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RESUMO: O laboratério de analises clinicas tem a responsabilidade de oferecer
diagnosticos confiaveis e a0 mesmo tempo assegurar que os resultados reflitam a clinica
do paciente. Para isso tornar-se importante 0 uso das normas que visam prevenir erros
durante a execucdo dos testes bem como monitorar suas fontes. Este estudo tem por
finalidade realizar uma revisdo sistemaética, a fim de analisar os principais interferentes
e erros que ocorrem na fase pré-analitica na execucdo dos testes do coagulograma. O
presente estudo trata-se de uma reviséo sistematica, conduzido conforme a metodologia
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA). A
partir dos descritores, 0 processo de busca nas bases de dados resultou em um total de
16 publicacbes. Apos a leitura dos resumos foram selecionados 12 artigos para a leitura
na integra, aqueles que nao atenderem a questdo norteadora da pesquisa foram
excluidos, sendo classificados apenas aqueles que atenderam aos critérios de inclusédo
dados pelo método PRISMA, obtendo assim um numero total de 5 artigos. Onde foi
possivel observar que a base PubMed apresentou o maior ndmero de artigos
selecionados, totalizando 37,5% (n=6), enquanto, MEDLINE com 25% (n=4) e BVS
apresentou 25% (n=4) seguidos por SCIELO com 6,25% (n=1) e LILACS com 6,25%
(n=1). Concluiu-se que a fase pré-analitica & onde se concentra o0 maior niUmero de erros
laboratoriais, dentre eles se destacam a falta de padronizacdo e a inexisténcia de
automacdo, sendo estes os fatores determinantes para ocorréncia de falhas na execucéo
dos testes do coagulograma.
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INTRODUCAO

O laboratério de analises clinicas tem a responsabilidade de oferecer diagnosticos
confidveis e a0 mesmo tempo assegurar que os resultados reflitam a clinica do paciente.
Para isso tornar-se importante o uso das normas que visam prevenir erros durante a
execucdo dos testes bem como monitorar suas fontes . Com isso, o laboratorio
constantemente vem aperfeicoando as normas de gestdo da qualidade, aplicando
metodologias padronizadas garantindo assim, a confiabilidade dos resultados
minimizando erros e interferéncias 2.

Sendo assim, para melhor entender os erros presentes no laboratério, precisa-se
compreender as fases existentes na execucdo dos testes laboratoriais. Essas fases
separam-se em pré-analitica, analitica e pds-analitica. A fase pré-analitica esta associada
a4 processamento de amostra (numeracdo, preparacdo do paciente, verificacdo e
centrifugacéo) 4.

Os interferentes desta etapa incluem condi¢Ges de jejum inadequado, omissdo do
paciente a respeito das informacdes fornecidas ao laboratorio, tempo de
armazenamento, tempo de torniquete, tubo inadequado e uso de farmacos ou drogas de
abuso °. Nesta fase a alta taxa de falhas, estd relacionada & complexidade das etapas
envolvidas, a inexisténcia de automacdo e padroniza¢do dos servicos como também
participacéo de diversos profissionais de satde 5 7.

Ja a fase analitica equivale ao periodo de realizacdo do teste e a interpretacdo dos
resultados, existindo maiores possibilidades de aplicacdo de técnicas de controle, que
analisam a relacdo entre tipo de amostra, duracdo do ensaio, precisdo, exatidao,
sensibilidade, especificidade, linearidade e estabilidade dos reagentes, garantindo assim
credibilidade dos resultados &°. Logo na fase pds-analitica incluem agdes de validagio e
liberagdo dos resultados efetuados na fase analitica, além da emissdo de laudos. A
existéncia de equivocos nessa etapa é devido as falhas na liberacdo de laudos, erros de
digitacdo ou pelo ndo cumprimento do prazo de entrega dos resultados %1,

Estes interferentes em analise laboratorial tendem a levar a diagnosticos erréneos,
gerando complicacBes graves ao paciente. Tais alteracdes surgem em decorréncia dos
interferentes presentes durante o processo de realizacdo do exame. Um dos testes que
lida com essas alteracbes, € o coagulograma. O qual é rotineiramente empregado na
investigacdo de doengas hemorragicas e tromboticas. Sendo utilizado para avaliar todos
os componentes da hemostasia 122,

O coagulograma possui uma ampla aplicabilidade na clinica médica, usados na
investigacdo de sangramentos espontaneos, entre outros distdrbios que possam interferir
na coagulacdo sanguinea, além de ser fundamental no pré-operatorio. Qualquer
alteracdo gerada por um interferente pode induzir a uma terapia medicamentosa
inadequada, ou consequéncias mais graves. Os exames que compdem o coagulograma
como, tempo de ativacdo da protrombina (TP), Tempo de Tromboplastina Parcial
Ativado (TT-PA), retracdo do coadgulo (RC) e contagem de plaquetas sdo 0s mais
utilizados atualmente 3141°,

