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Preambulo

e Embora os protocolos iniciais tenham sido promissores (1,2), a seguranca e a eficacia do plasma
convalescente de COVID-19 como tratamento para pacientes com COVID-19 ainda ndo foram
comprovadas. No entanto, na auséncia de qualquer terapia eficaz conhecida e considerando o beneficio
tedrico e a viabilidade da producgao local de plasma convalescente de COVID-19, a investigacdo do seu uso
gerou prioridade global.

e A obtengdo de plasma convalescente de COVID-19 seguro e de qualidade em paises de baixa e
média renda requer atengao especifica as limitagdes de recursos que podem afetar a selegao de doadores,
caracterizagdo do produto e uso clinico e, garantia das boas praticas de fabricacdo para os servigos de
sangue (3). Esses paises podem também ndo ter um sistema de sangue nacional organizado e
regulamentado com capacidade de gerenciar uma iniciativa nacional para fornecer plasma convalescente
de COVID-19.

e O Grupo de Trabalho sobre Seguranga Global do Sangue da Sociedade Internacional de Transfusdo
Sanguinea publicou os "Pontos a serem considerados no preparo e transfusdo de plasma convalescente
de COVID-19", atualmente recomendados como as melhores prdticas a serem seguidas sempre que
possivel, inclusive nos paises de baixa e média renda (4).

e O documento sobre a posicdo da Rede de Reguladores de Sangue da Organizacdo Mundial da
Saude (OMS) sobre o uso de Plasma Convalescente, Soro ou Concentrados de Imunoglobulina em resposta
aum virus emergente também pode servir como orientagdo sobre os aspectos gerais relacionados a coleta
de sangue e ao plasma convalescente (5).

e A infraestrutura tecnoldgica e de mao-de-obra em muitos paises de baixa e média renda é
limitada, com recursos restritivos para coleta de sangue, testes em doadores e doagdes, separagao do
sangue total em componentes e armazenamento do produto. As estratégias para fornecer plasma
convalescente de COVID-19 devem se basear nos procedimentos de coleta e de testes laboratoriais em
uso local e devem evitar o agravamento da escassez de sangue como resultado de interrup¢des nas
doagdes durante a pandemia.



e A coleta e o uso clinico do plasma convalescente de COVID-19 devem ser realizados sob a
responsabilidade dos Servicos Nacionais de Sangue com a supervisdo dos Ministérios da Saude para
garantir o uso legal e ético de uma terapia investigativa.

e Sempre que possivel, o plasma convalescente de COVID-19 deve ser administrado no contexto de
um ensaio clinico randomizado organizado/controlado ou de um protocolo de estudo observacional
dirigido.

No servico onde isso nao for possivel, devem ser realizados esforcos para obtencdo e armazenamento de
amostras de sangue de doadores e receptores para estudos cientificos futuros e documentacao dos
resultados dos pacientes.

e A protecdo do doador e do receptor continuam sendo as principais prioridades. As melhores
praticas do pais para a coleta de sangue ou plasma devem ser seguidas para realizacdo da coleta de sangue
ou plasma convalescente e para protecdo ao doador e ao receptor, em conformidade com os requisitos
regulatdrios aplicados. O plasma convalescente de COVID-19 deve ser obtido apenas de doacgbes de
sangue voluntdrias e ndo remuneradas.

e Como o uso de aférese para a coleta de plasma ndo é pratica comum em muitos paises de baixa
e média renda, a coleta de sangue total convalescente geralmente sera a Unica op¢do possivel. Devem ser
tomadas medidas para evitar a perda desnecessaria de gldbulos vermelhos e o comprometimento do nivel
de hemoglobina na doagdo de sangue total, otimizando o volume de plasma recuperado gerado através
da separacdo dos componentes.

e Atransfusdo de sangue total convalescente sé pode ser considerada se o uso de sangue total for
clinicamente indicado.

Pontos chaves:

A. A qualificagdo de pacientes convalescentes com COVID-19 para doar sangue total ou plasma deve ser
baseada em:

a. Confirmacdo de infec¢do prévia com SARS-CoV-2 através de registros clinicos que documentam
um diagndstico médico de COVID-19 por sinais e sintomas da doenca e, quando possivel, um Teste
de Acido Nucleico (NAT) positivo para SARS-CoV-2.

b. Intervalo de pelo menos 28 dias apds a recuperacgao total, exceto conforme previsto em B.a.3.

c. Critérios de selecdo padrao para doagdo de sangue de acordo com os requisitos e padrdes locais
(idade, peso, frequéncia de coleta, sinais vitais, isen¢do de critérios de diferimento)

d. Tipagem ABO e RhD para garantir a compatibilidade do grupo sanguineo com um possivel
receptor

e. Medida dos niveis de hemoglobina ou estimativa valida da hemoglobina

f. Ndo reatividade das amostras de sangue para infec¢des transmitidas por transfusdo, incluindo
HIV, HBV, HCV, sifilis e infeccGes transmitidas localmente, como malaria e doenca de Chagas,
usando sistemas de diagndstico in vitro licenciados localmente para os testes dos
hemocomponentes a serem transfundidos

g. A coleta de sangue deve ser realizada em doadores do sexo masculino ou do sexo feminino que
nunca estiveram gravidas, incluindo abortos, ou levando em consideragao as praticas locais atuais



na transfusao de plasma. Essa medida reduz a possibilidade de presenca no plasma dos anticorpos
contra antigenos HLA ou granulocitdrios que causam lesdo pulmonar aguda relacionada a
transfusdo (TRALI). O teste desses anticorpos em doadores do sexo feminino e doadores do sexo
masculino com histérico de transfusdo é desejdvel como precaucdao adicional, sempre que
possivel.

