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INTRODUCAO

A medicina laboratorial desempenha um
papel cada vez mais importante nos sistemas de
saude modernos, pois ¢ essencial para otimizar o
fluxo de pacientes, adequar procedimentos antes
e depois da analise e conter o uso desnecessario
de exames. O papel dos profissionais passou por
uma mudanca radical, exigindo maior precisao
analitica e maior rigor na sele¢do de testes e
interpreta¢do dos resultados.? A harmonizagao
e padronizagdo dos procedimentos de ensaios
laboratoriais sdo fundamentais para obter

servigos de alta qualidade.’

Os testes sorologicos para diagnosticar a
infec¢do pelo HIV, até hoje, continuam como
importante ferramenta na avaliagdo da qualidade
do sangue em unidades hemoterdpicas e¢ na
realizacdo do diagnostico clinico.** Com isso, 0s
resultados dos exames devem ser precisos e com
correta interpretacao, dada a importancia médica
e social de um resultado positivo.® Estudos
mostram que os resultados laboratoriais cada
vez mais influenciam em importantes decisdes
médicas (60% - 70%) como: internacdo, alta

médica e medicagdo do paciente.’

Os laboratorios clinicos seguem normas
e recomendagdes com intuito de diminuir
erros ou mesmo evita-los, sendo que as falhas
existentes, em grande parte, ndo alteram
significativamente o resultado de um exame.
Porém, ¢ imprescindivel que o profissional da

saude tenha consciéncia dos procedimentos

corretos para evitar resultados falso-positivos
ou falso-negativos, que podem influenciar

diretamente no diagnostico.®

Os anticorpos possuem papel primordial
no sorodiagnostico, e constituem os mais
difundidos
detecgdo e confirmacdo da infeccdo pelo

biomarcadores empregados na
HIV. Face a sua afinidade especifica pelo
antigeno, a integridade da estrutura quimica
tridimensional destas moléculas ¢ crucial
para que ocorra essa interagdo. As alteracdes
estruturais ou agregacao molecular, em funcao
das condi¢des de armazenamento, levam ao
decréscimo na atividade dos anticorpos, que
pode levar a resultados falso-negativos.’ Deste
modo, o plano de gestao da qualidade, com o
adequado procedimento operacional padrao,
¢ importante em operacdes técnicas que

envolvem bioespécimes.’

Neste contexto, a conscientizagdo sobre
o gerenciamento adequado das amostras
de sangue para a realizagdo dos exames
laboratoriais € de suma importancia, pois o teste
laboratorial é um instrumento que proporciona
ao médico minimizar as duvidas e estabelecer
o diagnoéstico com precisdo. A padronizacao
e o monitoramento do controle de qualidade
em todas as etapas — pré-analitica, analitica e
pos-analitica — sdo elementos necessarios na
prestagdo de servigos.!? A garantia da qualidade
¢ alcancada a partir do total e absoluto controle
sobre todas as etapas do processo.!!

Importancia da gestdo da qualidade na realizacdo dos testes sorologicos de HIV

pagina 11



BEPA 2019;16(191):11-19

O intuito do presente trabalho ¢ ressaltar a
importancia da qualidade nos procedimentos
pré-analitico, analitico e poés-analitico para
assegurar que os resultados laboratoriais
produzidos reflitam, de forma fidedigna e
consistente, a situacdo clinica apresentada
pelos pacientes.

PROCEDIMENTOS

Para a realizacdo do diagndstico laboratorial
da infecgdo pelo HIV, os ensaios soroldgicos
devem ser realizados em conformidade com as
recomenda¢des do Ministério da Saude (MS),
por meio da Portaria SVS/MS n. 29, de 17
de dezembro de 2013,'? que aprova o Manual
Técnico para o Diagnostico da Infec¢do pelo
HIV.B

De acordo com o Manual Técnico,"
as estratégias de testagem tém o objetivo
de melhorar a qualidade do diagnostico da
infecgdo recente pelo HIV e, ao mesmo tempo,
de fornecer uma base racional para assegurar
que o diagndstico seja seguro e concluido
rapidamente. Desde o inicio da epidemia do
HIV, o diagnoéstico sorologico da infeccdo
¢ realizado com pelo menos dois testes, um
inicial ¢ um segundo, mais especifico, para
complementar o resultado do teste inicial."

Atualmente, para o diagnostico da infecc¢ao
pelo HIV, sdo disponibilizados seis fluxogramas
de testes,' considerando as diversas situagoes
nas quais se faz necessaria a realizacdo do
diagndstico da infeccao, conforme descritos na
Tabela a seguir.