Os testes de TP e TT-PA sdo considerados exames de triagem. Onde o TP, € um ensaio
usado para definir o tempo de coagulagéo de um plasma na presencga de tromboplastina
tecidual e célcio. Sendo mais sensivel as falhas dos fatores VI, X e VV do que a caréncia



de protrombina. Este teste ndo é capaz de detectar diminui¢bes reguladas de
fibrinogénio, porém quando o fibrinogénio encontra muito baixo ou possuir um forte
inibidor da reagdo trombina-fibrinogénio, é obtido um TP prolongado 7. J4d 0 TT-PA,
é empregado para medir auséncia de fator VIII, IX, XI e XII ou a presenca de seus
inibidores '8,

No que se diz respeito a contagem de plaquetas é utilizado para definir o numero de
plaquetas por mm3 do sangue, fundamental na avaliacdo de risco de hemorragias
espontaneas e em formacdo de trombos. S0 empregadas duas técnicas para contagem
de plaquetas, estes procedimentos sdo caracterizados como direta e indireta. Por fim, a
retracdo de coagulo é um teste simples de coagulacdo, que avalia a funcdo plaquetaria, e
possui baixo valor de deteccdo de sangramentos de leves a moderados *°.

Os exames do coagulograma sdo empregados na pratica médica diéria, no qual tem uma
importancia fundamental no pré-operatorio antecedendo qualquer procedimento médico
que impligue em sangramento, seu uso na clinica médica € solicitado para pesquisar
sangramentos espontaneos e para analise de patologias hematoldgicas com disturbios
dos fatores de coagulacdo. Porém a execucdo de uma metodologia inadequada
interferird no resultado da andlise. Este estudo tem por finalidade realizar uma revisao
sistematica, a fim de analisar os principais interferentes e erros que ocorrem na fase pre-
analitica na execucdo dos testes do coagulograma.

MATERIAIS e METODOS

O presente estudo trata-se de uma revisdo sistematica, conduzido conforme a
metodologia Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA) %, O foco dessa revisdo sistematica é o universo de erros em testes
laboratoriais do coagulograma que ocorrem na fase pré-analitica. Nesta revisdo
incluiram-se artigos publicados em inglés e linguas neolatinas, esses artigos foram
pesquisados nas seguintes plataformas online: Literatura Latino-Americana e do Caribe
em Ciéncias de Saude (LILACS), Medical Literature Analysis and Retrieval System
Online (MEDLINE) Scientific Eletronic Libray Online (ScIELO), Biblioteca virtual em
salide (BVS), e National Library of medicine (PubMed) 2. Utilizando-se os descritores,
em portugués e inglés, testes laboratoriais, coagulacdo, testes de coagulacao, normas de
laboratério, analises clinicas e erros pré-analiticos, todos extraidos das bases de dados
descritores em Ciéncias da Satde (DeCs) L.

As buscas dos artigos inicialmente foram realizadas nas bases de dados eletronicas
nacionais e internacionais que abordassem a tematica, interferentes laboratoriais,
normas laboratoriais, fases pré-analitica, analitica e pos-analitica, e testes do
coagulograma. Através destes procedimentos de busca, foram identificadas,
inicialmente, 343 publicaces potencialmente elegiveis, para inclusdo nesta revisdo *°.

A partir dos artigos identificados, foram selecionados aqueles que parecessem preencher
os critérios para sua inclusdo considerando a leitura dos titulos e resumos pelos
revisores. Logo todos os artigos selecionados foram avaliados pelos revisores
considerando a leitura e a analise criteriosa do texto completo 22,

Para os critérios de inclusdo utilizados levaram em consideragdo o contetdo, idioma de
publicacdo inglés e linguas neolatinas, 0 ano de publicacdo e se estavam relacionados
com 0s objetivos propostos. Enquanto os critérios de exclusdo consistem em artigos
publicados fora do periodo de janeiro de 2010 a agosto de 2020, indisponiveis na forma



completa e que ndo abordassem o assunto. Nesta revisdo optou-se por ndo incluir teses,
dissertacdes e monografias 2.

Para exatiddo dos dados dos artigos, elaborou-se uma tabela contendo as seguintes
informagdes: titulo, autores, ano de publicacéo, tipo de estudo e objetivo.

RESULTADOS

A partir dos descritores, o processo de busca nas bases de dados resultou em um total de
16 publicacbes. Apos a leitura dos resumos foram selecionados 12 artigos para a leitura
na integra, aqueles que ndo atenderem a questdo norteadora da pesquisa foram
excluidos, sendo classificados apenas aqueles que atenderam aos critérios de inclusdo
dados pelo método PRISMA, obtendo assim um numero total de 5 artigos como
apresentados na figura 1.

