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O controle da transmissao transfusional

Control of transfusional transmission
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RESUMO

A alta prevaléncia de doadores chagdsicos nos bancos de sangue do Brasil (6,9%) e da América Latina (6,5%), nas décadas de 60 e 70, aliada ao
combate ao vetor a partir dos anos setenta, fez com que a doenga de Chagas transfusional, a partir da década de oitenta, se tornasse o principal
mecanismo de transmissdo da doenga na maioria dos paises endémicos. Contudo, os resultados altamente favoréveis do combate ao vetor e da
cobertura sorolégica dos doadores, reduziu a prevaléncia de soropositividade para 0,2% e 1,3%, respectivamente, no Brasil e América Latina e
o indice de transmissdo anual, via transfusio de sangue no Brasil, de 20.000 para 13 em quatro décadas. Entretanto, paralelamente aos grandes
avancos obtidos pelos paises endémicos, a doenga de Chagas alcancou, via processo migratdrio, os paises nfo endémicos da América do Norte
e da Europa, além do Japdo e Austrdlia, colocando em risco os receptores de sangue destes pafses e transformando a doenga de Chagas num
problema de satide global. A seguranca transfusional, propiciada pela triagem sorolégica, trouxe, porém outro importante problema, qual
seja, a alta proporgao de reacdes inconclusivas e dois grandes desafios: o significado de tais exames e que orientagdo proporcionar ao doador.
Contudo, as estratégias adotadas pelos pafses ndo endémicos e os avangos alcangados pelos endémicos, prenunciam o breve, auspicioso e
intensamente sonhado controle vetorial e transfusional da doenga de Chagas.
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ABSTRACT

The high prevalence of chagasic blood donors in blood centers in Brazil (6.9%) and in Latin America (6.5%) in the 60’s and 70’s, together with
the combat to the vector since the 70’s have made transfusion Chagas disease the main mechanism of the disease transmission in the 80’s.
However, the highly favorable results achieved to eliminate the vector and the serologic screening of blood donors, reduced the prevalence
of serum positivity to 0.2% and 1.3%, respectively and the rate of annual transmission through blood transfusion from 20.000 to 13 in four
decades in Brazil. Nevertheless, despite outstanding advancements in endemic countries, Chagas disease reached, via migration, non-endemic
countries in North America and Europe besides Japan and Australia, placing their blood recipients at risk and turning Chagas disease into
a worldwide health problem. Transfusion safety through serologic selection raised another big issue i.e. high proportion of inconclusive
reactions as well as two great challenges: the meaning of such exams and what guidelines to provide the donor. However, the strategies
adopted by non-endemic countries and the advancements achieved by endemics so far forecast the highly wished vector and transfusion

control of Chagas disease.
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A possibilidade de transmissdo da doenca de Chagas através
da transfusdo de sangue foi aventada em 1936'na Argentina e
confirmada em 1952 no Brasil®

O processo migratério no sentido campo-cidade, com
o inicio da industrializagdo do Brasil, a partir da década de
cinquenta, promoveu a urbanizagio da doenga e foi responsavel
pela alta prevaléncia de doadores chagésicos nos bancos de
sangue do pafs, atingindo indices de aproximadamente 10%".
Quadro semelhante foi observado gradativamente em todos
os paises endémicos’.

A alta prevaléncia de individuos chagasicos nos centros
urbanos e a inexisténcia de programas de controle, fez com
que a transmissdo transfusional da tripanossomiase cruzi fosse
responsavel, na década de setenta, por aproximadamente 20
mil novos casos anuais da doenga apenas no Brasil®.

Com o gradativo controle da transmissdo natural,
especialmente pela interrup¢ao da transmissdo vetorial, completa

*Professor Titular de Hematologia e Hemoterapia, Universidade Federal
do TriAngulo Mineiro. Uberaba, MG. **Pesquisador da Fundagdo Hemominas,
Belo Horizonte, MG. ***Mestre e doutoranda em Patologia Clinica pela
Universidade Federal do Tridngulo Mineiro, Uberaba, MG.

Endereco para correspondéncia: Prof. Helio Moraes-Souza. Hemocentro
Regional de Uberaba/HRU. Av. Getulio Guarita 250, Abadia, 38025-440
Uberaba, MG.