Tabela. Fluxogramas de testes preconizados pelo manual técnico para o diagnostico

da infecgao pelo HIV.

Fluxograma 1

Dois testes rapidos (TR1 e TR2) realizados em sequéncia
com amostras de sangue;

Fluxograma 2

Fluxograma 3

Um teste rapido utilizando fluido oral (TR1-FO) seguido
por um teste rapido utilizando sangue (TR2).

onvencion ais

Imunoensaio de 4* geragio seguido de teste molecular como
teste complementar

Fluxograma 4

Imunoensaio de 3° geracio seguido de teste molecular como
teste complementar;

Fluxograma 5

Imunoensaio de 3" geracio seguido de Western blot,
imunoblot ou imunoblot rapido como teste complementar

Fluxograma 6

Imunoensaio de 4* geragio seguido de Western blot,
imunoblot ou imunoblot rapido como teste complementar
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Embora os TR ndo facam parte da rotina
do Laboratorio de Saude Publica, ¢ importante
mostrar sua utilizacdo na ampliacdo do acesso
ao diagnostico e na melhoria da resolubilidade
do sistema. Recomenda-se que o TR seja
realizado em local que permita fornecer o
resultado durante o periodo da visita do usuario/
cliente (consulta médica, atendimento em
Centro de Testagem e Aconselhamento (CTA),
atendimento em domicilio, atendimento em
Unidade de Testagem Movel, organizagdo ndo

governamental etc.)."

Os fluxogramas 3, 4, 5 e 6 sdo preconizados

para métodos laboratoriais convencionais; a

testagem em amostra de soro/plasma é realizada
em duas etapas — triagem (imunoensaios de 3?
ou 4% geracdes) e confirmatoria (teste molecular
ou Western blot/imunoblot).

H4 evidéncias que demonstram que a
qualidade em diagnostico laboratorial nao
pode ser assegurada com foco somente na
fase analitica, mas deve abranger do inicio
(pré-analitico) até o final (pods-analitico) do

processo total de analise de uma amostra.'*

A Figura abaixo mostra as diferentes
fases e aspectos de qualidade relacionados
ao procedimento de analise das amostras de
sangue para diagnostico laboratorial.

Figura. Fases pré-analitica, analitica e pos-analitica e aspectos da qualidade

FASE PRE-ANALITICA FASE ANALITICA FASE POS-ANALITICA
FASE FORA DO LABORATORIO FASE NO LABORATORIO ’
* Selegdo e solidtacio do exame; +Validac3o técnica;
I Identificacio do paciente; «+ Vaor de referéncia;
 Colheita do sangue; LABGRATORIO Saberpreiaio domesiitalo;
» Identificacio da amostra; = Precisio; « Conferéncia;
[ Trmsporte daamosia /-7 sxatiilo; + Liberaggo do lando
sTempo de resposta;
« Controle de qualidade intemo;
FASE NO LABORATGRIO X . FASromDo e
* Avaliac3o externa da qualidade
+Recepgio da amostra; *Recepgao do laudo;
« Centrifugagio da amostra; « Interpretagio do resultado;
« Fracionamento da amostra; « Utilizag3o dos dados
laboratorias peo clinico
* Preparacdo da amostra

Fonte: Adaptado de Plebani et al (2006)
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Considera-se que a fase pré-analitica
interfere na analise e a sua boa execugdo ¢
primordial para o sucesso da fase analitica.
Complementando, a fase poés-analitica bem
executada garante que a analise feita sera

adequadamente “entregue” ao cliente."

FASE PRE-ANALITICA

Esta fase pode ser subdividida em pré-pré-
analitica, denominagdo a etapa que independe
do laboratorio executor dos exames e consiste

de duas atividades principais:

1. selecdo e solicitagdo pelo clinico de
exames apropriados;

2. lIdentificagdo do paciente, coleta ¢
identificacdo do material e transporte da

amostra.'¢

No entanto, a fase pré-analitica
“convencional”, que ocorre sob o controle do
laboratorio, pode ser resumida como “atividade
de preparagdo das amostras”, envolvendo
atividades necessarias para analise da amostra:
recepgdo; centrifugacdo; fracionamento e
preparagdo em lotes para a introdugdo em

equipamentos automatizados.'®

Varios tipos de amostras podem ser

utilizados no diagnostico sorolégico das
infecgoes pelo HIV, como: plasma, soro,
sangue total, fluido oral e amostras de
sangue coletadas e impregnadas em papel
filtro (dried blood spot - DBS). A escolha da
amostra depende da logistica, da populacao
selecionada, da estratégia de testagem da
infeccdo e do algoritmo de testes laboratoriais

a ser utilizado."”

