividade para a especificidade da RT. Observou-se que o uso de anti
térmicos para RFNH (76,9%), TACO (7,7%), TRALI (11,5%), DRT (3,8%) e CB (3,8%); anti histaminico: RALG (83,3%) e
TRALI (16,7%); anti hipertensivo TACO (100%); diurético TACO (66,7%) e TAD (33,3%); corticdide TACO (33,3%),
RFNH (16,7%), TRALI (66,7%) e TAD (16,7%); anti emético: RFNH (50%) e CB (50%). Sem a especificagdo do tratamento
distribuiu-se da seguinte maneira: TACO (20%), RFNH (20%), RALG (40%), DRT (20%).

Para a reacdo alérgica (RALG) oriundas de RT, outros elementos sdo destacados como possiveis desencadeadores de

eventos transfusionais, como: efeito de medicamentos, de alimentos e outros alérgenos. Nesse estudo, a urticaria foi o sintoma
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mais relevante, porém, sem um segundo elemento causador RT, ndo confere como RALG definitiva, conforme o NHSN
(2018). Como faz-se necessario dois elementos dos sinais e sintomas para caracterizar RALG, so teria como suspeitar em
23,07% da amostra estudada. Foi a segunda RT de rapida iniciacdo das manifestagdes clinicas assim como foi também a que
houve répida notificacdo (no mesmo dia do evento) denotando a rapida assimilacdo do profissional com a suspeita de RT. A
mediana apresentou-se da seguinte maneira: TAD: 15 minutos, TRALI: 75 minutos, RALG: 70 minutos, TACO: 110 minutos,
RFNH: 140 minutos, DRT: 145 minutos. Na sequéncia, foi mostrada a distribuicdo do inicio das manifestacfes clinicas das RT

através do (Gréfico 3):

Gréfico 3 - Distribuicdo do inicio das manifestacfes clinicas das RT, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.
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Nota: CB: Contamina¢do Bacteriana; DRT: Dor Relacionada a Transfusdo; RALG: Reagdo Alérgica; RFNH: Reacdo Febril ndo Hemolitica;
TACO: Sobrecarga Volémica Associada a Transfusdo; TAD: Dispnéia associada a Transfusdo; TRALI: Lesdo Pulmonar Relacionada a
Transfusdo. Fonte: Autores (2021).

Percebeu-se que ndo foi solicitado exames em 53,8% das situacdes em que se deve focar nos sinais e sintomas como o
preconizado pela CDC/DHSN (2018, 2021). No entanto, a coleta da amostra do paciente e da bolsa do HC néo englobam como
comprovacdo para RALG, embora seja uma conduta adotada pelo Ministério da Saude diante de qualquer suspeita de RT, em
28,5% 9 (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria - ANVISA, 2015). Os exames que poderiam ser voltados para determinar
RALG seriam a dosagem de IgE e eosinofilos no campo da imunologia (Souza et al., 2019), mas confirmacdo busca apenas
elementos clinicos diante dos protocolos da CDC/NHSN, (2018, 2021).

Em contrapartida, como todas as manifestacdes associadas a RALG nessa pesquisa foram classificadas como leves, 0s
HC foram interrompidos e deveriam ser reinstalados conforme preconizado IPST (2016). Estudos apontam que esses pacientes
poderdo ser hemotransfundidos novamente em 48h (Kasim, Aldarweesh, & Connor, 2019) podendo até predispor a casos de
aloimunizagdes futuras (Adkins, Lawicki, Johnson, & Eichbaum, 2019). Nessa pesquisa, nenhuma transfusdo foi tentada
novamente apos a interrupcdo da infusdo e a resolucdo do quadro clinico. Apenas 14,2% (n=01) foi concluida (seguiu o
transcurso) provavelmente sem suspeicdo de RT porque ndo houve interrupgdo descrita.

Em associacgdo ao tratamento de RALG voltado apenas para sintomas localizados e cutdneos engloba a administracéo
de anti-histaminico. Nessa amostra, todos deveriam receber apenas esse tratamento, porém receberam outras linhas
medicamentosas. Embora na literatura vigente o recomendado para a administracdo de epinefrina, anti histaminico,
broncodilatadores e corticoides seria para as reacBes anafilaticas (Goel, Tobian, & Shaz, 2019). Para RALG de menor
proporcdo, deve ser recomendado anti histaminico e/ou corticéide ja que outra terapéutica como anti térmico ndo condiz com
essa RT (Serious Hazards of Transfusion - SHOT, 2019).

