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Resumo

A Imunoterapia CAR-T representa uma revolugdo inovadora no tratamento de malignidades hematoldgicas, embora seu
sucesso seja contrabalancado por um perfil de neurotoxicidade unico e potencialmente fatal, notadamente a Sindrome
de Liberagdo de Citocinas (CRS) e Sindrome de Neurotoxicidade Associada a Células Efetoras Imunes (ICANS).
Objetivou-se sintetizar ¢ analisar sistematicamente as evidéncias cientificas concerne procedimentos e intervengdes de
enfermagem para o monitoramento, avaliacdio ¢ manejo dos efeitos adversos em pacientes que apresentem
neurotoxicidades associadas a imunoterapia CAR-T. Realizou-se uma revisdo sistematica seguindo diretrizes do
PRISMA2020, com sintese narrativa orientada pela diretriz SWiM (Synthesis Without Meta-Analysis) e realizada
Analise de Contetido de Bardin. As buscas ocorreram nas bases de dados PubMed, Web of Science, Scopus, Embase e
BVS. Apos aplicados critérios de inclusao e exclusao, 44 documentos foram utilizados na presente revisdo. A pesquisa
demonstra que a enfermagem especializada ¢ fundamental na segurancga do paciente, atuando na deteccao precoce das
neurotoxicidades através de monitoramento rigoroso e da aplicacdo de ferramentas padronizadas, como o escore ICE
para avaliagdo neurologica. As intervengdes de enfermagem abrangem desde cuidados de suporte até a administragao
de terapias de resgate, como Tocilizumabe e Corticosteroides, ¢ o escalonamento do cuidado para a UTI. Além da fase
aguda, o papel da enfermagem ¢ vital na gestdo de complicac¢des tardias, como a Hipogamaglobulinemia e a Aplasia de
Células B, coordenando planos de sobrevivéncia e educag@o do paciente. A conclusdo refor¢a que a Enfermagem de
Praticas Avangadas ¢ um componente indispensavel para mitigar a morbimortalidade, visando garantir o sucesso da
imunoterapia CAR-T.

Palavras-chave: Enfermagem; Assisténcia de Enfermagem; Terapia por Receptor de Antigeno Quimérico; Terapia
CAR com Células T; Sindromes Neurotoxicas.

Abstract

CAR-T immunotherapy represents an innovative revolution in the treatment of hematological malignancies, although
its success is counterbalanced by a unique and potentially fatal neurotoxicity profile, notably Cytokine Release
Syndrome (CRS) and Immune Effector Cell-Associated Neurotoxicity Syndrome (ICANS). The objective was to
systematically synthesize and analyze the scientific evidence concerning nursing procedures and interventions for the
monitoring, assessment, and management of adverse effects in patients presenting with neurotoxicities associated with
CAR-T immunotherapy. A systematic review was conducted following the PRISMA2020 guidelines, with a narrative
synthesis guided by the SWiM (Synthesis Without Meta-Analysis) guideline, and Bardin's Content Analysis was
performed. The searches were carried out in the PubMed, Web of Science, Scopus, Embase, and VHL databases. After
applying inclusion and exclusion criteria, 44 documents were used in this review. The research demonstrates that
specialized nursing is fundamental to patient safety, acting in the early detection of neurotoxicities through rigorous
monitoring and the application of standardized tools, such as the ICE score for neurological assessment. Nursing
interventions range from supportive care to the administration of rescue therapies, such as Tocilizumab and
Corticosteroids, and the escalation of care to the ICU. Beyond the acute phase, the role of nursing is vital in managing
late complications, such as Hypogammaglobulinemia and B-Cell Aplasia, by coordinating survivorship plans and
patient education. The conclusion reinforces that Advanced Practice Nursing is an indispensable component to mitigate
morbidity and mortality, aiming to ensure the success of CAR-T immunotherapy.

Keywords: Nursing; Nursing Care; Chimeric Antigen Receptor Therapy; CAR T Cells Therapy; Neurotoxicity
Syndromes.

Resumen

La inmunoterapia CAR-T representa una revolucion innovadora en el tratamiento de neoplasias hematoldgicas, aunque
su éxito se ve contrarrestado por un perfil de neurotoxicidad unico y potencialmente fatal, destacando el Sindrome de
Liberacion de Citoquinas (CRS) y el Sindrome de Neurotoxicidad Asociado a Células Efectoras Inmunes (ICANS). El
objetivo fue sintetizar y analizar sistematicamente la evidencia cientifica sobre los procedimientos e intervenciones de
enfermeria para el monitoreo, evaluacion y manejo de los efectos adversos en pacientes que presentan neurotoxicidades
asociadas a la inmunoterapia CAR-T. Se realiz6é una revision sistematica siguiendo las directrices de PRISMA2020,
con una sintesis narrativa orientada por la directriz SWiM (Synthesis Without Meta-Analysis) y se aplico el Analisis de
Contenido de Bardin. Las busquedas se realizaron en las bases de datos PubMed, Web of Science, Scopus, Embase y
BVS. Tras aplicar los criterios de inclusion y exclusion, se utilizaron 44 documentos en la presente revision. La
investigacion demuestra que la enfermeria especializada es fundamental en la seguridad del paciente, actuando en la
deteccion precoz de las neurotoxicidades a través de una monitorizacioén rigurosa y la aplicacion de herramientas
estandarizadas, como la puntuacion ICE para la evaluacion neurologica. Las intervenciones de enfermeria abarcan desde
cuidados de soporte hasta la administracion de terapias de rescate, como Tocilizumab y Corticosteroides, y la
intensificacion del cuidado a la UCI. Ademas de la fase aguda, el papel de la enfermeria es vital en la gestion de
complicaciones tardias, como la Hipogammaglobulinemia y la Aplasia de Células B, coordinando planes de
supervivencia y la educacion del paciente. La conclusion refuerza que la Enfermeria de Practica Avanzada es un
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componente indispensable para mitigar la morbimortalidad, con el fin de garantizar el éxito de la inmunoterapia CAR-
T.

Palabras clave: Enfermeria; Atencion de Enfermeria; Terapia de Receptores de Antigenos Quiméricos; Terapia con
Células T CAR; Sindromes de Neurotoxicidad.

1. Introducio

Esta revisdo sistematica teve como objeto de pesquisa e analise a Imunoterapia de Células modificadas por Receptores
de Antigenos Quiméricos em Linfécitos T (Células CAR-T), os efeitos adversos que ela pode causar, como a Sindrome de
Tempestade de Citocinas (CRS) e a Sindrome de Neurotoxicidade Associada a Células Efetoras Imunes (/CANS), e as analises
e procedimentos que a equipe de enfermagem deve seguir perante o surgimento dessas toxicidades em pacientes que utilizam as
células CAR-T. O estudo realizado abrangeu diversas fontes de producédo cientifica, perpassando assuntos como a capacidade
terapéutica, os efeitos adversos propriamente ditos, o manejo dos mesmos pelas equipes de saude, o manejo especifico da equipe
de enfermagem, as limitagdes desses protocolos e também a importincia desse conhecimento para a enfermagem na area
oncolodgica de carater inovador que vem emergindo. A justificativa desse estudo ocorreu pela necessidade notdria de sintetizar e
ampliar o corpus de evidéncias cientificas sobre manejo de equipes de enfermagem perante esses efeitos adversos, , uma
necessidade confirmada por pesquisas que identificaram as lacunas de treinamento relatadas pelos proprios enfermeiros da area
(Kenyon et al., 2024).

A Imunoterapia Celular Adotiva (ICA), especificamente a Imunoterapia com Linfocitos T geneticamente modificados
para expressar Receptores de Antigenos Quiméricos (CAR-T), consolidou-se como um dos avangos mais transformadores na
oncologia moderna (Ledo, 2025). Esta tecnologia, que reprograma as células T do préprio paciente por meio de um vetor
lentiviral ou retroviral, que carrega o gene CAR para sua adesdo ao material genético da célula T, faz com que a célula produza
proteinas de membrana especificas daquele gene CAR, transformando-as assim em Células CAR-T, que reconhecem e eliminam
células tumorais com alta especificidade (Ledo ef al., 2025a). Uma imagem ampliada em esquema didatico de como ¢ um

Receptor de Antigeno Quimérico pode ser melhor visualizada na Figura 1.
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Figura 1 - Representagdo esquematica da estrutura de um Receptor de Antigeno Quimérico (CAR).
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Legenda: A figura ilustra os componentes moleculares de um Receptor de Antigeno Quimérico (CAR) expresso na superficie de um Linfocito
T (Modificado em Célula CAR-T), ancorado no Plasmalema (Membrana Celular). O receptor ¢ composto por um dominio extracelular, que
inclui o Fragmento Variavel de Cadeia (ScFv) responsavel por reconhecer e se ligar ao antigeno alvo, e um Espacador (Spacer, Dobradica ou
Hinge) que confere flexibilidade e resisténcia ao receptor. O Dominio de Transmembrana (7ME) ancora a estrutura na membrana da célula
CAR-T. Na porgdo intracelular, os Dominios Internos de Sinalizag@o sdo responsaveis por desencadear a ativagdo massiva das células CAR-T
apos a ligacdo com o antigeno alvo, resultando na resposta antitumoral e na potencial liberagao de citocinas.

Nota: Essa figura foi criada com o software Gemini 2.5 Pro Advanced, em 28 de agosto de 2025, com o prompt exato "Crie uma ilustragdo
cientifica em 2D, estilo figura de livro didatico, mostrando a estrutura de dois Receptores de Antigenos Quiméricos (CARs) inseridos em uma
membrana celular. A visdo deve ser um corte transversal da membrana, com fundo branco e linhas claras e definidas. Componentes e Estrutura:
Membrana Celular: Na parte inferior, desenhe uma bicamada fosfolipidica representando o Plasmalema (Membrana). As cabecas dos
fosfolipidios devem ser rosadas e as caudas lipidicas de um tom mais claro. No lado esquerdo, adicione o rétulo vertical "Célula CAR-T".
Receptores CAR: Mostre dois receptores idénticos, lado a lado, inseridos na membrana. Cada receptor é composto por trés se¢des: Dominio
Extracelular (fora da célula): No topo, um ScFv (Fragmento Variavel de Cadeia), formado por duas fitas proteicas entrelacadas, uma verde e
uma laranja. Abaixo do ScFv, um Spacer (Dobradica Hinge), uma estrutura proteica azul que conecta a parte superior ao resto do receptor e se
liga ao receptor vizinho. Dominio Transmembrana (atravessando a membrana): Uma pequena hélice de cor vermelha, chamada TME (Dominio
de Transmembrana), que ancora o receptor na membrana. Dominio Intracelular (dentro da célula): Abaixo da membrana, desenhe os Dominios
Internos de Sinalizagdo, representados como estruturas proteicas complexas e azuis que se estendem para o citoplasma da célula. Rotulos e
Anotagdes: "Adicione rotulos de texto claros com setas finas e pretas apontando para cada parte especifica da estrutura. Os rotulos necessarios
sdo: 'Receptores de Antigenos Quiméricos (CARs)', 'ScFv (Fragmento Variavel de Cadeia)', 'Spacer (Dobradiga Hinge)', 'TME (Dominio de
Transmembrana)', 'Plasmalema (Membrana)' e 'Dominios Internos de Sinalizagdo". Composicdo Final: "A imagem deve ser limpa, informativa
¢ anatomicamente correta do ponto de vista esquematico. A paleta de cores deve ser vibrante para diferenciar claramente cada dominio
funcional do receptor". Fonte: Autores (2025).