Tel: 55 34 3312- 5077.

e-mail: helio.moraes@dcm.uftm.edu.br

ou parcialmente, em alguns dos pafses endémicos, a transfusio
de sangue passou a ser o principal mecanismo de disseminagio
da doenca nestas areas ao longo das décadas de 80 e 90.

Levantamento realizado em vérios pafses da América Latina
demonstrou que no caso do Brasil a prevaléncia da infecgdo
chagésica entre criangas e jovens de 7 a 14 anos, experimentou
uma redugio de 18,5% na década de 80 para 0,2% na década
de 90°. Um estudo mais recente, realizado no ano de 2007,
em populacdo de criangas entre 0 a 5 anos, que totalizou 94
mil amostras de sangue coletadas, demonstrou uma soro-
prevaléncia da doenca de Chagas neste grupo de 0%, o que
pode ser interpretado como a confirmacio da interrupgio da
transmissdo da doenga de Chagas no Brasil’.

Como a maioria dos doadores de sangue estd geralmente
concentrada na faixa etdria dos 18 aos 35 anos?, o0 menor
nimero de candidatos chagasicos nos bancos de sangue,
somado a obrigatoriedade da triagem soroldgica, imposta
na quase totalidade dos paises endémicos nos ultimos
anos, vem reduzindo a prevaléncia entre os doadores e,
consequentemente, uma importante redu¢do do risco da
transmissdo transfusional da doenca de Chagas em toda a
Américalatina’ (Tabela 1). Especificamente no Brasil, enquanto
nos anos cinquenta a prevaléncia média de sorologia positiva
para Trypanosoma cruzi era de 8,3%,nos anos sessenta e setenta
caiu para 6,9% e, no final dos anos oitenta e inicio de noventa,
para 3,2%°. Levantamentos mais recentes apontam queda da
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TABELA 1 - Prevaléncia de sorologia positiva para doenga de Chagas em
doadores de sangue dos paises endémicos da América Latina, no ano de
1950, décadas de 60-70, 80-90, e ano de 2005.

Prevaléncia soroldgica para Trypanosoma cruzi (por década/ano)

Paises 50%* 60-70%* 80-90** 2005***
Argentina - 5,56 8,62 2,47
Belize = - - 0,40
Bolivia = = 22,47 8,00
Brasil 8,29 6,96 3,17 0,21
Chile = 5,09 7,47 0,60
Colémbia - 6,50 7,50 0,80
Costa Rica - 7,69 10,10 0,14
El Salvador - - 1,00 2,42
Equador = 3,21 0,28 0,36
Guatemala 8,56 - 5,00 0,01
Guianas - - - 2,31
Honduras - 28,00 11,60 1,40
México = 4,40 17,50 0,60
Nicaragua - - - 0,90
Panama - - - 0,90
Paraguai = = = 3,20
Peru - 5,82 - 0,57
Uruguai - 5,50 1,77 0,47
Venezuela 10,9 - 1,70 0,78
América Latina 8,41 6,49 2,63 1,28

-: sem informagdo, * Moraes-Souza H, 1985, ** Schmunis GA e Cruz JR, 2005,
% OPS/HDM/CD/425, 2006.

prevaléncia ainda mais consistente. Documento da Organizagao
Mundial da Satde de 2006 revela indice de prevaléncia de
doadores chagésicos para toda a América Latina de apenas
1,3% (queda de 78,7% em relacdo aquela observada h4 30 anos)
e para o Brasil de 0,2% (queda de 97% no mesmo perfodo).

Corroboram estes dados, estudos de prevaléncia da infecgdo
chagésica em bancos de sangue realizados em vérios estados
do Brasil. Em Pernambuco, um levantamento da década de 70
evidenciou prevaléncia de 4,4% entre doadores de um hospital
de Recife. Apds trés décadas, um recente estudo realizado na
Fundac¢do HEMOPE (Hemocentro de Pernambuco) encontrou
um valor de 0,2% de prevaléncia, indicando que houve um
decréscimo médio de 55 doadores soropositivos por ano'’. No
Rio Grande do Sul, estado altamente endémico até duas décadas
atras, registrou-se, em um estudo de 1979, uma prevaléncia
de 3,3% entre doadores da Santa Casa de Pelotas'?, indice que
atualmente caiu para 0,5%". Em S3o Paulo, no inicio da década
de 80, esta prevaléncia era de 2,9% 2, j4 em 2003, o indice de
descarte por T. cruzi na Fundagdo Pré Sangue foi de 0,2%'. No
Hemocentro Regional de Uberaba, MG, enquanto na década
de sessenta 16,6% dos doadores eram chagasicos'®, em 2005
apenas 0,3% dos doadores foram inaptos soroldgicos para
esta endemia®.

