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NOTA TÉCNICA Nº 33/2021/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA

 

Processo nº 25351.912548/2020-05

 Atualização das recomendações sobre o uso de plasma de doador convalescente para o tratamento
da Covid-19 e a doação deste �po de plasma por indivíduos vacinados contra a Covid-19.

1. Relatório

 

Trata-se de Nota Técnica conjunta da Anvisa e do Ministério da Saúde que obje�va atualizar a NOTA TÉCNICA nº 19/2020/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA
sobre os aspectos regulatórios do uso de plasma de doador convalescente des�nado ao tratamento da Covid-19 e alterar a NOTA TÉCNICA Nº
12/2021/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA sobre orientação para a doação de sangue de candidatos que foram subme�dos a vacinação contra a Covid-19 
referente à doação de plasma de doador convalescente.
 
Considerando o agravamento da situação sanitária decorrente da Doença causada pelo Coronavírus 19 (Covid-19) e o compromisso na execução de
ações e na disponibilização de informações para apoiar os esforços no enfrentamento desta Pandemia, a Anvisa em parceria com o Ministério da
Saúde atualiza as orientações aos serviços de hemoterapia, profissionais de saúde e demais profissionais envolvidos em projetos de ensaios
clínicos e de uso experimental de plasma convalescente para o tratamento da Covid-19, durante a emergência de saúde pública no Brasil.
 
A NOTA TÉCNICA Nº 19/2020/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA, lançada em abril de 2020, trazia elementos que refle�am as informações técnicas e
cien�ficas disponíveis naquele momento. A referida Nota foi elaborada em um contexto em que ainda não exis�am vacinas com eficácia
comprovada para combater a Covid-19.
 
Desta forma, devido à mudança no contexto, a publicação dos resultados de novos estudos e a disponibilidade de vacinas autorizadas ou registradas
na Anvisa para a Covid-19, faz-se necessária a atualização da NOTA TÉCNICA Nº 19/2020/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA, bem como a alteração de parte
da NOTA TÉCNICA Nº 12/2021/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA, no que tange a reavaliação sobre a impossibilidade de doação de plasma convalescente
por indivíduos que haviam recebido vacina contra a Covid-19.
 

2. Análise

 

Desde a disponibilização da NOTA TÉCNICA Nº 19/2020/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA diversos trabalhos cien�ficos tem sido publicados sugerindo um
potencial bene�cio do uso do plasma convalescente com altos �tulos de an�corpos neutralizantes contra o vírus Sars-Cov-2, em especial quando
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aplicados em fases iniciais da infecção, em pacientes hospitalizados, não entubados, em estágio moderado ou severo da doença, conforme
sinte�zado nas atualizações da Food and Drugs Adminstra�on (FDA), agência reguladora dos Estados Unidos e  da Comissão Europeia (1,2).
 
No entanto, até o presente momento, os estudos de eficácia do uso de plasma convalescente para o tratamento de pacientes com Covid-19 são
preliminares (3-19). Os resultados publicados de ensaios clínicos randomizados ou de estudos combinados de tratamento-controle foram
inconclusivos, não sendo possível comprovar defini�vamente a eficácia do uso do hemocomponente para o tratamento da Covid-19, até a presente
data, com a necessidade de con�nuidade dos estudos para o levantamento de evidências cien�ficas e clínicas consistentes (1-19).
 
A Organização Mundial de Saúde - OMS (20), em documento publicado em fevereiro de 2021, comenta que embora os estudos controlados não
tenham conseguido demonstrar inequivocamente os bene�cios clínicos, relatórios de um ensaio clínico randomizado e várias séries de casos não
controlados de uso de plasma convalescente para Covid-19 sugeriram resultados favoráveis   para os pacientes (20).
 
Os estudos publicados, até o presente momento, indicam perfil de segurança com taxas baixas de reações adversas graves, que foram semelhantes
em �po e em frequência às observadas com infusões de plasma para transfusão convencional (21), corroborando com a plausibilidade de uma
relação sa�sfatória de riscos e potenciais bene�cios, carecendo, no entanto, de mais evidências controladas para comprovação da eficácia de uso
deste produto.
 