A imunoterapia CAR-T alcancou taxas de remissdo completas e duradouras sem precedentes, principalmente em
pacientes com malignidades hematoldgicas refratarias ou recidivadas, como a Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA) de células
B, cujo tratamento geral tem passado por grandes atualizagdes (Gregory, 2019). E o Linfoma Difuso de Grandes Células B
(LDGCB) (Neelapu et al., 2017; Schuster ef al., 2019; Picango-Castro et al., 2021; Ledo et al., 2025b). O mecanismo de ac¢ao
envolve a coleta de linfécitos T do paciente por leucaférese, sua modificagdo genética ex vivo para expressar o CAR, expansao
em laboratorio e, subsequentemente, a reinfusdo no paciente, que, no momento da candidatura a terapia, ja apresenta
frequentemente um elevado nivel de ansiedade e depressao (Montoro-Lorite ez al., 2025), passando a dispor de um "Medicamento

Vivo" ou "Farmaco Vivo" capaz de erradicar o cancer (Santomasso et al., 2021; Gupta et al., 2024; Ledo, 2025).
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Apesar de sua eficacia notavel, a terapia CAR-T introduz um paradoxo clinico: seu potente mecanismo de acdo ¢
intrinsecamente ligado a um perfil de toxicidade tnico, agudo e potencialmente fatal (Ferreri & Bhutani, 2024). Que difere
fundamentalmente dos efeitos adversos associados a quimioterapia citotoxica convencional (Brudno & Kochenderfer, 2016;
Santomasso et al., 2021; Elmarasi et al., 2024; Ledo et al., 2025c).

As duas principais e mais temidas toxicidades sdo a Sindrome de Liberagdo de Citocinas (CRS) e a Sindrome de
Neurotoxicidade Associada a Células Efetoras Imunes (/CANS) (Gust, Taraseviciute & Turtle, 2018; Morris et al., 2021; Ledo
et al., 2025a). cujos fatores de risco associados sdo objeto de intensa investigagdo (Belloni et al., 2025).

A CRS ¢é uma resposta inflamatoria sistémica desencadeada pela ativacdo massiva das células CAR-T e de outras células
imunes, resultando em uma "Tempestade de Citocinas" que pode levar a febre alta, hipotensdo, hipdxia e disfung¢do de multiplos
orgios (Lee et al., 2014; Morris et al., 2021). A ICANS, por sua vez, ¢ uma complicagdo neuroldgica complexa, cuja
fisiopatologia envolve a disrupg¢do da barreira hematoencefalica e a inflamagao do sistema nervoso central, manifestando-se com
um espectro de sintomas que variam de afasia e confusdo a convulsdes ¢ edema cerebral fatal (Gust, Taraseviciute & Turtle,
2018; Santomasso ef al., 2021; Morris et al., 2021). E importante notar que, em populagdes especificas como a pediatrica com
tumores cerebrais, pode ocorrer uma neurotoxicidade distinta da /CANS, conhecida como Neurotoxicidade Associada a
Inflamacao do Tumor (714N), que resulta da inflamagao local no sitio da doenca e exige vigilancia para sinais de aumento da
pressdo intracraniana (Callahan, Haas e Smith, 2023). E diversos fatores clinicos e biologicos sendo associados a um maior risco
para o seu desenvolvimento (Belloni et al., 2025).

Neste cenario de alta complexidade, o objeto de estudo desta revisdo ¢ a pratica de enfermagem avangada, que emerge
como um pilar fundamental e indispensavel para a seguranga do paciente ¢ o sucesso global da imunoterapia CAR-T (Kisielewski
& Naegele, 2024). A natureza stbita, a rapida progressio e a sobreposi¢do de sintomas das toxicidades exigem uma vigilancia
continua e uma capacidade de avaliagdo especializada que recaem primariamente sobre a equipe de enfermagem (Frey & Porter,
2019; Browne et al., 2021; Ellard ef al., 2022). O enfermeiro oncoldgico, posicionado na linha de frente do cuidado, ¢ o
profissional responséavel pela monitorizag@o rigorosa, pela detecgdo precoce de alteragdes sutis no estado clinico do paciente,
pela administracdo de terapias de resgate e pelo escalonamento do cuidado, atuando como um agente critico na prevengao da
morbidade e mortalidade (Frey & Porter, 2019; Ellard ef al., 2022; Gupta et al., 2024).

Portanto, objetivou-se sintetizar e analisar sistematicamente as evidéncias cientificas concerne procedimentos e
intervengdes de enfermagem para o monitoramento, avaliacdo ¢ manejo dos efeitos adversos em pacientes que apresentem
neurotoxicidades associadas a imunoterapia CAR-T. A importancia desta revisdo reside na crescente expansdo do uso da
imunoterapia CAR-T e na consequente necessidade de consolidar as melhores praticas de enfermagem, padronizar os protocolos
de cuidado e fornecer um guia robusto e baseado em evidéncias para a enfermagem oncologica. Ao preencher uma lacuna na
literatura, especialmente no contexto de lingua portuguesa, este trabalho visa capacitar os profissionais de enfermagem com o
conhecimento necessario para navegar com seguranga ¢ eficacia na complexidade do cuidado ao paciente em terapia CAR-T,

otimizando os desfechos clinicos e a qualidade de vida.

2. Métodos
Este estudo consiste em uma revisao sistematica da literatura (Rother, 2007), de abordagem qualitativa (Pereira et al.,
2018) e carater bibliografico (Snyder, 2019), conduzida e relatada em conformidade com alguns itens da diretriz Preferred

Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA2020) (Moher et al., 2009; Page et al.,2021), alocada como
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uma das diretrizes presentes na Rede EQUATOR, perpassando os métodos, recursos e limitagdes desse tipo de estudo (Uman,
2011; Owens, 2021).

Apesar do comum risco de viés esperado em métodos de selecdo arbitraria da bibliografia discutida (Cordeiro et al.,
2007), sem a utilizagdo de ferramentas de avaliagdo do risco de viés dos estudos incluidos, como AMSTAR 2 para revisdes
sistematicas ou AGREFE 11 para diretrizes de pratica clinica, essa decisao foi deliberada, uma vez que o objetivo primario dessa
revisao ndo foi de conduzir uma metanalise ou uma avaliagdo comparativa da qualidade metodologica das fontes apresentadas,
mas sim realizar uma sintese narrativa do contetido e das recomendagdes provenientes de publicagdes ja consolidadas e de alto
impacto na area (Chaney, 2021), sendo assim, foi reconhecida a introducdo do viés de selecio na narrativa, ndo obstante, esse
método estabelece a possibilidade de elucidar as amplas descricdes dos conceitos aplicados pelo objeto de estudo, como
objetivado pela presente revisdo (Cordeiro et al., 2007; Chaney, 2021).

Dada a heterogeneidade dos desenhos dos estudos incluidos (diretrizes clinicas, revisdes narrativas, estudos descritivos),
que impossibilita uma meta-analise quantitativa, a sintese dos resultados foi estruturada com base no protocolo Synthesis Without
Meta-analysis (SWiM), que oferece uma abordagem transparente e rigorosa para a sintese narrativa de evidéncias (Campbell et
al., 2020).

O presente estudo teve seu protocolo de pesquisa registrado a priori em site de pré-registros, tendo sido optado a
realizagdo desse registro na plataforma ZENODO, segue o DOI do registro N. 10.5281/zenodo.17082064 (Autores, 2025). O
protocolo foi devidamente referenciado no presente artigo, foi salvo em formato Save Draft durante o desenvolvimento desta
revisdo, onde foi publicado somente na data em que o artigo foi submetido para seu devido registro publico na integra.

O Quadro 1 detalha a aplicacdo dos 27 itens do checklist PRISMA2020 na claboragdo deste artigo, garantindo a

transparéncia e a completude do relato em suas bases metodoldgicas.

Quadro 1 - Checklist PRISMA2020: Itens utilizados e justificativas de suas aplicagdes.

Item e Localizacio

CHECKLIST

JUSTIFICATIVA

Identificar o relatorio como uma revisdo

O titulo inclui explicitamente "Uma Revisdo Sistematica" para classificar

1. Titulo . 28 .
sistematica. adequadamente o tipo de estudo.
O resumo segue uma estrutura logica (Introducdo, Objetivos, Métodos,
2. Resumo Fornecer um resumo estruturado. Resultados, Discussdo, Conclusdo ¢ Referéncias) para sintetizar o estudo

de forma clara.

3. Introducao

Descrever a justificativa para a revisdo no
contexto do conhecimento existente.

A introdugdo contextualiza a terapia CAR-T, suas toxicidades e a
necessidade de diretrizes de enfermagem, justificando a revisao.

4. Introducao

Fornecer um objetivo explicito ou questdo de
pesquisa.

O objetivo do estudo ¢é claramente declarado, focando nos procedimentos
de enfermagem para o manejo de efeitos adversos.

Especificar os critérios de elegibilidade

Os critérios de elegibilidade foram definidos a priori e sdo apresentados

ERENIH UL (inclusdo e exclusdo). em um quadro para garantir a selegdo objetiva dos estudos.
6. Métodos Especificar as fontes de informagao e a data da As bases de dados e o periodo da busca s@o especificados para garantir a
. ultima busca. reprodutibilidade.