O percentual de erros laboratoriais ocorridos
na fase pré-analitica ¢ estimado entre 46%

e 682%.'"" O maior nimero de amostras

inadequadas ¢ atribuivel ao manuseio incorreto

ou procedimentos inadequados durante a
coleta.' Entre os erros observados destacam-se:
identificacdo  incorreta, amostra  coletada
erroneamente ou em volume insuficiente e condigao
de transporte ou conservagao inadequada.
Problemas adicionais incluem procedimentos
inadequados para a preparacdo da amostra antes
da andlise, por exemplo, refrigeracdo, condi¢des
de centrifugagdo, fracionamento e identificagdo

das aliquotas e tempo de atraso antes da analise.'

O plano de gerenciamento da qualidade
para boas praticas técnicas, a respeito do
transporte, preservagdo e armazenamento de
amostras bioldgicas, tem sido desenvolvido
com a finalidade de manter e assegurar a
estabilidade das amostras biologicas.!*!*2 O
alto nivel de estabilidade ¢ essencial e esperado
em qualquer material biologico,?! favorecendo
a obtengdo de resultados fidedignos em ensaios

22 Os cuidados adotados com o

analiticos.
acondicionamento das amostras biologicas
em temperatura adequada minimizam a
probabilidade de processos de degradacdo.”
Quando as condi¢des de armazenamento sao
modificadas, essas alteracdes causam efeito na
qualidade da amostra e podem até refletir na
robustez das metodologias analiticas. Assim,
a instabilidade de um componente da amostra
biologica ¢ uma causa potencial para invalidar

os resultados da pesquisa.?*?¢

Durante o transporte, as amostras estdo
sujeitas a influéncia de tempo, temperatura,
choques mecanicos, entre outros fatores.
Assim, ¢ fundamental monitorar o sistema de
transporte para nao ter impacto na estabilidade
da amostra e, consequentemente, na qualidade

dos resultados laboratoriais.?’
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Diante dos fatos, a implementacdo da gestao
de risco e do sistema de qualidade total, que
inclui uma politica importante para a previsao
de eventos acidentais, abrange a ado¢ao de uma
ampla série de medidas para limitar o impacto
da variabilidade pré-analitica.'*

FASE ANALITICA

Os avangos tecnologicos mnos sistemas
automatizados e a evolucdo de reagentes
permitiram  reducdo da imprecisdo e
aumentaram a confiabilidade nos resultados,
porém os erros nesta fase ainda chegam a

aproximadamente 13% (7% - 13%).!83

Resultados exatos e precisos sempre
comecam com a alta qualidade na coleta
das amostras e na escolha de ensaios com
desempenho analitico adequado. A automacao,
padronizacdo e informatizacdo do ensaio
contribuem para reduzir a prevaléncia de erros,
principalmente da fase analitica. Enquanto
uma queda significativa nas taxas de erro
laboratoriais foi alcancada e documentada
nas ultimas décadas, evidéncias disponiveis
demonstram que as fases pré e pos-analitica do
processo total de analise sdo mais vulneraveis
a erros do que a fase analitica. No entanto,
a qualidade analitica ¢ ainda uma questdo
importante, particularmente em algumas areas
do laboratdrio clinico, como a de imunoensaios.’
Desta forma, parametros da qualidade devem
ser implementados para monitorar e assegurar

o desempenho das medi¢des.’

A fase analitica pode ser monitorada pelo
controle de qualidade interno (CQI) e pelos
ensaios de proficiéncia ou avaliagdo externa
da qualidade (AEQ), ferramentas utilizadas
para aumentar a seguranga e a credibilidade do

laboratorio, e para favorecer a obtengao de dados

corretos e confiaveis pelos profissionais.!2-33

Além desses mecanismos, ha recomendacodes
de ordem geral que impactam diretamente na
qualidade das analises efetuadas, dentre elas,
pode-se enumerar: equipamentos em perfeitas
condig¢des de uso e manutencoes e verificagdes
em consondncia com o plano estabelecido;
preparo e competéncia da equipe de operagao
dos analisadores; condigdes de estocagem dos
insumos, controles e calibradores (temperatura,
umidade, exposicdo a luz); validade dos
lotes dos reagentes, validagdo entre lotes de
numeragdes distintas ou de diferentes remessas
do mesmo lote e preparagdo dos materiais de
controle de qualidade (acondicionamento e
validade).**