B. Testes pré-triagem e pré-doagdo de doadores convalescentes de COVID-19

a. A recuperagdo da infecgdo por COVID-19 deve ser confirmada através de:

1. Exame fisico do doador para comprovar boa saude, incluindo auséncia de febre e sintomas
respiratdrios

2. A data aproximada da infeccdo por COVID-19, histérico de sintomas, tratamentos recebidos e
documentos rastredveis com a data da resolugao de todos os sintomas

3. Quando for necessdrio coletar sangue ou plasma antes de 28 dias apds a recuperacao total da
doenca, a coleta ndo deve ocorrer antes de 14 dias apds a recuperagdo completa e, a confirmacao
adicional da resolucdo da infeccdo deve ser obtida com a demonstracdo de resultado ndo
reagente do teste de 4cido nucléico (NAT) para SARS-CoV-2 realizado em uma amostra de swab
nasofaringeo.

4. Sempre que possivel, o plasma do doador deve ser testado para titulos de anticorpos anti-SARS-
CoV-2 neutralizantes. Os dados atuais sugerem que as doag¢des com um titulo minimo na diluicao
1:80 ou preferencialmente 1:160 devem ser selecionadas. No entanto, mais estudos sdo
necessarios para definir o titulo minimo recomendado. Na auséncia de um teste para anticorpos
neutralizantes e, quando possivel, as doa¢des também podem ser selecionadas com base na alta
reatividade de um teste soroldgico para anticorpos anti-SARS-CoV-2.

C. Critérios para coleta de sangue ou plasma de COVID-19

a. Realizado em centros de doagdo de sangue certificados pelos Servigos Nacionais de Sangue

b. Uso apenas de dispositivos e equipamentos de coleta de sangue ou plasma legalmente
aprovados

c. Supervisdo do processo de coleta por pessoal treinado pelos Servigos Nacionais de Sangue

d. Volume de sangue total a ser coletado: 200-450 mL (mais o anticoagulante / conservante) com
base no procedimento e nos limites regulatdrios; no caso de plasma de aférese: 600 mL (mais o
anticoagulante)



e. O sangue deve ser separado em componente plasmatico usando procedimentos operacionais
padrdo

f. As unidades de sangue ou plasma destinadas a serem usadas como produtos convalescentes
devem ser claramente rotuladas.

g. A primeira doacdo de sangue ou plasma pode ser seguida por outras doa¢des com frequéncia
compativel com os regulamentos locais e levando em consideracdo o estado de saude do doador,
incluindo um nivel normal de proteina no plasma se o plasma for coletado mais de uma vez em
28 dias.

D. Tratamento pds-doac¢ao de sangue ou plasma:

a. Sempre que possivel, a inativacdo de patégenos no plasma, utilizando uma tecnologia
licenciada no local do servico de sangue, é desejavel para controlar os riscos residuais de doencas
infecciosas transmitidas por transfusao e para aliviar a preocupacdo com possiveis superinfeccoes
por SARS-CoV-2.

b. O sangue total deve ser armazenado entre 2°C e 6°C por um periodo, dependendo do
anticoagulante e conservante utilizado.

c. O plasma liquido pode ser armazenado entre 1°C e 6°C por até 40 dias.

d. O plasma congelado a -18°C ou menos dentro de 24 horas apds a coleta de sangue pode ser
armazenado por até 12 meses.

e. O plasma convalescente coletado de doadores que ndo atendem aos critérios de adequagao
pds-COVID-19 para doacdo de sangue de rotina deve ser armazenado separadamente de outros
produtos sanguineos no estoque.

f. O plasma convalescente deve ter rotulagem especial como produto em investigacdo para o
tratamento de COVID-19.

g. As amostras de sangue / soro / plasma do doador obtidas no momento da doagdo devem ser
congeladas a -20°C ou menos, para testes retrospectivos dos titulos dos anticorpos anti-SARS-
CoV-2 totais e neutralizantes e para investigac¢des cientificas adicionais.

E. Recomendagdes para transfusao de plasma:

a. Seguir os procedimentos e recomendagdes hospitalares padrdao para descongelamento e
transfusdo de plasma.

b. E crucial garantir a compatibilidade ABO do plasma entre o doador e o receptor e evitar a
sensibilizacdo RhD nos casos em que o sangue total é transfundido.



c. A transfusdo de plasma de pelo menos dois doadores pode ser terapeuticamente benéfica para
alcangar uma protecdo imune mais eficaz de diversos anticorpos.

d. Na auséncia de protocolos de transfusdo de plasma de COVID-19 convalescente revisados por
pares e publicados, os pacientes podem receber uma dose inicial de 200 mL, seguida de uma ou
duas doses adicionais de 200 mL, de acordo com a gravidade da doenca e a tolerancia as infusdes.

e. Amostras de sangue / soro / plasma do receptor antes e ap0s a transfusdo devem ser coletadas
para futuras investigacdes cientificas.

* Este documento foi preparado por membros do Comité do Grupo de Trabalho sobre Segurancga Global
do Sangue da Sociedade Internacional de Transfusdo Sanguinea. Ele reflete as opiniGes dos autores e nao
representa as opinides ou politicas de suas organizacdes de origem.
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