7. Métodos (Quadro 4) Apresentar a estratégia de busca completa para A es.trat?gla de busc~a completa ¢ detalhada em um quadro para permitir a

pelo menos uma base de dados. replicacdo e validag@o do processo.
. Especificar o processo de selegdo dos estudos O processo de selegdo por trés pares de revisores independentes € descrito

8. Métodos : o O r] o
(triagem, elegibilidade). para demonstrar a mitigagdo de viés.

9. Métodos ok e s (et Gk, O método de extragdo de dados por meio de um formulario padronizado ¢

descrito para assegurar a consisténcia.
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10. Métodos (Quadro 3)

Listar e definir os desfechos para os quais os
dados foram buscados.

Os desfechos de interesse (manejo de CRS, ICANS, etc.) sdo definidos na
estratégia PICO.

11. Métodos

Listar e definir outros dados que foram
extraidos.

A extragdo de dados como tipo de estudo, populagdo e intervengdes ¢é
mencionada.

12. Avaliacdo do Risco de
Viés [Nao Aplicavel]

Especificar os métodos usados para avaliar o
risco de viés dos estudos individuais.

Naio foi realizada uma avaliagdo formal do risco de viés, pois a revisdo
inclui majoritariamente diretrizes e revisdes, onde as ferramentas
tradicionais (ex: Cochrane RoB 2, AMNSTAR 2 ou AGREE II) ndo se
aplicam diretamente. A qualidade foi inferida pelas fontes (ex: sociedades
médicas e avaliagdes por pares).

13a. Avaliacio das Medidas
de Efeito [Nao Aplicavel]

Especificar as medidas de efeito.

Por ser uma sintese qualitativa sem meta-analise, medidas de efeito
quantitativas (como odds ratio) ndo foram calculadas.

13b. Métodos

Especificar os métodos usados para tabular ou
apresentar visualmente os resultados.

O uso de quadros para sintese (Quadro 7) ¢ especificado como o método
de apresentagdo dos resultados.

13c. Métodos

Descrever os métodos usados para sintetizar
os resultados.

A Analise de Contetdo de Bardin e a diretriz SWiM sdo descritas como os
métodos para a sintese narrativa.

13d. Métodos (Quadro 2)

Descrever os métodos usados para investigar
a heterogeneidade.

A heterogeneidade foi abordada qualitativamente na sintese narrativa,
conforme recomendado pela diretriz SWiM.

14. Realizagio de Analise de
Meta-Regressao [Nao
Aplicavel]

Descrever os métodos usados para realizar
andlises de subgrupos ou meta-regressao.

Nao foram realizadas analises quantitativas de subgrupos ou meta-
regressao devido a natureza qualitativa da sintese.

15. Analise de Sensibilidade
[Nédo Aplicavel]

Descrever qualquer andlise de sensibilidade
realizada.

Analises de sensibilidade ndo sdo aplicaveis a uma revisao sistematica com
sintese narrativa.

16". Resultados (Figura 1.
Fluxograma PRISMA2020)

Descrever os resultados da busca e do
processo de selegdo de estudos.

O fluxograma PRISMA2020 apresenta numericamente o processo de
selegdo, desde a identificagdo até a incluséo final.

16b. Resultados (Fluxograma
PRISMA2020)

Citar estudos que pareciam elegiveis, mas
foram excluidos, e justificar as exclusdes.

O fluxograma PRISMA2020 detalha o nimero de estudos excluidos em
cada fase e os principais motivos para a exclusao.

17. Resultados (Quadro 7)

Citar cada estudo incluido e apresentar suas
caracteristicas.

O Quadro 7 detalha as caracteristicas de cada estudo incluido, fornecendo
a base de evidéncias da revisdo.

18. Risco de Viés de Cada
Estudo Utilizado
[Nao Aplicavel]

Apresentar os resultados da avaliagdo de risco
de viés para cada estudo incluido.

Conforme o item 12, uma avaliagdo formal de risco de viés ndo foi
realizada.

19. Resultados (Quadro 7)

Para todos os desfechos, apresentar os
resultados de cada estudo incluido.

Os principais achados de cada estudo (focados nas intervengdes de satde)
sdo resumidos no Quadro 7.

20a. Discussao

Apresentar os resultados da sintese dos
estudos incluidos.

A sintese interpretativa e aprofundada dos resultados ¢ apresentada na
se¢do de Discussdo, organizada por eixos tematicos segundo Analise de
Contetdo de Bardin.

20b. Discussio

Apresentar os resultados de qualquer
investigacdo sobre heterogeneidade.

A heterogeneidade nas praticas e diretrizes ¢ explorada e discutida
qualitativamente na se¢@o de Discussao.

20c. Analise de Subgrupo,
Meta-regressao ou
Sensibilidade

[Nao Aplicavel]

Apresentar os resultados de qualquer analise
de subgrupo, meta-regressao ou sensibilidade.

Conforme os itens 14 e 15, estas analises ndo foram realizadas.

21. Discussio

Fornecer uma discussdo geral dos resultados
no contexto de outras evidéncias.

A discussdo integra os achados da revisdo com a literatura mais ampla
sobre a imunoterapia CAR-T e cuidados de enfermagem.

22. Discussio

Discutir as limitagdes da evidéncia incluida na
revisao.

As limitagdes, como a auséncia de ensaios clinicos randomizados sobre
intervengdes de enfermagem, sdo abordadas.

23. Discussio

Discutir as limitagdes do processo de revisdo.

As limitagdes metodologicas da propria revisdo, como a exclusdo de
literatura ndo revisada por pares, sdo discutidas.
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24. Métodos

Fornecer informagdes sobre registro e
protocolo.

A mengao ao desenvolvimento de um protocolo a priori foi incluida na
secdo Métodos e foi realizado na plataforma ZENODO registrado pela
numeragdo DOI: 10.5281/zenodo.17082064.

25. Fonte de Financiamento
[Nao Aplicavel]

Descrever as fontes de financiamento para a
revisdo.

Este estudo ndo recebeu financiamento especifico.

26. Declaracio Formal de
Conflitos de Interesse

Declarar quaisquer conflitos de interesse dos
autores.

Os autores do presente estudo, em sua totalidade, ndo possuem conflitos de
interesse a declarar, tendo sido declarada de maneira formal a auséncia de
conflitos de interesse.

27. Métodos

Os codigos de programagio para criagdo dos diagramas e o protocolo de
pesquisa estao registrados com DOI pela plataforma ZENODO, o DOI para
acesso pode ser identificado tanto nos métodos quanto nas referéncias da
presente revisao.

Descrever a disponibilidade de dados, codigos
e outros materiais na sessdo materiais
suplementares.

Fonte: Autores (2025).

A sintese dos resultados seguiu os nove itens da diretriz SWiM. Essa diretriz ¢ um dos protocolos presentes na Rede

EQUATOR que seguem os conformes das boas praticas em pesquisa cientifica e transparéncia metodoldgica, garantindo uma

abordagem estruturada e conspicua para a apresentacdo da sintese narrativa, conforme descrito no Quadro 2.

Quadro 2 - Itens da diretriz SWiM aplicados na sintese.

ITEM SWIM

DESCRICAO DA APLICACAO NESSA REVISAO

1. Agrupamento
dos Estudos

Os estudos foram agrupados em quatro categorias tematicas principais, derivadas da Analise de Conteudo, que formam os subtopicos da
Discussdo: 1) Fisiopatologia e Manifestagdes Clinicas; 2) Protocolos de Avaliagdo e Monitoramento; 3) Intervencdes de Enfermagem; e 4)
Gestao de Complicagdes Tardias.

2. Métrica As métricas-chave identificadas foram as escalas de graduacao de toxicidade (ex: critérios da ASTCT para CRS e ICANS) ¢ as ferramentas
Padronizada de avaliacdo (ex: escore ICE). A sintese focou na descri¢do de como essas métricas sdo utilizadas na pratica de enfermagem.

3. Métodos de Foi utilizada uma sintese narrativa, informada pela Analise de Contetido. Os achados de cada categoria tematica foram resumidos,
Sintese analisados criticamente e integrados para identificar as melhores praticas, os desafios e limitagdes.

4. Critérios de
Priorizacio

Foram priorizadas as diretrizes de pratica clinica de sociedades de renome (ex: ASCO, EBMT) e revisdes sistematicas que consolidam a
pratica de enfermagem, por representarem um nivel mais alto de evidéncia e consenso.

5. Investigacio da
Heterogeneidade

A heterogeneidade nas praticas entre diferentes centros e diretrizes foi explorada qualitativamente na Discussdo, comparando as
recomendagdes para o momento da intervengdo farmacologica (ex: uso de Tocilizumabe).

6. Certeza da
Evidéncia

A certeza da evidéncia geral ¢ moderada, baseada principalmente em consenso de especialistas e estudos descritivos. A auséncia de ensaios
clinicos randomizados sobre intervengdes de enfermagem ¢ uma limitagdo inerente ao campo.

7. Apresentacio

Os dados foram estruturados em um quadro detalhado (Quadro 7) para caracterizar os estudos incluidos. A analise e interpretagdo foram

dos Dados apresentadas de forma narrativa na Discussdo.
8. Forma do Os resultados foram relatados objetivamente na se¢do de Resultados, primariamente por meio do Quadro 7. Uma anélise aprofundada e
Relato interpretativa foi fornecida na Discussdo.

9. Limitacdes da
Sintese

As principais limitagdes incluem a dependéncia de evidéncias ndo experimentais e a variabilidade nos protocolos institucionais, o que limita
a generalizagdo e padronizag@o de algumas recomendagdes especificas.

Fonte: Autores (2025).

Para guiar a formulagdo da questdo de pesquisa, ela foi estruturada com base no acronimo PI/CO (Populacio,

Interven¢do, Comparagao, Desfecho) (Eriksen e Frandsen, 2018; Hosseini et al., 2024), conforme detalhado no Quadro 3, para

guiar a estratégia de busca e garantir a relevancia dos estudos incluidos.



http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v14i9.49533

Research, Society and Development, v. 14, n. 9, e4714949533, 2025
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOLI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v14i9.49533

Quadro 3 — Detalhamento da estratégia PICO para desenvolvimento da questao norteadora.

P (@ e e Pacientes (adultos e pediatricos) com malignidades hematologicas submetidos a terapia com células T modificadas por Receptores
puiag de Antigenos Quiméricos (CAR-T).
[ {ame i) Procedimentos e intervengdes de enfermagem para o monitoramento, avaliacdo, educagdo do paciente/familia e manejo de efeitos
¢ adversos (agudos e tardios) relacionados a terapia CAR-T.
@ (o) Nao aplicavel. A revisdo busca descrever e sintetizar as intervengdes de enfermagem existentes, ndo compara-las com um grupo
parag controle ou outra intervengao.
s ) Manejo eficaz das toxicidades (CRS, ICANS, citopenias, infecgdes), detec¢do precoce de complicagdes, seguranca do paciente,
educagdo do paciente e cuidador, e plano de cuidados de sobrevivéncia.