O desenvolvimento, adaptagdo ou a

implementagdo de wum método analitico
envolve o processo de avaliagdo para estimar
sua eficiéncia na rotina laboratorial,*® que deve
ocorrer antes de sua implantagdo na rotina
diagnostica. E preciso comprovar por meio
de evidéncias objetivas que os requisitos para
uma determinada aplicagdo ou uso especifico
foram atendidos.® Portanto, é fundamental que
os laboratorios demonstrem que os métodos
utilizados conduzem a resultados confidveis,
que garantem a qualidade e credibilidade de
seus servicos.’” A necessidade da avaliacdo
¢ reforgada, visto que além da validacdo dos
fabricantes ocorrer sob condi¢des distintas,
na maior parte das vezes ¢ feita com um
conjunto analitico (equipamento, reagente,
calibrador etc.) distinto do laboratorio.”® A
verificacdo e validagdo permitem concluir se o
método, procedimento, sistema, equipamento
ou processo, funciona da forma esperada e
proporciona o resultado adequado.?

Na verificagdo e validacdo de métodos

analiticos empregados na rotina laboratorial,
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0s requerimentos minimos, tais como

acuracia, precisdo (intra-ensaio ¢ inter-
ensaio), sensibilidade e especificidade devem
ser utilizados para assegurar o desempenho
alcancado em ensaios qualitativos.?®3% A
exatiddo do resultado laboratorial representa
adequadamente o estado clinico do paciente,
assim como a reproducao de resultados precisos
definem o nivel de concordancia entre eles, seja

por repetibilidade ou reprodutibilidade.

Vale destacar que o laboratorio clinico deve
estabelecer um cronograma que possibilite
a realizacdo dos ensaios e a liberacdo dos
resultados no periodo pré-estabelecido. O
tempo para entrega do resultado laboratorial
ap6s coleta da amostra (fases analitica e
pos-analitica) ¢ essencial para que medidas
terapéuticas e de prevengdo sejam realizadas o
mais rapido possivel.

FASE POS-ANALITICA

Nesta etapa, os erros mais comuns, que
representam de 18,5% - 47% do total de
erros laboratoriais,'® envolvem os processos
de valida¢do do ensaio (controles do kit de
reagentes diagnostico e CQI), interpretacdo
dos resultados, digitacdo ou transcri¢do de
resultados e liberagdo de laudos. Esta fase se
encerra apos o recebimento do laudo final pelo
médico, seguido de sua interpretagdo e tomada
de decisdo diante do resultado laboratorial
reportado (fase pos-pos-analitica).!®

A interpretacdo dos resultados dos testes
laboratoriais, quando realizada por profissionais
Deste

modo, o acompanhamento deste profissional ¢

inexperientes, pode ser arriscada.
fundamental para identificar e corrigir possiveis
falhas e, se necessario, reforg¢ar o treinamento

para melhorar o seu desempenho até atingir o

nivel de seguranca adequado. Nesta fase, outra
recomendagdo importante ¢ a analise criteriosa
dos resultados antes da sua liberagdo, pois
erros cometidos na transcrigdo, principalmente
pela falta de conferéncia, podem causar danos

irreparaveis ao paciente.*

Vale ressaltar que as informagdes adicionais
contidas nos laudos de resultados de exames
como o nome do conjunto de reagentes
diagnodstico ¢ metodologia empregados, valor
do ponto de corte (cut off) da reacdo, unidade de
medic¢do e valores de referéncia, sdo de extrema
importancia para auxiliar na interpretacdo
clinica, como também, aos laboratorios que

realizam exames complementares.*°

O tempo total de liberacdo do laudo de
resultados ¢ um quesito a ser verificado
na garantia de qualidade do laboratorio,
principalmente para exames cujo tempo de
liberacdo influencia diretamente a decisao
clinica ou quando ha resultados criticos que

devem ser comunicados com rapidez.*

CONCLUSAO

Nos laboratorios, a implementagdo de um
sistema integrado de gestdo da qualidade e
de boas praticas laboratoriais pode reduzir a
frequéncia de falhas associadas ao diagnostico
clinico, que envolvem as varias fases do processo
— pré-analitico, analitico e pds-analitico. O
emprego do controle de qualidade interno
na rotina diagnostica e a participagdo em
programas de avaliagdo externa da qualidade ou
interlaboratoriais sdo parametros amplamente
utilizados para monitorar a qualidade do teste e
contribuem para a melhoria da precisdo e exatiddo
dos resultados e, consequentemente, a confianca
adquirida pelos clientes (médicos e pacientes)
nos servigos prestados.
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Ter um plano de gerenciamento do

processo total de analise das amostras, em
que medidas preventivas ou corretivas sdo
realizadas para controlar a qualidade dos
resultados soroldgicos, ¢ fundamental. O
custo para implementar a qualidade no
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