Resultados tdo auspiciosos sdo consequéncia, sobretudo, de
politicas de satude estaduais, nacionais e macrorregionais. Como
exemplo de politicas estaduais, merece destaque o programa
de combate sistemdtico ao triatomineo implementado pelo
estado de S3o Paulo na década de sessenta - primeiro estado
brasileiro a se tornar livre da endemia.

Importantes politicas nacionais de controle da doencga
de Chagas podem ser identificadas especialmente no Brasil,
Chile e Uruguai, este ultimo certificado pela Organizagdo
Panamericana de Satide como livre da transmissdo vetorial e
transfusional em 1997, o Chile livre da transmissdo vetorial em
1999 e 0 Brasil em 2006'°. Também atesta os exitosos resultados
obtidos, a queda da prevaléncia da infecgio chagasicaemjovens,
entre as décadas de 80 e 90, nos seis paises do Cone sul, com
quedas que oscilaram de 68,1% no Paraguai a 99,8% no Brasil’.

Especificamente, em relagdo ao Brasil, a criagdo pelo
Ministério da Saude do Programa Nacional de Sangue e
Hemoderivados em 1980, resultou na implantacdo gradativa
de uma rede publica estadual hierarquizada de servicos de
hemoterapia - HEMORREDE. Os investimentos financeiros feitos
nesta hemorrede atrairam recursos humanos qualificados, com
grande reflexo na qualidade da triagem clinica e soroldgica dos
doadores de sangue. A melhora técnico-cientifica e as agdes
de vigilancia sanitdria junto a estes servigos de hemoterapia
publicos e privados e ainda, o controle da transmissio natural,
reduziu a prevaléncia de sorologia néo negativa (positiva ou
indeterminada) para T. cruzi entre os doadores de sangue do
pais de 6,9% para 0,2% em aproximadamente 30 anos°.

Destaque especial deve ser dado as iniciativas macro-
regionais implementadas pelos governos dos diversos paises
endémicos, em parceria com a comunidade cientifica nacional,
contando com o estimulo e o apoio estratégico e politico da
Organizag¢do Panamericana da Satide (OPS).

Delineadas pela comunidade cientifica, as estratégias
de controle foram centradas no combate sistemdtico ao
vetor, melhoramento das moradias, educacio sanitdria das
comunidades e cobertura sorolégica dos doadores de sangue.
Sob a coordenacdo da OPS, formalizou-se entdo, em Brasilia,
em 1991, a Iniciativa do Cone Sul para elimina¢io do Triatoma
infestans e controle da transmissdo transfusional da doenca
de Chagas, envolvendo Argentina, Bolivia, Brasil, Chile,
Paraguai e Uruguai’. As intencdes da comunidade cientffica,
prontamente assimiladas e incorporadas pela OPS, eram
garantir a continuidade/sustentabilidade dos programas ja
iniciados na Argentina, Brasil, Chile e Uruguai (ameacados
por problemas de descentralizagdo e falta de recursos e de
prioridade, especialmente frente a dengue e outros problemas
endémicos emergentes) e alavancar definitivamente as agdes
de controle na Bolivia e Paraguai'®. Seguindo-se a Iniciativa do
Cone Sul, foram implementadas as Iniciativas dos Paises do Pacto
Andino e da América Central e Belize em 1999, a Iniciativa do México
em 2003 e a Iniciativa Amazonica em 2004C.