Fonte: Autores (2025).

Foi realizada uma busca sistematica e abrangente nas bases de dados eletronicas PubMed, Web of Science, Scopus,
Embase ¢ BVS. A busca foi conduzida no recorte temporal entre agosto e setembro de 2025, sem restri¢des de idioma ou data de
publicagdo, para capturar a totalidade da producdo cientifica relevante. As estratégias de busca foram customizadas para cada
base de dados, utilizando uma combinagdo de descritores controlados e personalizados (MeSH e/ou DeCS) e termos livres. O

Quadro 4 detalha as estratégias de busca empregadas.

Quadro 4 - Estratégias de busca e quantidade de artigos encontrados nas bases de dados.

(("CAR T-Cell Therapy"[tiab] OR "CAR-T"[tiab]) AND ("Nursing Care"[Mesh] OR "Nursing"[tiab] OR
PubMed "Nurse's Role"[tiab]) AND ("Toxicity"[tiab] OR "Cytokine Release Syndrome"[Mesh] OR "Neurotoxicity 15
Syndromes'"[Mesh] OR "ICANS"[tiab]))

("CAR-T Cell Therapy" OR "Chimeric Antigen Receptor T-Cell") AND ("Nursing" OR "Nurse*" OR "Nursing
‘Web of Science Care") AND ("Toxicity" OR "Adverse Effects" OR "Cytokine Release Syndrome" OR "ICANS" OR 98
"Neurotoxicity")

"CAR-T Cell Therapy" OR "Chimeric Antigen Receptor T-Cell" AND "Nursing" OR "Nurse" OR "Nursing
Scopus Care" AND "Toxicity" OR "Adverse Effects" OR "Cytokine Release Syndrome" OR "ICANS" OR 53
"Neurotoxicity"

('Chimeric Antigen Receptor T Cell Therapy'/exp OR 'Car T Cell Therapy':ti,ab) AND ('Nursing Care'/exp OR
Embase Nursing:ti,ab) AND ('Drug Toxicity'/exp OR 'Adverse Drug Reaction'/exp OR 'Cytokine Release 44
Syndrome'/exp OR 'Neurotoxicity'/exp)

"Terapia Com Células T Receptoras de Antigeno Quimérico" OR "Células CAR-T" OR "Imunoterapia CAR-T"
BVS AND "Enfermagem" OR "Cuidados de Enfermagem" AND "Efeitos Adversos" OR "Toxicidade" OR 0
"Sindrome Neurotoxica"

Fonte: Autores (2025).

A escolha da ndo limita¢do de idiomas que utilizem alfabeto romano foi deliberada por conta da facilidade dos meios
de traducdo via softwares, entretanto, a escolha da exclusdo de idiomas que possuem alfabetos logograficos (como Kanji e
Mandarim) ocorreu pela dificuldade na sua tradug@o correta, mesmo na utilizagdo de softwares tradutores ou inteligéncia artificial
em versao premium. Ndo houve limitagdo no recorte temporal na garantia de que fossem encontrados mais estudos referentes ao

papel da enfermagem no uso da imunoterapia CAR-T, tendo em vista que é uma terapia inovadora e recente, de maior adesao na
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area quase que exclusivamente médica, toda via, ¢ de grandiosa relevancia para a enfermagem, principalmente na area
oncolodgica, tendo em vista que essas inovagdes estdo a emergir na saude publica.
Os critérios de inclusdo e exclusdo foram definidos visando garantir a relevancia e a qualidade dos estudos incluidos,

conforme apresentado no Quadro 5.

Quadro 5 - Critérios de inclusdo e exclusdo aplicados aos estudos.

« Artigos de opinido, editoriais, cartas ao editor sem dados originais.

* Resumos de conferéncias sem texto completo disponivel.

« Estudos focados exclusivamente na eficacia anticancer da terapia CAR-T.
 Estudos que ndo abordam especificamente o papel e/ou as intervengdes de
enfermagem, ou de outros profissionais da saide concerne aos efeitos
adversos da imunoterapia CAR-T.

« Fontes ndo cientificas (blogs, noticias, websites ndo académicos).

« Artigos duplicados.

« Idiomas de sistemas logograficos (ex: Kanji, Mandarim).

 Estudos com dados insuficientes ou irrelevantes para a questdo de
pesquisa.

* Artigos de pesquisa originais.

* Revisdes sistematicas com ou sem metanalise, de escopo, integrativas
e narrativas.

* Diretrizes de pratica clinica de sociedades médicas ou de
enfermagem.

* Estudos de caso que detalham o manejo de enfermagem.

* Artigos que abordam o monitoramento, avaliagdo ou manejo de
toxicidades da terapia CAR-T pela enfermagem ou por outros
profissionais da saude.

* Artigos publicados em quaisquer idiomas de alfabeto romano.

Fonte: Autores (2025).

A selegdo dos estudos foi realizada por trés duplas de pesquisadores de forma independente utilizando de software de
organizagdo de referéncias Rayyan (Rayyan Systems Inc. Cambridge, MA, USA), uma ferramenta web desenvolvida para
facilitar a conducg@o de selegdo de estudos para desenvolvimento de artigos cientificos (Ouzzani et al., 2016). Inicialmente, titulos
e resumos foram triados para relevancia. Em seguida, os textos completos dos artigos potencialmente elegiveis foram analisados
para a aplicagdo final dos critérios de elegibilidade.

Divergéncias foram resolvidas por consenso ou com a avalia¢do de um terceiro pesquisador. O processo de extragdo de
dados foi realizado utilizando um formulario padronizado, capturando informagdes sobre autoria, ano, tipo de estudo, populagdo,
e, crucialmente, as intervengdes de enfermagem e de satide descritas para o manejo das toxicidades.

Para a analise qualitativa dos dados extraidos, foi empregado o método de Analise de Contetido, conforme proposto por
Laurence Bardin (2016). Este método permitiu a exploracdo sistematica do conteudo textual para identificar padrdes, temas e

categorias emergentes. O processo foi organizado em trés fases cronologicas, detalhadas no Quadro 6.

Quadro 6 - Fases da Analise de Conteudo de Laurence Bardin aplicadas nesta revisdo.

Leitura Flutuante e Realizagdo de uma leitura exaustiva dos artigos selecionados para familiarizagdo com o contetdo.
1. Pré-analise Formulag@o de Formulagdo da hipétese de que as intervengdes de enfermagem se concentrariam em eixos de
Hipoteses monitoramento, manejo de toxicidades agudas, educagéo e cuidados de longo prazo.

non

Segmentagdo do texto em unidades de registro (ex: "monitoramento de sinais vitais", "escore ICE",
"administragdo de tocilizumabe"). Agrupamento dos codigos em categorias tematicas com base na
semelhanga, resultando nos eixos que estruturam a Discussao.

2. Exploracio do Codificagdo e
Material Categorizagdo

3. Tratamento dos . - Os dados categorizados foram sintetizados de forma narrativa. A frequéncia e a coocorréncia de temas
P Sintese e Analise - SO A . L . ~

Resultados, Inferéncia Critica permitiram inferir a importéncia de certas praticas e, construir uma argumentagio coesa sobre o estado da

e Interpretagio arte da enfermagem na area da imunoterapia CAR-T.

Fonte: Autores (2025).
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Dada a heterogeneidade dos desenhos dos estudos incluidos nesta revisdo — que abrange desde diretrizes de pratica
clinica e artigos de consenso até revisdes narrativas e sistematicas — a aplicacdo de uma tnica ferramenta padronizada para
avaliagdo do risco de viés em cada estudo individual foi considerada metodologicamente inadequada. Em vez disso, a estratégia
para garantir a robustez da evidéncia foi priorizar, no processo de selecdo, publicacdes de alto nivel de evidéncia, como diretrizes
de pratica clinica emitidas por sociedades internacionais de renome (4SCO, EBMT, EHA) e revisOes abrangentes publicadas em
periddicos de alto impacto com rigoroso processo de revisdao por pares. A qualidade da evidéncia foi, portanto, inferida pela
reputacdo da fonte e pela natureza da publicacdo, alinhando-se ao objetivo primario desta revisdo de realizar uma sintese narrativa
abrangente do estado da arte, conforme preconizado pela diretriz SWiM.

As representacdes visuais apresentadas nesta revisao foram desenvolvidas exclusivamente pelos autores, para a Figura
1 utilizou-se de plataforma de inteligéncia artificial generativa, especificamente o software Gemini 2.5 Pro Advanced. Visando
assegurar a maxima transparéncia metodoldgica e a potencial reprodutibilidade do processo, o comando de texto (prompt) que
orientou a geragdo desta imagem encontra-se integralmente detalhado na nota que acompanha a respectiva figura criada por [A.
A Figura 2 foi criada exclusivamente por meio do software Canva em sua versdo premium na data 29 de agosto de 2025.

As demais Figuras (3, 4 e 5) foram criadas em codigo de programagdo em software que gera diagramas, especificamente
0 MermaidChart em sua versao de 29 de agosto de 2025. Apds a criagao dos diagramas, eles foram salvos em imagem de alta
resolucdo (formato PNG) e editados para melhor organizacdo e visualizacdo, os codigos que geraram os diagramas encontram-
se integralmente no arquivo "Cédigos de Programagdo" em PDF, como material suplementar no pré-registro do protocolo de

revisdo sistematica pela plataforma ZENODO.

3. Resultados

A estratégia de busca abrangente nas cinco bases de dados resultou na identificagdo de um total de 210 registros. A
remocdo dos registros ocorreu da seguinte maneira: 38 duplicatas; 25 por ndo estarem alinhados ao foco principal; 12 por ndo
corresponderem a populagdo-alvo; 7 por ndo corresponderem a terapia-alvo; 51 por ndo corresponderem a atuac¢do do enfermeiro
na tematica do estudo; 23 por ndo atenderem aos critérios de inclusdo e exclusdo e 10 por abordagem da tematica estar
apresentada de forma genérica. Apos a remocdo da quantidade de documentos especificados da totalidade de 210 registros
identificados nas bases de dados, o processo de selecdo obteve 44 estudos que foram incluidos nesta revisao sistematica. O
fluxograma detalhado do processo de sele¢ao dos estudos nos conformes do modelo PRISMA2020, foi apresentado para melhor

organizagdo visual na Figura 2.

