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pal agente crioprotetor. Entretanto, o DMSO ¢é toxico para
o paciente, sendo que doses superiores a 1g (aproximada-
mente 1 mL) por Kg podem causar efeitos adversos graves.
Em 2014, o grupo de transplantadores de sangue e medula da
Europa (EBMT - European Blood and Marrow Transplant Group)
orientou padronizacdo de protocolos de criopreservagdo com
doses reduzidas de DMSO a fim de reduzir a toxicidade e
a morbidade relacionada ao procedimento. Nesse sentido,
no nosso servigo, padronizamos como solugao crioprotetora
(concentragdo final) o DMSO 5% + Hidroxietilamido (HES) a 5%
+ ACD 5% em solugdo albumina humana a 3% e, na indisponi-
bilidade do HES, utilizamos DMSO 10% + ACD 5% em solucao
albumina a 3%. Além disso, em todos os casos em que a dose
final de DMSO a ser infundida for superior a 0,5 g/kg de peso
corporal, solicitamos ciéncia formal de um dos médicos da
equipe de transplante, a fim de alerta-los sobre o maior risco
de efeitos adversos e permitir a definicdo, com antecedéncia,
da melhor estratégia para o transplante (lavagem ou infusdo
fracionada das bolsas). Objetivo: Foi avaliar os efeitos adver-
sos potencialmente relacionados com a infusdao dos CPH-SP
processadas pelo Centro de Processamento Celular (CPC) do
Cetebio entre 05/14 e 12/19. Material e métodos: Realizou-se
uma andlise retrospectiva dos efeitos adversos relaciona-
dos com a infusdo das CPH-SP. Os dados foram informados
pelos Centros Transplantadores por meio de preenchimento
de formularios padronizados. Resultados: Foram processa-
dos CPH-SP para tratamento de 660 pacientes sendo que,
589 (89%) foram transplantados. Recebemos retorno com os
dados da infusdo de 453 (77%) pacientes. A dose mediana
de DMSO infundida foi 0,18 (0,05-0,95) g/kg de peso corporal.
Os efeitos adversos relatados pelos Centros Transplantadores
foram: nausea 54 (12%), vomito 44 (10%), hipertensao 7 (1,6%),
rubor 6 (1,3%), dessaturacdo 5 (1,1%); hemoglobintria 4 (<1%);
calafrios 3 (<1%), dispneia 3 (<1%), febre 3 (<1%), sensacdo de
prurido em orofaringe 3 (<1%), diarreia 2 (<1%), c6lica abdom-
inal 2 (<1%), cefaleia 1 (<1%), “paralisia de lingua” 1 (<1%),
hipotensao 1 (<1%), taquicardia 1 (<1%), tosse 1 (<1%), tremores
1 (<1%). A mediana de enxertia de granuldcitos (n=468) foi
11 (8-33) dias sendo que apenas 8 (1,7%) pacientes apresen-
taram enxertia entre o D+16 e o0 +20 e apenas 3 (0,6%) apds o
D+20. Discusséo: Os dados obtidos demonstram que o método
de processamento e as solugoes de criopreservacao utilizadas
pelo nosso CPC sdo seguras, visto que os efeitos adversos apre-
sentados em sua maioria ndo apresentam sinais de gravidade
e os pacientes apresentaram enxertia adequada. Devido a
baixa incidéncia de efeitos adversos, ndo julgamos necessario
avalid-los conforme o tipo de solucdo de criopreservacéo uti-
lizada. Conclusdo: E possivel utilizar protocolos com doses
reduzidas de DMSO na solugdo de criopreservacdo aumen-
tando a seguranca e reduzindo a morbidade relacionada ao
DMSO.