Em paises em que a cobertura soroldgica é universal,
como o Brasil, o risco da transmissdo transfusional se
restringe aqueles raros casos de falha de sensibilidade dos
testes soroldgicos (sensibilidade hoje superior a 99,5%) e a
eventuais erros clericais. Resultados de um amplo programa
de controle externo de qualidade da sorologia para doenga
de Chagas realizado no Brasil, no final dos anos 90, em 116
servicos hemoterdpicos publicos (hemocentros) e privados
(bancos de sangue), demonstrou falha na identificacdo da
infecgdo chagésica de 1,6%". Extrapolando tal performance
para o ano de 2005 — quando a cobertura soroldgica no
pafs ja era de 100%, a prevaléncia de sorologia positiva de
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0,2% e foram realizadas aproximadamente 3.2 milhdes de
doagBes — 107 bolsas de sangue chagésico teriam sido liberados
para transfusdo e, aproximadamente, 13 receptores teriam se
infectado. Estudos semelhantes desenvolvidos em vérios paises
da América Latina, entre 1997 e 2000, encontraram 3,2% de
resultado falso-negativos'®?. Igualmente, extrapolando este
indice de falha soroldgica para aproximadamente 5,7 milhdes de
doadores submetidos a triagem soroldgica (86,8% das 6,6 milhdes
de doagdes anuais), frente a um indice de soropositividade de
1,3%, terfamos 2.362 bolsas de sangue falso-negativas liberadas
para transfuso e, aproximadamente, 330 infec¢des por falha de
sensibilidade soroldgica e/ou erro clerical. Se considerarmos
as 900 mil bolsas de sangue liberadas sem sorologia (13,2%
das bolsas coletadas em 2005) e a mesma prevaléncia de
soropositividade (1,3%), terfamos mais 11.520 bolsas de sangue
contaminado liberado para transfusio e, estimativamente,
mais 1.728 infec¢des que, somadas as 330 por falha soroldgica,
somariam 2.058 infec¢des chagasicas via transfusdo de sangue
anualmente, Estes resultados s3o, portanto semelhantes aos 2.247
casos apresentados no estudo realizado pelos técnicos da OMS™.

Paralelamente a melhora do panorama nos paises
endémicos, vem sendo constatada a internacionalizacdo da
doenca de Chagas, com sua difusdo a paises ndo-endémicos pela
transmissdo por transfusdo sanguinea. Estes fatos comecarama
ser observados juntamente com os grandes fluxos migratdrios
da América Latina para a América do Norte, Europa, Japdo e
Austrélia, especialmente a partir da década de oitenta‘e que
se intensificaram muito nos ultimos anos®.

O risco de um paciente se infectar ao receber uma unidade
de sangue de doador chagésico é varidvel. Nas regides com
altos {ndices de transmissdo vetorial, com grande ndmero
de individuos infectados mais recentemente e com altas
cargas parasitdrias, como Santa Cruz, na Bolivia, chega a
49%. Nos paises com baixos indices de transmissdo natural,
como Argentina, Brasil, Chile e Uruguai oscilam entre 12% e
18%. Em paises ndo endémicos, o risco é ainda menor, como
demonstram vdrios estudos retrospectivos desenvolvidos pela
American Red Cross e o Food and Drug Administration (FDA), dos
Estados Unidos da América do Norte??,

O risco de transmissdo da doenca de Chagas via transfusdo
de sangue, estd na dependéncia dos seguintes fatores: a)
presenca do parasita no sangue ou componente transfundido;
b) tipo e niimero de produto sanguineo infectado transfundido;
c) estado imunoldgico do receptor; d) nivel de cobertura
soroldgica dos doadores e e) sensibilidade dos testes sorolégicos
empregados na selecdo dos doadores?,

Ocorrida a transmissdo, a infec¢do chagasica no receptor
é geralmente assintomdtica e as raras formas agudas
manifestam-se, quase que exclusivamente, nos pacientes
imunossuprimidos. Nestes, como transplantados, aidéticos
e pacientes em quimioterapia, além do maior risco de
transmissdo, a doenca se manifesta na maioria dos casos de
forma aguda e grave. J4 nos individuos imunocompetentes,
a infecgdo chagdsica raramente se manifesta como fase
aguda quando da transmissio transfusional, similarmente ao
observado na transmissao natural. Quando ocorre, caracteriza-
se por febre prolongada (no responsiva aos antibiéticos),
linfoadenopatia e hepatoesplenomegalia‘®.