11


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v14i9.49533

Research, Society and Development, v. 14, n. 9, e4714949533, 2025
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOLI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v14i9.49533

Figura 2 - Fluxograma PRISMA2020 de selecdo da amostra de estudos.

Bases de dados:

Registros duplicados: 38
Registros removidos por nao

« PubMed: 15 estarem alinhados ao o foco
- Web of Science: 98 principal: 25
- Scopus: 53 3 | - Registros inelegiveis por ndao
- Embase: 44 corresponderem a populagéo-alvo:
- BVS: 0 12
- Registros inelegiveis por ndo
Totalidade dos registros: 210 corresponderem a terapia-alvo: 7

Registros excluidos por ndo
corresponderem a atuacao
do enfermeiro na tematica do

Registros mantidos em

triagem por titulo e —
resumo: 128

estudo: 51
. Registr'os mant'idos - Registros removidos por nao
para leitura na integra: _ atenderem aos critérios de
77 inclusdo e exclusao: 23
y ) R « Publicagbes excluidas por
. Publlca@e‘s. > abordagem a tematica de
para elegibilidade: 54 forma genérica: 10

Total de estudos
inclusos na revisao: 44

Fonte: Autores (2025).

Os 44 estudos selecionados para esta revisdo fornecem uma visdo abrangente e atualizada sobre o papel da enfermagem
na imunoterapia CAR-T. O corpus documental é composto majoritariamente por diretrizes de pratica clinica, revisdes narrativas
e sistematicas focadas em toxicidades e seu manejo, e estudos descritivos ou qualitativos sobre a pratica de enfermagem. A
analise de conteudo (Bardin, 2016) permitiu a identificagdo de categorias tematicas centrais que permeiam a literatura: a
necessidade de monitoramento intensivo e especializado, a aplicagdo de ferramentas de avaliacdo padronizadas para CRS e
ICANS, a implementagao de cuidados de suporte e intervencdes farmacolégicas, e a gestdo de complicagdes de longo prazo, com
forte énfase na educagdo do paciente e do cuidador.

O Quadro 7 apresenta as caracteristicas detalhadas de cada uma das 44 fontes incluidas, servindo como a base de

evidéncias para a analise subsequente.
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Quadro 7 - Caracteristicas dos estudos inclusos nesta Revisao Sistematica.

Primeiro . q Tipo de z Revista Fator de
Autor/Ano Titulo do Artigo Estudo Breve Resumo do Contetido Cientifica Iy
. Determina a prevaléncia do comprometimento
Cancer-related cognitive o . N .
. . . N . cognitivo relacionado ao cancer em pacientes com
impairment in patients with . o 28 2 . g
. - . Revisdo malignidades hematologicas apos a terapia com Supportive
Ho et al. hematologic malignancies after . s ) . ~ .
X Sistematica células CAR-T. Discute essa questdo como um Care in 33
(2025) CART cell therapy: a - :
. . e Metanalise importante desafio de longo prazo para os Cancer
systematic review and meta- o 8.9 ..
analysis of prevalence sobreviventes, distinto da neurotoxicidade aguda
ysis ofp (ICANS)
Apresenta os resultados de um survey conduzido
pelo Grupo de Enfermeiros da EBMT para avaliar as
Nurses' reported training needs necessidades de treinamento relatadas por ..
. . . . Clinical
Kenyon et for advanced cell therapies: a Pesquisa enfermeiros que trabalham com terapias celulares
L . . T Hematology 1.5
al. (2024) survey on behalf of the Nurses Original avangadas. O estudo identifica as principais lacunas .
. a S International
Group of the EBMT de conhecimento e as areas prioritarias para o
desenvolvimento de programas educacionais,
destacando a demanda por formagdo padronizada
Factors Associated with
Immune Effector Cell- Identifica e sintetiza os fatores de risco associados
Associated Neurotoxicity ao desenvolvimento da Sindrome de Seminars in
Belloni et Syndrome in Adults with Revisao Neurotoxicidade Associada a Células Efetoras Oncolo 46
al. (2025) Hematological Malignancies Sistematica Imunes (ICANS) em pacientes adultos com Nursi ey ’
. A ; . L . ursing
Undergoing Chimeric Antigen malignidades hematologicas que recebem terapia
Receptor T-cell Therapy: A com células CAR-T
Systematic Review
Explora o papel do Enfermeiro de Pratica Avangada
(APN) na terapia com células CAR-T, destacando
. . Advanced Practice Nursing and suas competéncias essenciais em orientagao, . .
Kisielewski . < L Seminars in
CAR-T Cell Therapy: . lideranga, consulta, colaboragdo e pratica baseada
& Naegele o ities. Chall d Revisao idénci . - . Oncology 4.6
(2024) pportunities, Challenges an, em evidéncias. Discute como os APNS 530 gentrals Nursing
Future Directions para a continuidade do cuidado, manejo de sintomas
e apoio a pacientes e cuidadores, além de assumirem
um papel de lideranga na equipe de tratamento
Management of adults and
children receiving CAR T-cell
therapy: 2021 best practice Discorre sobre as recomendagdes de melhores
recommendations of the Diretriz de praticas de 2021 das principais sociedades europeias
European Society for Blood Pratica (EBMT, JACIE, EHA) para o manejo de adultos e
Hayden et . . . . N Annals of
al. (2022) and Marrow Transplan(tatlon Clinica e criangas em terapia com células CAR-T. Fornece Oncolosy 50.5
’ (EBMT) and the Joint Recomenda uma atualizagdo abrangente sobre todos os aspectos
Accreditation Committee of ¢oes do tratamento, consolidando o padréo de cuidado
ISCT and EBMT (JACIE) and europeu
the European Haematology
Association (EHA)
Apresenta uma visao geral do processo da terapia
com células CAR-T e descreve consideragdes
Nursing Care Throughout the Revisdo praticas para a enfermagem AR 1) G . .
] B g pacientes com mieloma multiplo. O texto detalha o Seminars in
Steinbach et Chimeric Antigen Receptor T- com
L papel da enfermagem em todas as fases: na Oncology 4.6
al. (2023) Cell Therapy Process for Diretrizes I s . ~ .
. ” avaliagdo da elegibilidade do paciente, na educagao, Nursing
Multiple Myeloma Praticas . = . .
na administragdo da terapia e no monitoramento e
manejo de longo prazo das toxicidades especificas
desta populagao
Descreve as toxicidades associadas a terapia com
células T do receptor de antigeno quimérico (CAR-
Brudno & Toxicities of chimeric antigen T), revisa as abordagens publicadas para o manejo
Kochenderf receptor T cells: recognition Revisdo dessas toxicidades e apresenta diretrizes para o Blood 23.1
er (2016) and management tratamento de pacientes que sofrem de sindrome de
liberagdo de citocinas (CRS) e outros eventos
adversos apos a terapia
Epstei Practical Guidance for New Oferece uma perspectiva da enfermagem com
pstein & . s . N L . . .
Morrison Multiple Myeloma Treatment Revisdo e orientagdes praticas para os novos regimes de Seminars in 4.9
(2022) Regimens: A Nursing Guia Pratico tratamento do Mieloma Multiplo. O texto aborda as Oncology ’

Perspective

mudangas de paradigma, saindo de quimioterapias
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ndo especificas para terapias-alvo, incluindo a
terapia com células CAR-T, e discute os desafios e
as necessidades de educagao para a equipe de
enfermagem

Nwozichi,
Ogunmuyiw
a & Ojewale

(2024)

Nurses’ roles in CAR-T
therapy for B-cell malignancies
and managing associated
cytokine release syndrome

Revisdo

Explora os papéis atuais e expandidos dos
enfermeiros de oncologia na utilizagdo da terapia de
células T com receptor de antigeno quimérico
(CAR-T) para o tratamento de malignidades de
células B. Verificando que atualmente, os
enfermeiros carecem de diretrizes padronizadas
adequadas para monitorar e gerenciar pacientes com
CRS. E discutindo as responsabilidades dos
enfermeiros no manejo das toxicidades da terapia
CAR-T, com foco particular na CRS

Asia-Pacific
Journal of
Oncology

Nursing

2.8

Fitzgerald et
al. (2017)

Cytokine Release Syndrome
After Chimeric Antigen
Receptor T Cell Therapy for
Acute Lymphoblastic
Leukemia

Coorte
Retrospectiv
o

Caracterizou o tempo, a gravidade e o manejo em
cuidados intensivos da sindrome de libertagdo de
citocinas (CRS) apo6s a terapia com células T
modificadas com recetor de antigénio quimérico
(CAR-T) em 39 pacientes com leucemia
linfoblastica aguda recidivada/refrataria. Os
resultados mostraram que a CRS grave (grau 3-4)
ocorreu em 46% dos pacientes, com febre
prolongada, hiperferritinemia e disfunc¢do de o6rgaos,
necessitando frequentemente de cuidados intensivos

Critical Care
Medicine

Jain et al.
(2020)

Hematopoietic recovery in
patients receiving chimeric
antigen receptor T-cell therapy
for hematologic malignancies

Analise
Clinica
Observacion
al

Descreve os padrdes de recuperagdo hematopoiética
e avalia os fatores potencialmente associados em 83
pacientes com malignidades hematoldgicas tratados
com terapia de células T CAR. Evidencia que
pacientes que ndo progrediram, morreram ou
receberam quimioterapia adicional tiveram suas
contagens sanguineas recuperadas em taxas
variaveis no primeiro e terceiro més pos-infusdo

Blood
Advances

7.1

Stewart &
Henden
(2021)

Infectious complications of
CAR T-cell therapy: a clinical
update

Revisdo

Fornece uma atualizagdo clinica sobre as
complicagdes infecciosas da terapia com células
CAR-T. Discute os principais fatores de risco para
infecgdo, incluindo a linfodeplegdo, a sindrome de
liberagdo de citocinas e a hipogamaglobulinemia.
Evidencia a importancia da profilaxia
antimicrobiana e da vigilancia para infecgdes
bacterianas, virais e fungicas, tanto no periodo
inicial quanto no tardio apos a infusao

Therapeutic
Advances in
Infectious
Disease

5.1

Czapka,
Riedell &
Pisano
(2023)

Infectious complications of car
T-cell therapy: A longitudinal
risk model

Revisdo

Propde um modelo de risco longitudinal para as
complicagdes infecciosas da terapia com células
CAR-T. Discute como o risco de infec¢do muda ao
longo do tempo, desde o periodo de neutropenia
inicial até as fases posteriores, marcadas pela
hipogamaglobulinemia. O modelo ajuda a orientar
estratégias de profilaxia e monitoramento adaptadas
a cada fase do tratamento

Transplant
Infectious
Disease

2.5

Lee et al.
(2014)

Current concepts in the
diagnosis and management of
cytokine release syndrome

Revisdo

Descreve conceitos sobre a Sindrome de Liberagdo
de Citocinas (CRS), descrevendo-a como uma
resposta inflamatoria sistémica que pode ocorrer
apos terapias celulares. Discute a fisiopatologia,
destacando o papel central da interleucina-6 (IL-6), e
propde um sistema de graduagdo para a gravidade da
CRS, além de um algoritmo de tratamento baseado
em evidéncias, que inclui o uso de tocilizumabe.