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Introdugdo: A RDC 214/2018 dispoe que o Centro de Proces-
samento Celular (CPC) pode estabelecer requisitos adicionais
para liberacdo de produtos para Uso Terapéutico. Nossa rotina
prevé o armazenamento de pelo menos 2 segmentos con-
tendo aliquotas representativas do produto (100 ul) em cada
bolsa contendo células progenitoras hematopoéticas (CPH-SP)
criopreservadas. Antes do inicio do condicionamento, os pro-
dutos sao avaliados quanto a inspecdo visual e viabilidade
celular (azul de tripan). O valor de referéncia (VR) inicial-
mente utilizado foi 40% (dado de outro servico compartilhado
em congresso). Em 2017, fizemos uma anélise preliminar dos
dados e determinamos o nosso VR (média - 2 desvios padroes
[SD]). A partir de entdo realizamos testes adicionais nos pro-
dutos que apresentam viabilidade celular inferior ao nosso
VR. Os dados encontrados sdo avaliados pelo Responsavel
Técnico (RT) do CPC que, quando necessario, contata o RT
do Centro Transplantador que, a seu critério, pode solici-
tar a liberacdo do produto em carater excepcional ou optar
pelo seu descarte e nova coleta. Atualmente, realizamos essa
andlise preferencialmente em até 10 dias da criopreservacido
a fim de agilizar o processo. Caso o produto nao seja solic-
itado em até 180 dias, os testes sdo repetidos no momento
da solicitagdo. Objetivo: Foi avaliar os dados relativos aos
critérios adicionais estabelecidos pelo nosso servico para a
liberacdo da CPH-SP criopreservadas. Material e métodos:
Avaliacdo retrospectiva dos dados obtidos entre 04/14 e 12/19.
Resultados: (média +SD) Foram recebidas 944 bolsas cole-
tadas de 666 pacientes. Dessas, 156 foram processadas em
pool de duas coletas consecutivas, o que totalizou 788 lotes
de bolsas passiveis de andlise e 1744 bolsas criopreservadas.
A viabilidade celular foi avaliada em 721 (91,5%) segmentos
representativos dos lotes com 70,3%+10,9%, 0 que nos gerou
um VR de 50%. Dos lotes avaliados 20 (2,8%) apresentaram via-
bilidade celular < 50%. Dessas, em 18 (90%), outro segmento
foi descongelado para avaliagdo da viabilidade celular por cit-
ometria de fluxo (7AAD) das células CD34+ (53,3%+26,7%) e
das CD45+ (55,1%=+13,6%) sendo que em 12 casos foi realizado
ensaio clonogénico com crescimento de unidades formado-
ras de coldnias (CFU) em 11 casos. Pacientes com unidades
de CPH-SP com viabilidade menor que 50% apresentaram
risco 12 vezes maior (OR=12,3; 95% IC: 3,4-43,6; p=0,001)
de apresentarem enxertia de granulécitos apés o D+14. Da
mesma forma, o risco foi 7 (OR=6,9; 95% IC: 2,4-20,2; p=0,002) e
9 (OR=9,6; 95% IC: 2,4-38,9; p=0,009) vezes maior de apresentar
enxertia de plaquetas e leucécitos apés o D+14, respectiva-
mente. Foi realizada avaliacdo macroscépica de 1593 bolsas
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criopreservadas sendo que dessas, 5 (0,31%) apresentaram
abertura do sistema, sendo 3 (0,19%) por quebra do segmento
e 2 (0,13%) por fratura da bolsa. Outras 2 bolsas apresen-
taram estruturas sugestivas de pequenos codgulos. Discussio:
A avaliagdo critica dos produtos apds a criopreservagdo per-
mite a identificacdo de produtos com risco adicional de falha
de enxertia ou que precisam ser descongelados e preparados
para uso no laboratério. Concluséo: O procedimento de andlise
critica e o valor de referéncia adotado no nosso servigo (via-
bilidade por azul de tripan < 50%) sdo efetivos para identificar
unidades de CPH-SP com necessidade de conduta adicional
antes da liberacao para transplante.