Os pacientes infectados, quando nio tratados, especialmente
os imunocompetentes, podem recuperar-se espontaneamente
em seis a oito semanas e evoluir para a fase crénica da doenca.
Todavia, manifestagdes neuroldgicas, como meningite e
encefalite, insuficiéncia cardiaca e morte, podem advir na
fase aguda da doenca, sobretudo nos imunodeprimidos®, A
predominincia absoluta de infecgdo assintomatica, explica o
pequeno nimero de casos de transmissdo transfusional bem
documentados, (aproximadamente 300), frente a uma estimativa
de ocorréncia anual de 20.000 casos no Brasil e mais de 4.000 na
Argentina na década de 70, vérias centenas na Bolivia no final
dos anos 90 e mais de 1.000 casos no México no ano 2000,

Os dados disponiveis permitem concluir que o panorama
da doenga de Chagas na América Latina mudou sensivelmente,
para melhor, desde a constatagdo de sua transmissio
transfusional em 19522 Assim é que, o nimero de infectados
caiu de 16 milhdes para 7,6 milhdes; a soroprevaléncia
de doadores de 8,4% para 1,3%; a cobertura soroldgica,
praticamente inexistente hd 40 chegou a 86,8% em toda a
América Latina e de 100% em 13 dos 18 pafses endémicos
e o indice estimado de transmissdo anual, via transfusio
sanguinea, de aproximadamente 24 mil, apenas no Brasil e
Argentina, para 2.247 em toda a América Latina em 2005,

Apesar da dréstica melhora do panorama da doenca de
Chagas transfusional na América Latina e, sobretudo no Brasil,
medidas de vigilancia e controle sdo imprescindiveis para evitar
o seuressurgimento nos 13 pafses onde a cobertura soroldgica é
universal e deve ser ampliada nos seis outros paises endémicos.
Nos ndo-endémicos, parece ser necessdrio e suficiente, a
triagem soroldgica dos doadores de risco®, quais sejam, aqueles
nascidos ou procedentes de zonas endémicas e/ou filhos de
mies chagdsicas. Portanto, diante da atual baixa ocorréncia
de doadores chagésicos nos bancos de sangue, uma triagem
soroldgica, sistemética e universal, nos pafses endémicos e,
seletiva nos nido endémicos, empregando reagentes de alta
sensibilidade, fard com que a doenga de Chagas transfusional se
torne, brevemente, uma rara iatrogenia hemoterdpica®,

Contudo, paralelamente a baixa prevaléncia de doadores
chagasicos, vem chamando a aten¢io a significativa propor¢do
de doadores inaptos soroldgicos em decorréncia de reagdes
inconclusivas, indeterminadas ou discrepantes. Trés diferentes
estudos desenvolvidos no Brasil evidenciaram indices de
reagdes inconclusivas e/ou discrepantes que variaram de
53% a 69,6% dos inaptos sorolégicos®?’, Nos Estados Unidos,
diante de um indice de inaptiddo soroldgica de 0,012%, em
3,5 milhdes de doadores, no primeiro semestre de 2007, a
confirmagio da presenca de infec¢do chagasica, pela técnica da
radioimunoprecipitacdo (RIPA), foi feitaem apenas 111 (0,004%),
apresentando portanto um {ndice de indeterminagio de 74%2.

Em estudo desenvolvido no Hemocentro Regional
de Uberaba, com 60 doadores inaptos soroldgicos
(30 repetidamente positivos e 30 com resultados inconclusivos),
enquanto 40% dos primeiros apresentaram hemocultura
positiva, este método parasitolégico de confirmagdo de
infeccdo chagdsica foi 100% negativo nos inconclusivos,
evidenciando a baixa ou mesmo auséncia de correlagio entre
reaco inconclusiva e doenga de Chagas®.
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Portanto, as dificuldades na abordagem e conducio de
doadores com reagdes indeterminadas, muitas das quais, sendo
aquase totalidade, de ndo-chagésicos, e o significativo descarte
de bolsas, possivelmente desnecessario, tornam evidente a
necessidade da implementagdo de estratégias que permitam
identificar, com seguranca, o doador chagésico e minimizar
ou mesmo eliminar resultados soroldgicos duvidosos
ou indeterminados. Tais estratégias devem consistir no
desenvolvimento de testes soroldgicos 100% especificos e/ou
de exames confirmatérios praticos, rapidos e automatizaveis,
passiveis de serem introduzidos nas rotinas dos bancos de
sangue ou em servigos de referéncia de fécil acesso.

Entendemos que, apesar do desafio que os paises ndo
endémicos vém enfrentando, as estratégias por eles adotadas
e os avancos alcancados pelos paises endémicos, entre eles o
Brasil, prenunciam o breve, auspicioso e intensamente sonhado
controle vetorial e transfusional da doenca de Chagas.
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