Blood

23.1

Elmarasi et
al. (2024)

CAR-T cell therapy: Efficacy
in management of cancers,
adverse effects, dose-limiting
toxicities and long-term follow

up

Revisao

Trata-se de uma revisdo abrangente da terapia com
células CAR-T, cobrindo sua eficacia no manejo de
diversos tipos de cancer, seus efeitos adversos, as
toxicidades que limitam a dose e a importancia do
acompanhamento de longo prazo. O texto sintetiza o
panorama atual da terapia, desde o mecanismo de
agdo até os desafios clinicos

International
Immunopha
rmacology

5.6
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Associagdo Brasileira de

Consenso que revisa o desenvolvimento pré-clinico

Hematologia, Hemoterapia e das células CAR-T, que foi fundamental para a sua Hematology
Picanco- Terapia Celular Consensus on Revisdo e aprovacdo. Discute a avaliacdo de seguranca e s
Castro et al. genetically modified cells. Artigo de eficacia que demonstrou resultados sem precedentes Transfusion 25
(2021) VIII: CAR-T cells: preclinical Consenso em pacientes com malignidades de células B, and Cell
development - Safety and consolidando a terapia como uma opgao de Therapy
efficacy evaluation tratamento eficaz.
O artigo apresenta as diretrizes de enfermagem da
The EBMT Immune Effector o EBMT €omo um guia para o cuidado do paciente ¢ 0
. o Diretriz manejo das toxicidades comuns da terapia com .
Cell Nursing Guidelines on . i . . . Clinical
Ellard et al. Clinica e células CAR-T. Discute a importancia de uma
CAR-T Therapy: A Framework . . A Hematology 1.5
(2022) . g Artigo de abordagem padronizada e baseada em evidéncias .
for Patient Care and Managing . . International
. Consenso para o cuidado de enfermagem, cobrindo todas as
Common Toxicities P
fases do tratamento, desde a preparagdo até o
acompanhamento de longo prazo
Este manual, editado por lideres da Sociedade
Europeia de Transplante de Sangue e Medula Ossea
(EBMT) e da Associagdo Europeia de Hematologia Nao
el The EBMT/EHA CAR-T Cell Manual e (EHA), serve como um guia pratico e abrangente ' aphc_awel
(2022) It el [tz Livro d? ~paraa terapia com células CAR-T. Fornece Springer em Livros
Referéncia informagdes detalhadas sobre todos os aspectos do ou
tratamento, desde a ciéncia basica e Manuais
desenvolvimento pré-clinico até a aplicagao clinica,
manejo de toxicidades e perspectivas futuras
apresenta as diretrizes de pratica clinica da ASCO
para o manejo de eventos adversos da terapia com
Management of Immune- células CAR-T. Fornece recomendagdes baseadas
Santomasso Related Adverse Events in Diretriz em evidéncias para a graduagdo, monitoramento e Journal of
et al. (2021) Patients Treated With Chimeric Clinica tratamento farmacologico da Sindrome de Liberagao Clinical 42.1
’ Antigen Receptor T-Cell de Citocinas (CRS) e da Sindrome de Oncology
Therapy: ASCO Guideline Neurotoxicidade Associada a Células Efetoras
Imunes (ICANS), servindo como um pilar para a
padronizagédo do cuidado
Apresenta os resultados do ensaio clinico global
JULIET, que investigou a eficacia e seguranga do
. . Tisagenlecleucel (uma terapia com células CAR-T) New
Tisagenlecleucel in Adult . . . A
Schuster et . Ensaio em adultos com linfoma difuso de grandes células B England
Relapsed or Refractory Diffuse 2 g . 158.5
al. (2019) Clinico recidivado ou refratario. O estudo demonstrou Journal of
Large B-Cell Lymphoma .
respostas completas e duradouras em uma parcela Medicine
significativa dos pacientes, confirmando o beneficio
terapéutico desta abordagem
Discorre sobre o cuidado de enfermagem para
sobreviventes da terapia com células CAR-T.
. L Discute o papel fundamental da enfermagem no Asia-Pacific
Montoro- Nursing care for chimeric . Lo . .
. . . manejo de complicagdes tardias, no monitoramento Journal of
Lorite et al. antigen receptor T cell therapy Revisdo - . 2.8
ST . de longo prazo, na educagdo do paciente para o Oncology
(2024) survivors: A literature review . . . .
autocuidado e no suporte psicossocial, destacando a Nursing
necessidade de um plano de cuidados de
sobrevivéncia estruturado para esta populagdo
Buscou avaliar a qualidade de vida e o estado
psicoemocional de 104 pacientes candidatos a
Quality of life and emotional terapia CAR-T antes do tratamento. Os resultados
Montoro- state of patients who are Estudo mostraram uma alta prevaléncia de depressdo (75%) Enfermeria
Lorite et al. candidates for CAR-T therapy: Observacion e ansiedade (76%) nesta populagdo. O artigo conclui Clinica 13
(2025) Role of the advanced practice al que o papel do Enfermeiro de Pratica Avangada
nurse (APN) ¢ fundamental na detecgdo precoce dessas
complicagdes e no encaminhamento para o suporte
psicolégico
Detalha as estratégias em evolugdo para o manejo
das toxicidades da terapia com células CAR-T.
Rankin et al Evolving strategies for Discute tanto as abordagens padrao de tratamento Cancer and
(2024) : addressing CAR T-cell Revisdo (como tocilizumabe e corticosteroides) quanto as Metastasis 9.3
toxicities novas terapias e estratégias emergentes que visam Reviews

mitigar os eventos adversos, refletindo os avangos
mais recentes no campo
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Revisa de forma abrangente o estado da arte sobre a
sindrome de liberagao de citocinas (CRS) e a

p Cytokine release syndrome and neurotoxicidade associada (ICANS) em Nat'ure
Morris et al. p B . ] ; A 3 Reviews
associated neurotoxicity in Revisdo imunoterapias contra o cancer. Discute os 108.6
(2021) . . . [N Immunolog
cancer immunotherapy conhecimentos atuais sobre a apresentago clinica,
fisiopatologia, biomarcadores e as estratégias de y
manejo para estas toxicidades
Avalia retrospectivamente a toxicidade e as
intervengdes de enfermagem em pacientes
Eutuionof Toxciy Sy
Erdal et al. Associated with CAR-T Cell Estudo - Lscute a ap icagao das csca as ce graduagso b Bezmialem
(2024) sy crel N Descritivo a Sindrome de L1beragao_ de C1t0‘c1na5 (CRS)ea Science 0.2
Intervention Sindrome de Encefalopatia Relacionada a Células
crventions CAR-T (CRES), detalhando o manejo realizado pela
equipe de enfermagem e refor¢ando a importancia
da monitorizagdo continua
Apresenta uma revisao sobre o uso da terapia com
células CAR-T em malignidades pediatricas, com
Callahan, o cho na Leugemla Lln.fot?l:flstlca Agudg (LLA) de Asia-Pacific
CAR-T cells for pediatric células B. Discute o historico, os ensaios clinicos
Haas & . ) s . L Journal of
. malignancies: Past, present, Revisdo atuais e futuros, e as implicagdes para a 2.8
Smith Lo o Oncology
future and nursing implications enfermagem, destacando a responsabilidade dos .
(2023) . - . . Nursing
enfermeiros na educagdo, monitoramento ¢ manejo
de toxicidades, e na garantia da continuidade do
cuidado para pacientes pediatricos e suas familias
Foca na fisiopatologia e manifestagdes clinicas da Ed
Frey & Cytokine release syndrome s P & coes climicas Blood and
) - . Revisdo CRS. Descreve as abordagens de manejo, incluindo
Porter with chimeric antigen receptor . . P Marrow 4.7
Narrativa cuidados de suporte e terapias direcionadas,
(2019) T cell therapy R Transplantat
destacando o papel da enfermagem na monitorizagao ion
Gust Descreve o espectro da ICANS, desde sintomas
Tarasevi’ciu ; Neurotoxicity Associated with leves a edema cerebral. Enfatiza a importancia da
e & Turtle CD19-Targeted CAR-T Cell Revisdo avaliagdo neuroldgica seriada e do manejo com CNS Drugs 7.4
? Therapies corticosteroides e terapias direcionadas a
(2018) . 2
interleucina-6
Evidence-Based Al o o 3
. Apresenta uma revisao sistematica da literatura para
Recommendations for Nurse ~ A
. desenvolver recomendagdes baseadas em evidéncias Journal of
Monitoring and Management .~ R . L
Browne et Revisdo para a monitorizagao e manejo pela enfermagem da Pediatric
of Immunotherapy-Induced . " . . ~ P . . 1.5
al. (2021) . Sistematica Sindrome de Liberacao de Citocinas (CRS) induzida Oncology
Cytokine Release Syndrome: A . . S .
. . por imunoterapia. Fornece diretrizes claras para a Nursing
b A ratica clinica da enfermagem oncoldgica pediatrica
Children's Oncology Group p & gicap
Apresenta diretrizes de consenso de especialistas
para o manejo de pacientes pediatricos recebendo
Management guidelines for Artigo de terapia com células CAR-T. Apresenta Nature
Mahadeo et paediatric patients receiving Consenso e recomendagdes detalhadas para o manejo de Reviews 822
al. (2019) chimeric antigen receptor T Diretriz toxicidades agudas (como CRS e ICANS) e de longo Clinical ’
cell therapy Clinica prazo, além de abordar cuidados de suporte, Oncology
profilaxia infecciosa e reposi¢do de imunoglobulina
especificamente para a populagio pediatrica
Este estudo é uma revisdo retrospectiva e série de
casos que analisa a experiéncia de uma instituigdo
com a Neurotoxicidade de Inicio Tardio (LNT) apds
Late Neurotoxicity after a terapia com células CAR-T. O artigo destaca que
Chimeric Antigen Receptor T Revisdo enfermeiros e profissionais de pratica avancada sao Transplantat
Velez et al. Cell Therapy; The Advanced Retrospectiv frequentemente os primeiros a identificar os sinais ion and 44
(2025) Practice Professional and a/ Série de sutis de LNT, como alteragdes do tipo Parkinson e Cellular :
Nursing Approach to Diagnosis Casos paralisias de nervos cranianos. Conclui que o uso de Therapy
and Management altas doses de imunoglobulina intravenosa (IVIG)
foi associado a melhora da fungdo neuroldgica em
todos os pacientes do estudo que desenvolveram
LNT
Resumo de O estudo acompanhou 59 pacientes com linfoma
Cordeiro et Late Effects of CD19-Targeted Estudo nao-Hodgkin (LNH) e leucemia linfocitica cronica Blood 231
al. (2018) CAR T-Cell Therapy Clinico (LLC) que sobreviveram mais de um ano apos :

receberem a terapia com células CAR-T
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adversos de longo prazo (ocorrendo ou persistindo

direcionadas ao CD19. A analise dos efeitos

apos 90 dias da infusdo) sugere que eles sdo
aceitaveis e muitos podem estar relacionados a
tratamentos anteriores ou subsequentes, € nao
diretamente a terapia CAR-T