Na forma grave, pacientes podem ser testados para deficiéncia criticas de IgA e assim utilizar HC oriundos de
doadores portadores deficiéncia de IgA ou lavados (Simons et al., 2015). Na proxima transfusdo, ja deve ser indicado o HC

lavado (NHSN - National Healthcare Safety Network, 2021).
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No que concerne a RFNH, esse estudo, confirmou sua predominancia como RT, assim como outros resultados na
literatura (Bueno, Milani, & Soares, 2019). Nessa RT, a febre é o sinal prevalente de todas as notificagdes com uma taxa de
62% e com uma média da temperatura de inicial de 36,4 °C a temperatura final de 38,3°C. E caracterizada por febre ao menos
1°C em relagéo ao valor pé transfusional associado ou néo a calafrios, tremores, cefaleia, nduseas e vomitos (Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria - ANVISA, 2015). Ocorre durante ou até 4 horas ap6s a cessacdo da transfusdo sem outras causas que
expliqguem os sinais e sintomas (Veiga & Rojas, 2018).

No entanto, para diferenciar a RFNH de Contaminacgéo Bacteriana (CB) entre outros elementos, faz-se necessario a
hemocultura do paciente e da amostra da bolsa do HC para constatar a presenca de patégenos entre as amostras e sem nenhum
outro risco potencial para a infeccdo desse patdgeno prévio a transfusdéo (CDC/DHSN, 2021). As hemoculturas quando
pedidas seguiram de forma ideal (amostra do paciente e da bolsa do HC) em 19,2 % em detrimento das que foram solicitadas
apenas de uma amostra (paciente ou da bolsa do HC) em 12,8% e que ndo descarta a RT.

Ainda sobre essa abordagem, acrescenta-se que mesmo sem febre foi solicitado hemocultura das duas amostras
(paciente e bolsa) ou apenas uma amostra, representando falha de processo, visto que o exame solicitado ndo justifica
necessariamente a condicdo clinica de um paciente, representando erro de conduta e ndo sequenciamento dos protocolos
institucionais ou protocolos internacionais sobre RT, gerando desperdicio e gasto supérfluos, tal relagdo verifica-se na (Tabela
4):

Tabela 4 - Solicitacdo de hemoculturas de pacientes e das bolsas do HC na vigéncia da Febre, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a
2020.

Febre a
Coleta Nao Sim Total p
Coleta de amostras (paciente e da bolsa do HC)
N&o 28 (96,6) 35(71,4) 63 (80,8) 0,007
Sim 1(3,4) 14 (28,6) 15 (19,2)
Coleta de uma amostra
N&o 26 (89,7) 42 (85,7) 68 (87,2) 0,736
Sim 3(10,3) 7 (14,3) 10 (12,8)

Nota: Amostras coletadas, ndo tiveram repeticdes entre si; p?- Teste Exato de Fisher; p<0,05. Fonte: Autores (2021).

Sobre os exames subsidiarios da RFNH, ndo foi observado nenhum artigo da literatura sobre exames especificos uma
vez que a RFNH é diagndstica de exclusdo para Lesdo Pulmonar relacionado a Transfusdo (TRALI), Contaminacdo Bacteriana
(CB) e Reacdao Febril Hemolitica - RFH (Veiga & Rojas, 2018). N&o obstante, para Goel, Tobian e Chaz (2019), deve-se rever
a identificacdo da bolsa e do paciente, certificar-se do sistema ABO e proceder com o teste direto de antiglobulina (TDA).
Ressalta-se que a dosagem de IgA deve estar atrelada a RALG e ndo a RFNH apesar de ter sido realizado em 1% da amostra.

Sabe-se que TACO e TRALI estdo dentre os eventos adversos transfusionais mais subnotificado no mundo néo sendo
distinto nesse estudo. Todos os pacientes que evoluiram com dispneia ainda que nao sejam portadores de comorbidades
conforme o IBST (2018) ou sem quadro clinico contundente dessas reacdes, deveriam ser triados e realizado a coleta de
hemogasometria e efetivado a radiografia de térax no periodo temporal adequado para solidificar o diagnéstico e proceder a
prevencao.

Todavia, apenas dois pacientes foram beneficiados com a realizacdo de apenas a radiografia de térax o que amplifica a
subnotificagdo nesse estudo para possivelmente em 29,1% dos casos. O tratamento fornecido para esses pacientes envolveu
diuréticos e anti hipertensivos voltados para TACO e para TRALI ndo ha tratamento especifico apenas suporte ventilatério.