No início da vacinação da população, não estavam claros nos estudos de eficácia os potenciais efeitos das vacinas e a possível interferência dos
an�corpos decorrentes da imunização. Portanto, a doação de plasma convalescente de indivíduos vacinados foi contraindicada. Com os avanços das
discussões técnicas, o número crescente de indivíduos vacinados e a existência de variantes de vírus que podem escapar da neutralização nota-se
importante garan�r que o plasma coletado de doadores convalescentes contenha an�corpos diretamente relacionados à resposta imune à infecção
pelo vírus Sars-CoV-2, que seja prevalente na população local. Neste mesmo sen�do as autoridades sanitárias como a Food and Drugs
Adminstra�on (FDA), dos Estados Unidos e da Comissão Europeia (1,2) também revisaram suas recomendações de restrição dessas doações, no
entendimento de que o doador vacinado pode doar plasma convalescente se foi acome�do pela doença antes da imunização.
 
Importante destacar que os doadores vacinados contra a Covid-19 que nunca foram infectados pelo vírus Sars-Cov-2 não atendem a definição de
doadores de plasma convalescente.
 

3. Conclusão

 

Considerando a emergência de saúde pública e a gravidade da pandemia no Brasil, em face do estado da arte sobre o tema,  a Anvisa e o Ministério
da Saúde reforçam que o uso do plasma convalescente deve acontecer sob protocolos de ensaios clínicos ou em caráter experimental, conforme
definido pela NOTA TÉCNICA Nº 19/2020/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA.
 
Altera-se o item "g" das orientações con�das na NOTA TÉCNICA Nº 12/2021/SEI/GSTCO/DIRE1/ANVISA,que contraindicava a coleta de plasma
convalescente de pessoas candidatas à doação de sangue que receberam vacinas contra a Covid-19, com a seguinte orientação:
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Caso seja definido, pelos pesquisadores ou pelo médico responsável pelo paciente, a indicação do uso de plasma de doador que se enquadre nas
condições de convalescença e que foi vacinado contra a Covid-19, a pessoa candidata à doação de sangue deve, cumula�vamente:

a. cumprir todos os critérios de doação de sangue conforme orienta NOTA TÉCNICA Nº 13/2020-CGSH/DAET/SAES/MS do Ministério da Saúde
e Anvisa e
b. ter �do diagnós�co laboratorial para a infecção pelo Sars-Cov-2 e
c. ter �do sintomas clínicos caracterís�cos da Covid-19 e
d. ter �do a doença em até no máximo 6 meses da coleta do plasma ou definição específica descrita em protocolo de pesquisa que
considere �tulação adequada de an�corpos neutralizantes.

 
As orientações acima estão em consonância com abordagem regulatória adotada pela Food and Drugs Adminstra�on (FDA), dos Estados Unidos e
pela Comissão Europeia (1,2).
 
Aspectos específicos do uso de plasma de doadores convalescentes da Covid-19 devem ser definidos nos protocolos de ensaios clínicos ou de uso
experimental, tais como: a) condições clínicas do paciente, b) níveis de �tulação de an�corpos neutralizantes presentes no produto em inves�gação
ou experimental, principalmente de doadores vacinados contra Covid-19, c) dosagem e posologia de administração, d) mecanismos de
monitoramento de eficácia e de ocorrência de eventos adversos.
 
Embora no Brasil os ensaios clínicos e usos experimentais com plasma convalescente (hemocomponente) não sejam passíveis de aprovação prévia
pela Anvisa, a Agência orienta fortemente a realização de ensaios clínicos controlados, seguindo requisitos de Boas Prá�cas Clínicas, mediante
aprovação é�ca pelo sistema Cep/Conep, coordenado pela Comissão Nacional de É�ca em Pesquisa (CONEP) do Ministério da Saúde. Quando
ensaios clínicos não forem possíveis de serem realizados, o uso experimental do plasma convalescente, sob responsabilidade médica, deve seguir os
requisitos de Boas Prá�cas de Serviços de Saúde (22) e de Segurança do Paciente, sendo os resultados devidamente documentados para que
possam ser usados em futuros estudos cien�ficos.
 
Reforça-se também as orientações da NOTA TÉCNICA Nº 10/2020/SEI/GHBIO/GGMON/DIRE5/ANVISA sobre o processo de Hemovigilância
relacionado ao uso de plasma convalescente em tratamentos experimentais de pacientes com Covid-19 ou em contextos de ensaios clínicos.
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