How I prevent infections in

infecgdes em pacientes com malignidades de células

direcionadas ao CD19. Discute as abordagens para a

Fornece um guia pratico sobre como prevenir

B que recebem terapia com células CAR-T

. patients receiving CD19- Bt
Hill & Seo o . Revisdo < 3 . A
targeted chimeric antigen . prevencdo de infecgdes em trés fases: antes da Blood 23.1
(2020) Narrativa . . . ,
receptor T cells for B-cell infusdo, imediatamente ap6s, € no acompanhamento
malignancies a longo prazo, cobrindo topicos como triagem de
doengas infecciosas, profilaxia antimicrobiana,
suplementag@o de imunoglobulina e vacinagdo.
O artigo demonstra uma visdo geral das novas
. terapias para o tratamento da Leucemia . .
Gregory £l Acyte ILymrieil s - Linfoblastica Aguda (LLA) em adultos, um campo R
Leukemia: Treatment and Revisdo . . S . . Oncology 4.6
(2019) que evoluiu para além da quimioterapia tradicional. .
Management Updates . L . Nursing
Discute os avangos e as atualizagdes no manejo e
tratamento da LLA em adultos
O artigo foca nos pontos-chave para o manejo
Managin clinico da hipogamaglobulinemia em pacientes
Sing . tratados com células CAR-T. Discute a
Kampouri et by gramm g ol iTGniD i fisiopatologia da aplasia de células B, fatores de Expert
pourt ¢ patients treated with CAR-T- Revisao HSIop gla da aplasia Y O Review of 43
al. (2022) ) . risco, estratégias de monitoramento dos niveis de
cell therapy: key points for . . Hematology
A imunoglobulina e as abordagens de tratamento,
clinicians . . . .
como a terapia de reposigdo com imunoglobulina
intravenosa (IVIG)
Management of adults and
children undergoing chimeric O artigo fornece recomendagdes de melhores
antigen receptor T-cell therapy: praticas da EBMT e JACIE para o manejo clinico de
Yakoub- best practice recommendations Diretriz adultos e criangas submetidos a terapia com células
of the European Society for Clinica e CAR-T. Cobre todos os aspectos do tratamento, Haematolog
Agha et al. lood and d desd logibilidade d . n o d . 7.9
(2020) Bloo an| Marrow Recomenda esde a elegibilidade do paciente até 0 mancjo de ica
Transplantation (EBMT) and ¢oes toxicidades e, notavelmente, estabelece a
the Joint Accreditation necessidade de um monitoramento de longo prazo
Committee of ISCT and EBMT por até 15 anos
(JACIE)
O artigo discute a integragdo das perspectivas da
enfermagem para melhorar o cuidado ao paciente
CAR T-cell therapy in cancer: durante a terapia com células CAR-T. O texto Asia-Pacific
Gupta et al. Integrating nursing Revisio fornece uma visdo geral sobre o papel essencial dos Journal of 28
(2024) perspectives for enhanced enfermeiros no manejo das toxicidades, educagao do Oncology :
patient care paciente, coordenagdo do cuidado multidisciplinar e Nursing
suporte psicossocial, defendendo a enfermagem
como um componente vital para o sucesso da terapia
Uma revisao focada nos mecanismos e no manejo
das toxicidades da terapia com células CAR-T. O
Ferreri & . texto discute a fisiopatologia por tras da Sindrome Lo
. Mechanisms and management .~ . ~ Lo Frontiers in
Bhutani of CAR T toxicit Revisao de Liberagdo de Citocinas (CRS) e da Oncolo 4.7
(2024) y neurotoxicidade (ICANS), e revisa as estratégias de ey
tratamento atuais e emergentes para essas
complicagdes
Estabelece defini¢des padronizadas e um sistema de
graduacdo para a Sindrome de Liberagao de
ASTCT Consensus Grading for . Citocinas (CRS) e a toxicidade neurologica Biology of
. Artigo de TN . . .
Cytokine Release Syndrome associada as terapias com células efetoras imunes. Blood and
Lee et al. . .. Consenso e - . .
and Neurologic Toxicity L Fornece critérios claros para classificar a gravidade Marrow 4.7
(2019) . ? Diretriz ] ~ o
Associated with Immune Clinica da CRS com base em febre, hipotensao e hipoxia, e Transplantat
Effector Cells introduz o escore de Encefalopatia Associada a ion
Células Efetoras Imunes (ICE) para padronizar a
avaliagdo da neurotoxicidade.
Neelapu ef Axicabtagene Ciloleucel CAR Ensaio O artigo relata os resultados do ensaio clinico New
al (281 7 T-Cell Therapy in Refractory Clinico fundamental ZUMA-1, que avaliou a eficacia e Eneland 158.5
: Large B-Cell Lymphoma (Fase 2) seguranga da terapia com células CAR-T g
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(Axicabtagene ciloleucel) em pacientes com linfoma Journal of
difuso de grandes células B refratario. O estudo Medicine
demonstrou taxas de resposta objetiva elevadas e
duradouras, estabelecendo esta terapia como um
tratamento padrdo para esta populagdo de pacientes
Fornece uma revisdo abrangente sobre a avaliagdo e
o manejo das toxicidades da terapia com células
L . CAR-T. Apresenta uma abordagem multidisciplinar Nature
Chimeric antigen receptor T- . < .
Neelapu et cell therany — assessment and Revisdo e algoritmos para a graduag@o e tratamento da Reviews 822
al. (2018) Py L Sindrome de Liberagdo de Citocinas (CRS) e da Clinical :
management of toxicities - s 5 .
neurotoxicidade, que sdo fundamentais para a Oncology
pratica clinica da enfermagem e de toda a equipe de
saude
Apresenta uma revisdo sistematica focada no manejo
de enfermagem de pacientes pediatricos submetidos
Nursing Management in a terapia com células CAR-T. Sintetiza as evidéncias
. . Pediatric Patients Undergoing - sobre as principais responsabilidades da Seminars in
Amicucci et . . . Revisao . . .
al. (2023) Chimeric Antigen Receptor T Sisterética enfermagem, incluindo o monitoramento de Oncology 4.6
: (CAR-T) Cell Therapy: A toxicidades, a gestao de efeitos adversos, o suporte Nursing
Systematic Literature Review ao paciente e a familia, e a importancia da educacao
para garantir a seguranga e a eficacia do tratamento
nesta populacdo especifica
. . aborda as consideragdes de sobrevida para pacientes Clinical
. Adult survivorship: . .
Buitrago et . . . - adultos que receberam a terapia com células CAR-T. Journal of
Considerations following CAR Revisdo . . . . 1.2
al. (2019) Focando nos efeitos fisicos, psicossociais e Oncology
T-cell therapy . .
financeiros a longo prazo do tratamento. Nursing
Este estudo investigou a eficacia de um protocolo de
enfermagem especifico para pacientes com mieloma
Nursing care of patients with Estudo multiplo refratario tratados com células CAR-T
relapsed and refractory Observacion universais (BCMA-UCART). O estudo comparou
Dai et al. multiple myeloma treated with al um grupo experimental (com o protocolo especifico) Medicine 14
(2023) B-cell mature antigen-targeted Comparativ aum grupo de controle (cuidados convencionais) e '
universal chimeric antigen l:) concluiu que o programa de enfermagem
receptor T cells especializado foi eficaz em controlar as toxicidades
€ promover uma recuperagio mais rapida e alta
hospitalar precoce

Fonte: Autores (2025).

4. Discussao

A analise aprofundada e a sintese das evidéncias selecionadas, por meio da Analise de Contetido (Bardin, 2016), revelam
que a pratica de enfermagem na terapia CAR-T ¢ um dominio altamente especializado que se tornou um componente critico e
indissociavel da seguranga e eficacia do tratamento. O papel do enfermeiro transcende a administragao de cuidados de rotina,
evoluindo para uma fun¢do de vigilancia imunoldgica intensiva, onde a avaliagdo precisa e a intervengdo atempada so
determinantes para os desfechos do paciente. A discussdo a seguir, estruturada nos eixos tematicos que emergiram da analise,
sintetiza e interpreta os achados, construindo um panorama coeso sobre a complexidade e a centralidade da enfermagem neste

campo revoluciondrio da oncologia.

4.1 Fisiopatologia e manifestac¢des clinicas das toxicidades agudas: implicacdes para a pratica de enfermagem

A compreensdo da fisiopatologia das toxicidades agudas é fundamental para que a equipe de enfermagem possa
antecipar, reconhecer e responder adequadamente as manifestagdes clinicas. A Sindrome de Liberagdo de Citocinas (CRS) ¢ a
toxicidade mais comum e resulta de uma resposta inflamatoria sistémica macica (Lee et al., 2014). Apo6s a infusdo, as células
CAR-T se expandem e, ao encontrarem as células tumorais, liberam grandes quantidades de citocinas pro-inflamatorias, como o
Interferon-Gama (/F'N-y) e o Fator de Necrose Tumoral-alfa (TNF-a). Este evento inicial desencadeia uma cascata de ativagao

de outras células imunes (Ferreri & Bhutani, 2024). Como macrofagos e mondcitos, que por sua vez liberam citocinas adicionais,
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notadamente a Interleucina-6 (/L-6) e a Interleucina-1 (/L-1). E a IL-6, em particular, que atua como um mediador central da
sindrome, promovendo a disfun¢@o endotelial que leva ao extravasamento capilar, hipotensdo e disfungdo de multiplos érgaos

(Lee et al., 2014; Frey & Porter, 2019). A Figura 3 ilustra o diagrama da fisiopatologia da CRS e ICANS.