Em consoante, 0 uso de corticoides e anti histaminicos ndo englobam o tratamento especifico para essas RT (Reese, 2017).
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Ainda sobre TACO, liderou no aspecto interrupcdo da infusdo com 42,9%. Para pacientes com sobrecarga volémica o
peso, a altura e a velocidade de infusdo podem ser determinantes para essa RT. A administragdo do HC precisa ser de forma
cuidadosa, ndo deve ultrapassar uma infusdo 2 ml / min ou 2ml / kg / h em pacientes de alto risco e ndo podera ser
administrado de forma simultanea (Aubron, Aries, Le Niger, Sparrow, & Ozier, 2018). Com isso, foi verificado a
inobservancia pelo profissional que acompanha o ato transfusional ou daquele que libera um HC com um volume inadequado
para o indice de massa corporal (IMC) e, como deve ser infundido no tempo preconizado, pode caracterizar a sobrecarga
cardiaca em pacientes com fatores predisponentes.

Em relacdo a suspeigdo das RT, nos EUA, o protocolo do CDC/NHSN (2020) exibe um impresso proprio que ja
direciona os aspectos assistenciais para a especificidade da RT e aborda outras variaveis como o tipo sanguineo, idade, cor,
sexo, tipo do HC, histdrico transfusional, gravidade, imputabilidade, tratamento e desfecho. E, assim conduz de forma
eloquente e assertiva a conduta apropriada. Assim, a prevenc¢do seré alcancada ap6s o diagnéstico da RT firmado.

Tendo visto a conduta dos profissionais envolvidos, partiu-se para a assimilacdo do lapso temporal diante da
notificacdo concretizada. Entre a data do incidente transfusional e a notificacdo no sistema conferiu um tempo médio de 3,91
(aproximadamente 04 dias) com uma mediana abaixo de 03 dias para os profissionais notificarem. No entanto, se 0s exames
fossem realizados corretamente poderiam ser correlacionados de forma célere ainda que o envio desses dados a ANVISA para

a conclusdo da investigacao seja tardio como ocorreu com uma média de 32 dias nesse estudo (Tabela 5):

Tabela 5 - Tempo entre a suspeita de RT, a abertura e a concluséo da investigacao, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.

Termo de Tendéncia Central e Amplitude

a
RT Mediana Intervalo interquartil ~ Minimo Maximo P
DRT 1,5 - 0 3 0,752
RALG 1 4 0 10
RFNH 1 6 0 314
TACO 1,5 6,25 0 80
TAD 3 - 2 4
TRALI 0 1 0 6

Nota: Ressalva sobre a Tabela 5, composta do tempo entre a suspeita de RT, notifica¢do, investigacdo e conclusdo em
dias; p? - Teste Kruskal-Wallis. Fonte: Autores (2021).

Outro aspecto verificado foi a possibilidade de recidiva. Assim, o histérico transfusional ndo foi preenchido em 85%
(67) das notificagdes. A possibilidade de recidivas de RT nesses pacientes ocorreu entre 01 dia a 18 dias do evento inicial e
apenas 27% (n=3) estavam em unidades distintas, ou seja, a possibilidade de recidiva poderia ter sido identificada e medidas
preventivas adotadas de forma intersetorial. Além disso, demonstrou-se que a auséncia dessas informacdes pertinentes ao
historico transfusional ndo foi repassada pelos os profissionais de salde tanto em setores distintos como nos mesmos locais de
lotacdo (Tabela 6). Vale salientar que o paciente pode apresentar outras RT, simultaneamente (Kathryn E. Webert & Nancy M.

Heddle, 2017):
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Tabela 6 - Potencial de recidiva dos pacientes, Aracaju, SE - Brasil, 2017 a 2020.

Variavel N (%)
Paciente apresentou recidiva

Sim 11 (15,9)
Néo 58 (84,1)
Os reincidentes estavam no mesmo setor

Sim 8 (72,7)
Néo 3(27,3)
As reincidéncias eram as mesmas RT

Sim 5 (45,5)
N&o 6 (54,5)

Fonte: Autores (2021).

Foi realizada a anélise do sistema VIGIHOSP com a Ficha de notificacdo FIT. Verificou-se que o sistema
informatizado da instituicdo so6 foi eficaz no ano de 2019 e de 2020 uma vez que iniciou de forma desapercebida nos anos de
2016, 2017 e 2018. Em 2019 e 2020, com treinamentos fornecidos pela instituicdo, percebeu-se que as notificacbes via sistema
apresentaram uma combinacéo perfeita (match) com as FIT. No entanto, as FIT contabilizaram repeti¢cfes no ano de 2019
(n=11) em contraste com o sistema de notificacdo que os excedentes foram notificados sem repeti¢des tanto para 2019 quanto
para 2020.