A tabela 01 demonstra a quantidade de artigos encontrados de acordo com a tematica
estabelecida, onde foi possivel observar que a base PubMed apresentou o maior nimero
de artigos selecionados, totalizando 37,5% (n=6), enquanto, MEDLINE com 25% (n=4)
e BVS apresentou 25% (n=4) seguidos por ScIELO com 6,25% (n=1) e LILACS com
6,25% (n=1). Os 5 artigos selecionados que delinearam o desenvolvimento deste estudo
estdo dispostos na Tabela 02, classificados segundo o titulo, autor, ano de publicacéo,
tipo de estudo e seu objetivo.

Em relagdo ao idioma, 80% (n=4) estdo em inglés 18242526 e 200 (n=1) em portugués °.
Quanto ao tipo de estudo, 40% (n=2) sdo estudos de revisdo 20% (n=1) referem-se a
relatorio técnico, ou outros 20% (n=1) e estudo transversal prospectivo e por fim 20%
(n=1) e estudo original.

DISCUSSAO

Nesta revisdo sisteméatica buscou-se entender melhor os erros presentes na fase pre-
analitica dos exames da coagulacdo sanguinea, baseando-se, em fatos pesquisados em
bases de dados. Assim, os cinco artigos utilizados nessa discussdo, objetivaram
compreender a analise do coagulograma completo >18242526 Dos estudos selecionados
quatro foram publicados na lingua inglesa 18242526 por esta lingua ser um idioma que
possui uma maior visibilidade e consequentemente possibilita um maior nimero de
citacbes e valorizacdo do estudo. Apenas um dos cincos artigos utilizados nesta
discussdo encontra-se na lingua portuguesa °.

Estudos relatam que a fase pré-analitica abrange todos 0s processos desde da solicitacao
do teste até 0 momento da analise, incluindo-se a coleta, transporte e 0 armazenamento.
A ocorréncia de erros neste exame é frequente devido a complexidade das etapas que o
envolve >18242526 Sendo assim, para o controle desses processos é necessario que 0s
laboratdrios desenvolvam metodologias padronizadas, afim de minimizar os possiveis
erros e garantir a confiabilidade dos resultados das analises 18242526,

A maioria dos erros que ocorrem na fase pré-analitica muitas vezes sO serdo
perceptiveis nas fases analitica e pos-analitica, por esta razdo os mecanismos de
controle devem ser rigorosos para evitar ou reduzir risco de falhas 2. Em estudo
realizado por Assiva, 2019 24 corrobora com os dados descritos acima, pois na sua
pesquisa evidenciou-se que erros na coleta podem levar a falhas na exatiddo do processo
como um todo, por tanto engloba tanto a fase analitica como a pds-analitica 24,



Estudos 242, relatam que a fase pré-analitica possui uma taxa de erro entre 60% e 70%.
Além disso, Assiva 2019 ?* aponta que a fase pré-analitica equivale a 19% dos gastos da
analise e ocupa 37% do tempo gasto para a realizacdo dos testes. Para obtencdo desses
dados Assiya 2019 ?* utilizou em seu estudo os métodos de AMDEC (analise de modo
de falha, seus efeitos e sua critica) e o 5M (consiste em identificar os riscos e
classificar), por meio desses métodos foram possiveis a identificacdo dos seguintes
fatores de interferéncias na fase pré-analitica dos exames da hemostasia, tempo de
transporte para o laboratério, gestdo da amostra, automacdo e identificacdo dos
pacientes.

Artigos recentes °,'8 evidenciaram que a fase pré-analitica possui varias etapas com
destaque para a coleta. E ainda através de pesquisa realizada por Broni¢ 2019 '8
constatou-se que a coleta de sangue é o procedimento mais complexo durante a fase pré-
analitica de testes do coagulograma, sendo mais suscetivel a erros em virtude da falta de
padronizacdo do procedimento.

Para obtencdo dos dados mencionados acima o estudo de Broni¢ 2019 *8 realizou buscas
de dados publicados em bases eletronicas tais como, PubMed e Ovidbases, bem como
publicacBes relevantes da Clinical & Laboratory Standards Institute (CLSI), Reino
Unido Sociedade de Hematologia (BSH) e Internacional Society on Thrombosis and
Haemostasis (ISTH) 8. J4 Wolf 2017 ° realizou revisio da literatura cientifica
descritiva.