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Introducdo: A utilizacdo das células progenitoras
hematopoéticas (CPH) obtidas do sangue de cordao umbilical
e placentdrio (SCUP) apresenta varios beneficios para o
transplante de medula éssea (TMO). Neste sentido, o Centro
de Processamento Celular (CPC) do Cetebio, integrante da
RedeBrasilCord, coleta, processa, criopreserva e disponibiliza
CPH-SCUP com qualidade e seguranca, seguindo os critérios
estabelecidos na legisla¢do brasileira e pela Associacdo Amer-
icana de Bancos de Sangue (AABB). Objetivo: Foi analisar
descritivamente as caracteristicas das unidades de CPH-SCUP
destinadas ao uso clinico, bem como os dados de producao
do CPC. Material e métodos: Avaliou-se, retrospectivamente,
os dados de unidades de CPH-SCUP obtidos entre maio 2017
e julho de 2020. Resultados: Neste periodo foram realizadas
5.450 pré-triagens. Destas gestantes, 1.316 (24%) foram abor-
dadas, sendo realizadas 389 (30%) coletas. Os principais
motivos para a nao realizacdo da coleta foram: parto na agua
154 (17%); negativa materna 140 (15%); parto fora do horario
de trabalho da equipe 123 (13%); inaptiddo em etapas da
doacao ou trabalho de parto 116 (12%) e encaminhamento
para cesarea 96 (10%). Os principais motivos para descarte
pos-coleta foram: volume processado inferior a 70 mL (64%) e
celularidade (TCN) inferior a 10x10 e 8 (11%). Das 71 unidades
processadas, 61 (86%) foram através da plataforma AXP II
System e 10 (14%) pela Sepax Cell Separation System. O
volume médio inicial das unidades foi de 96,5 mL (71,7-165,3)
e a celularidade média de 15,1x10 e 8 (6,1-28,9). O volume
médio criopreservado foi de 20,8 mL (20,1-21,3). A recuperacao
média final de TCN foi 81,5% (54,9-96,7) e a média de células
CD34+ viaveis foi 4,0x10 e 6 (0,2-12,2). Ap6s o processamento,
41 unidades estdo armazenadas e disponiveis para uso

clinico, sendo 4 destinadas ao uso aparentado. Os motivos
de descarte durante ou apds o processamento foram: 10 com
quantificagdo de CD34+ inferiora 1,25x10 e 6; 5 (7%) com inter-
corréncia no processamento ou na criopreservacdo; 3 (4%)
com microbiolégico positivo (1 Bacillus sp., 1 Micrococcus luteus
e 1 Staphylococcus epidermides); 3 (4%) com inaptiddo clinica e
2 (3%) com sorologia reagente (1 Sifilis e 1 Anti-HBc). Sete (23%)
aguardam testes de controle de qualidade. O crescimento de
coldnias no ensaio clonogénico pré-criopreservacao foi obser-
vado em 68 (96%) unidades. A presenca de hemoglobina S em
heterozigose foi identificada em 5 (7%) das unidades SCUP
processadas e em 8 (11%) amostras maternas. Uma bolsa foi
liberada para a realizagdo de TMO alogénico aparentado em
crianga com Anemia Falciforme. Discussdo: Nossos result-
ados corroboram com o descrito na literatura em relagdo a
baixa taxa de utilizacdo e a dificuldade de se estabelecer um
inventdrio com qualidade, em que pese o grande numero
de unidades descartadas pré-processamento. Além disso, o
baixo niimero de bolsas coletadas se comparado ao o nimero
de gestantes pré-triadas nos sinaliza que uma avaliacdo
detalhada do perfil de atendimento da maternidade seja
importante para o direcionamento das atividades do CPC.
Conclusdo: E possivel avaliar que apesar do nimero elevado
de gestantes com potencial de doacdo, isso nao garante um
inventdrio numeroso e de qualidade. Estes resultados podem
subsidiar a tomada de decisdo ao avaliar a necessidade de
buscar novos servicos para captacao de doagao.
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Adoptive transfer of T-cells expressing anti-CD19 chimeric
antigen receptors (CAR) has shown > 80% complete remission
rates in acute B cell leukemias. However, therapeutic efficacy
is low or absent for some other hematological malignancies
and solid tumors, mostly due to limited CAR-T cell persistence
and functional exhaustion post transplantation. It has been
reported that anti-CD19 CAR-T cells sustain complete remis-
sion of leukemia and normal B cell aplasia even when their
numbers in circulation are below the limit of detection by flow
cytometry (FC) and detectable only by quantitative PCR (qPCR).
Thus, developing a monitoring strategy that combines high
sensitivity and multiparametric immunophenotypic evalu-
ation is essential to predict, understand and improve the
clinical response to CAR-T cell therapies. In this work, we
aimed at developing a platform for monitoring the persistence
of CAR-T cells using multiparametric FC and gPCR. To facilitate
CAR-T cell tracking by FC in preclinical models, we developed
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