As flutuacBes de auséncia de notificacdo nesse periodo se comportaram da mesma forma como o processo foi
estreado, ou seja, a FIT como padrdo ouro nos anos 2016 a 2018 em relacdo ao sistema de notificagdo. O sistema de
notificagdo pelo aplicativo foi mais acionado no ano de 2019, em contrapartida, no ano de 2020 as notificagbes tanto pelo
VIGIHOSP como pela FIT mantiveram-se compativeis nos mesmos meses.

Ademais, o0 estudo obteve uma amostra robusta. Em 2020, as RT confirmadas ficaram acima do previsto para o
sistema brasileiro (05 RT/1000 transfusdes) totalizando 07 RT somente nessa instituicdo em 2020 com 1081 transfusdes (sem
mencionar Sergipe/ Brasil) e distante da meta do sistema francés (03 RT/1000 transfusdes) sugerindo potencial de
subnotificagdo nos anos anteriores.

Vale ressaltar que os casos de subnotificagdo sdo derivados de: da falta de conhecimento sobre a temética; da reducéao
da assimilacdo de relacionar as manifestacdes clinicas com a possibilidade de RT; perda do lapso temporal; do tratamento que
teoricamente ocorrerd sem essa correlagdo e assim passara imperceptivel esse evento adverso, principalmente, paraa TACO e
TRALLI; sintomas em pacientes inconscientes ou comatosos ndo serdo percebidos (apenas sinais) e condi¢Bes do cliente prévias
como o quadro do paciente critico podem descaracterizar ou ndo concretizar a imputabilidade confirmada (Sahu & Bajpai,
2020).

Neste estudo, a incompletude das informac6es tanto dos exames laboratoriais e de imagem solicitados, das amostras
(paciente e da bolsa do HC), do lapso temporal e das manifesta¢@es clinicas que dificultaram a analise e a confirmacédo da RT.
Segundo Gurgel et al. (2019) deve-se enfatizar a necessidade de registros completos e criar estratégias para mitigar a auséncia
de informacdes como observada por Soares, Cruz, Almeida, Silva Camilo e Scopacasa (2020). Por conseguinte, sem a
definicdo de uma RT, as medidas de prevencdo ndo serdo efetivadas. Enfatiza-se que dessas suspeitas diagndsticas (n=79)

apenas onze terem sido confirmadas ap0s a elaboracgéo da FIT diante de exames comprobatdrios.

4. Consideracdes Finais
As limitagdes do estudo foram o “N” da amostra estudada que poderia mostrar outros resultados e discussdes, ao
mesmo tempo que o “N” da amostra esta relacionado diretamente com o problema que ¢ investigado, na tentativa de propor

solucbes para mitigar o problema da subnotificacdo nas Reacfes Transfusionais. A observacdo de lacunas na literatura
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especializada sobre o tema estudado que ndo permitiu aprofundar a discussdo de alguns resultados apresentados neste texto.
Outra dificuldade apontada foi a possibilidade de subnotificacdo de reagdes transfusionais imediatas no periodo assinalado pela
vigéncia da COVID em consequéncia da dependéncia da confeccdo de FIT pelos médicos para prosseguir com a investigacao.

A amostra incluida neste estudo mostrou que os exames quando solicitados ndo foram direcionados nem para a
suspeita diagnostica nem para o tratamento ofertado, o que acarretou desperdicio com tratamento aos pacientes transfundidos,
ainda o tratamento dispensavel para o paciente o exp0e a situa¢fes nao seguras do processo transfusional além da exposicdo ao
ambiente hospitalar e ambientes com patdgenos diversos.

As reacOes transfusionais quando notificadas demonstraram uma fonte rica para um cuidado mais adequado para
pacientes submetidos ao tratamento transfusional com hemocomponentes. Isso pode ser verificado pela caracterizacdo da
heterogenia das RT, segundo preenchimento das notificagbes que variou dentro da amostra estudada. E, considerando essa
variacdo pode-se considerar uma diversidade de RT e as classificagBes segundo dos manuais nacionais e internacionais,
problemas iatrogénicos, além de comprometer o planejamento do cuidado da equipe multiprofissional.

As contribui¢bes para area podem ser destacadas, quanto a riqueza de referéncias relacionadas aos parametros
apresentados dos diversos manuais internacionais usados para classificar as diversas reac@es transfusionais. Ainda, destaca-se
gue esse manuscrito pretende compor o corpo de conhecimento cientifico para futuros estudos sobre o tema investigado. As
varidveis investigadas neste estudo se mostraram relevantes, porém estudos sequenciais com outros delineamentos

metodolégicos e com o uso de dados primérios, podem reforcar estas evidéncias e sdo recomendados.
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