Todas as literaturas aplicadas nesta discussdo concluiram que, a fase pré-analitica €
suscetivel a erros em consequéncia das complexidades das etapas que o compdem,
necessitando de padronizacdo e automacdo dos processos laboratoriais 518242526 Ara|
2011 ° destaca que os testes de coagulacdo podem ser facilmente influenciados por
fatores biologicos pré-analiticos e analiticos. Em razdo da sensibilidade peculiar da
metodologia de ensaio e da consequéncia clinica potencialmente adversa gerando falsos
resultados. De acordo com o estudo o comité americano CLSI, ressalta a importancia da
padronizacgdo dos processos da fase pré-analitica °.

CONCLUSAO

Concluiu-se que a fase pré-analitica é onde se concentra o maior nimero de erros
laboratoriais, dentre eles se destacam a falta de padronizacdo e a inexisténcia de
automacdo, sendo estes os fatores determinantes para ocorréncia de falhas na execucéo
dos testes do coagulograma. A ocorréncia de erros na realizacdo dos exames do
coagulograma esta relacionado a diversos interferentes tais como, técnica de puncédo
venosa, tubos de coleta inadequados, tempo de torniquete e armazenamento da amostra
bioldgica. Portanto, para o controle desses processos € necessario que os laboratorios
desenvolvam metodologias padronizadas, afim de minimizar os possiveis erros e
garantir a confiabilidade dos resultados das analises.
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Figura 01. Fluxograma de identificagcdo e selecdo dos artigos para revisdo sistematica sobre
fatores pré-analiticos interferentes do coagulograma, considerando publicacBes de janeiro de
2010 a agosto de 2020. Dados apresentados em nimero absoluto. No = NUmero. 2020, Redencéo,

Para, Brasil.

Artigos adquiridos a partir das bases de dados (n=16)

SCIELO =1
PUBMED =6
BvVS=4
LILACS=1
MEDLINE =4

Artigos excluidos ap6s leitura dos titulos e

resumos
No=4

Fonte: Préprios autores.

Artigos excluidos ap6s a aplicacdo dos
critérios de exclusdo
No=7

Motivos de excluséo:
Auséncia de especificidade = 7
Artigos excluidos por nédo ter como

desfecho erros pré-analitico = 4

Artigos incluidos na revisdo
No=5




Tabela 01. Resultados de buscas em bases de dados conforme tematica estabelecida, 2020, Redencéo,
Par4, Brasil.

Bases de dados PublicacGes Resumos lidos Trabalhos Incluidos
encontradas inicialmente incluidos
SCIELO 1 1 1 1
PUBMED 6 6 4 3
BVS 4 4 3 1
LILACS 1 1 1 0
MEDLINE 4 4 3 0

Fonte: Préprios autores.



Tabela 02. Classificagdo metodologica dos artigos selecionados para revisdo sistematica sobre fatores
pré-analiticos interferentes do coagulograma, 2020, Redencéo, Para, Brasil.

Titulo

Ano de

Autores s
publicagéo

Tipo de estudo

Objetivo

Anélise de risco e gestdo da fase

pré-analitica em hemostasia

Sociedade Croata de Bioquimica
Médica e Medicina Laboratorial:
Recomendagdes nacionais r / *
para coleta de sangue,
processamento, desempenho e
relatérios de resultados para
tempo de protrombina, ensaios de
triagem de coagulagéo
parcialmente ativada, tempo de
tromboplastina, tempo de
trombina, fibrinogénio e dimero-
D

Fases pré-analitica, analitica e
pos-analitica no monitoramento
laboratorial da anticoagulacéo

com antagonistas da vitamina K

Assiya;

Estudo transversal
Mohammed:; 2019

prospectivo
Bouchra
Broni¢ et al 2019 Artigo de revisdo
Artigo de revisdo da
Wolf; Wolf 2017 literatura cientifica

descritiva

Realizar uma anélise de
risco da fase pré-analitica
da hemostasia de rotina no
laboratorio de hematologia
do Hospital Universitario
Ibn Rochd em Casablanca,
a fim de reduzir o impacto
das atividades identificadas

como critica dos

resultados.

Ajudar os laboratérios a
gerar resultados de teste

precisos e confiaveis

Descrever as possiveis
variaveis pré-analiticas,
analiticas e pos-analiticas
no monitoramento
laboratorial da terapéutica
com AVK




Continuacéo

Problemas laboratoriais de
gualidade em distrbios

hemorragicos

Influéncia do uso de um
misturador de rolos em amostras
descartadas em testes de

coagulacéao

Adcock et al

Aral; Usta

Descrever as possiveis
variaveis pré-analiticas,
analiticas e pos-analiticas
2016 Artigo original no monitoramento
laboratorial da terapéutica

com AVK

Avaliar a influéncia da
mistura do tubo primario
usando um misturador de

rolos logo apos a coleta de
2011 Relatério técnico sangue na proporgao de
amostras rejeitadas por
causa da coagulacdo em

ambulatorio ics.

Fonte: Préprios autores.