Figura 3 - Diagrama da fisiopatologia da CRS e ICANS.

Etapa 1: Gatilho Liberagao - Etapa 4: A TEMPESTADE DE
3 secundaria 1 CITOCINAS
Célula CAR-T reconhece a tiberaczaimassivade
Célula Tumoral ‘l' mediadores inflamatérios
Principal Mediador: IL-6
I Etapa 3: Amplifica¢do

Ativacao de células imunes

Reconhecimento do antigeno alvo
l espectadoras
Consequéncia Sistémica: Consequéncia Neuroldgica:
Etapa 2: Ativagao Inicial I CRS ICANS
3 A . . (Sindrome de Liberacdo de (Sindrome de
L1bera§a° de Citocinas Ativagio em cascata Citocinas) Neurotoxicidade)
Primarias
J ¥
(IFN-y, TNF-a) ] ]
. e 4 Rompimento da Barreira
Disfungao Endotelial

Hematoencefalica (BHE)
e Inflamagdo do SNC

d v

Sintomas:
Confusao, Afasia,
Convulsdes

e Extravasamento Capilar

Sintomas:
Febre, Hipotensdo, Hipdxia

Legenda: Representagdo esquematica da fisiopatologia da Sindrome de Liberagdo de Citocinas (CRS) e da Neurotoxicidade (/CANS). O
processo ¢ desencadeado pela ativagdo da célula CAR-T apds o reconhecimento do antigeno tumoral. Isso leva a uma cascata inflamatoria que
ativa outras células imunes, culminando em uma 'tempestade de citocinas', onde a Interleucina-6 (/L-6) ¢ um mediador central. A resposta
sistémica resulta na disfungdo endotelial (CRS) e na disrupgdo da barreira hematoencefalica (ICANS), levando aos sintomas clinicos
observados. Fonte: Autores (2025).

Para a enfermagem, isso se traduz na necessidade de monitorar atentamente o sinal sentinela da CRS: a febre (Lee et
al., 2014). Uma febre, que pode ocorrer horas ou dias apos a infusdo, deve ser considerada um evento relacionado a CAR-T até
que se prove o contrario e serve como o primeiro indicador para intensificar a vigilancia de outros sinais, como taquicardia,
hipotensao e hipdxia, que caracterizam a progressao da sindrome (Brudno & Kochenderfer, 2016; Morris ef al., 2021).

A Sindrome de Neurotoxicidade Associada a Células Efetoras Imunes (/CANS) representa um desafio ainda maior, pois
sua fisiopatologia ¢ menos compreendida e suas manifestagdes podem ser mais sutis. Acredita-se que a /CANS resulte de uma
combinagdo de fatores, incluindo o aumento da permeabilidade da barreira hematoencefalica, a disfungdo endotelial no Sistema
Nervoso Central (SNC) e a presenga de citocinas inflamatorias no liquido cefalorraquidiano (Gust, Taraseviciute & Turtle, 2018;
Santomasso et al., 2021). Diferentemente da CRS, a ICANS pode ocorrer concomitantemente, apos a resolucao da CRS, ou
mesmo de forma isolada. Suas manifestagdes clinicas formam um espectro amplo e variado, desde sintomas iniciais e leves,
como cefaleia, confusdo, tremores e disgrafia (dificuldade de escrita), até quadros graves de afasia, convulsoes, sonoléncia
profunda e edema cerebral, que pode ser fatal (Gust, Taraseviciute & Turtle, 2018; Morris et al., 2021). A implicag¢ao para a
enfermagem ¢ a necessidade de uma avaliagdo neuroldgica seriada e meticulosa, que va além da simples avaliagdo do nivel de
consciéncia, focando na deteccao de déficits cognitivos e motores sutis que podem ser os primeiros sinais de uma neurotoxicidade
em desenvolvimento. Para otimizar esse monitoramento, ¢ fundamental que os pacientes sejam avaliados quanto a condic¢des
neurolodgicas pré-existentes; uma consulta com neurologista e exames de neuroimagem podem ser recomendados, enquanto testes

de base, como a coleta de uma amostra da caligrafia, devem ser realizados em todos os pacientes (Steinbach et al., 2023).

19


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v14i9.49533

Research, Society and Development, v. 14, n. 9, e4714949533, 2025
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOLI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v14i9.49533

Uma das maiores complexidades para a pratica de enfermagem ¢ a sobreposi¢ao de sintomas entre CRS, ICANS e outras
condigdes criticas, como a sepse. Um paciente febril, taquicardico e hipotenso pode estar desenvolvendo CRS ou pode ter uma
infeccdo grave, especialmente no contexto de neutropenia pos-quimioterapia de linfodeplecdo (Morris et al., 2021; Neelapu et
al., 2018). Da mesma forma, um estado de confusdo mental pode ser um sinal de /CANS, mas também de encefalopatia séptica,
desequilibrio metabdlico ou até mesmo psicose induzida por esteroides, caso estes ja tenham sido administrados (Gust,
Taraseviciute & Turtle, 2018). Isso posiciona o enfermeiro ndo apenas como um executor de protocolos, mas como um agente
de diagnostico diferencial na linha de frente. A coleta de dados precisa, a documentacao detalhada da cronologia dos sintomas e
a comunicag¢ao eficaz com a equipe médica sdo cruciais para guiar a investigagao diagnostica (hemoculturas, exames de imagem)
e evitar intervencdes potencialmente deletérias. A complexidade do diagnostico diferencial aumenta com o uso de terapias com
células CAR-T Universais (UCART), que, por serem de doadores saudaveis, introduzem o risco da Doenga do Enxerto Contra o
Hospedeiro (GVHD), exigindo da enfermagem uma vigilancia adicional para manifestacdes cutaneas, gastrointestinais e
hepaticas que ndo estdo presentes na terapia autéloga (Dai et al., 2023).

A complexidade e a gravidade dessas toxicidades exigem uma reestruturacdo do cuidado de enfermagem oncoldgica,
que deve incorporar competéncias tradicionalmente associadas a terapia intensiva. O enfermeiro que cuida de um paciente em
terapia CAR-T deve ser proficiente em monitoramento hemodindmico avangado, avaliacdo neurologica detalhada e
reconhecimento de padrdes de disfuncdo organica, transformando-se, na pratica, em um "enfermeiro de vigilancia imunologica

intensiva" (Nwozichi, Ogunmuyiwa & Ojewale, 2024; Amicucci ef al., 2023).

4.2 Protocolos de avaliacido e monitoramento continuo: o papel da enfermagem na detecciio precoce

A deteccdo precoce das toxicidades é a pedra angular para o manejo seguro da terapia CAR-T, e a enfermagem ¢ a
principal responsavel por essa vigilancia continua. As diretrizes de sociedades como a European Society for Blood and Marrow
Transplantation (EBMT) e a American Society of Clinical Oncology (ASCO) recomendam protocolos de monitoramento
rigorosos (Ellard ef al., 2022; Kroger ef al., 2022; Santomasso et al., 2021). Isso inclui, no minimo, a verifica¢do de sinais vitais
completos (temperatura, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, pressdo arterial e saturacdo de oxigénio) a cada 4 horas
durante o periodo de maior risco (geralmente as duas primeiras semanas pos-infusdo). Na presenca de febre ou instabilidade
hemodinamica, a frequéncia de monitoramento deve ser escalada para cada 1-2 horas (Brudno & Kochenderfer, 2016). Além
disso, o cuidado de enfermagem envolve a manutengdo de um balango hidrico estrito para detectar precocemente a retencao de
fluidos associada ao extravasamento capilar, a pesagem diaria do paciente e 0 acompanhamento de exames laboratoriais diarios,
que incluem hemograma completo, fun¢ao renal e hepatica, e marcadores inflamatdrios como a Proteina C Reativa (PCR) ¢ a
ferritina (Ellard et al., 2022).

Para a avaliacdo da neurotoxicidade, a pratica evoluiu da observagio subjetiva para o uso de ferramentas padronizadas
e objetivas (Lee et al., 2019). O que representa um avango significativo na seguranca do paciente. A ferramenta mais amplamente
adotada é o escore de Encefalopatia Associada a Células Efetoras Imunes (ICE - Immune Effector Cell-Associated
Encephalopathy), recomendado pela American Society for Transplantation and Cellular Therapy (ASTCT) (Lee et al., 2019). O
escore /CE ¢ uma avaliacdo de 10 pontos que testa orientacdo, atengdo (contar de 100 para tras de 10 em 10), nomeagdo de
objetos e, crucialmente, a capacidade de escrita. Uma amostra da caligrafia do paciente deve ser coletada diariamente, pois a
disgrafia ¢ frequentemente um dos primeiros e mais sensiveis indicadores de /CANS incipiente (Ellard ef al., 2022; Erdal et al.,
2024). Outras ferramentas, como a CARTOX-10, também sdo utilizadas em alguns centros com o mesmo proposito (Erdal et al.,
2024). A recomendagdo ¢ que a avaliagdo neurologica com uma dessas ferramentas seja realizada pelo menos duas vezes ao dia

ou sempre que houver qualquer alteragdo no estado mental do paciente.
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A implementacdo dessas ferramentas padronizadas representa uma mudanga fundamental na pratica, pois transforma
uma avaliagdo que poderia ser subjetiva ("o paciente parece um pouco confuso") em um dado quantificavel (por exemplo, "o
escore /CE caiu de 10 para 8"), conforme demonstrado em estudos descritivos da pratica de enfermagem (Erdal et al., 2024).
Essa quantifica¢@o ndo é meramente para registro; ela serve como um gatilho para agdes clinicas predefinidas. De acordo com
os algoritmos de manejo da ASTCT, uma queda no escore /CE para um determinado nivel (ex: < 7) ou a ocorréncia de um evento
neurologico especifico (ex: convulsdo) determina o grau da /CANS e, consequentemente, aciona uma cascata de intervengdes,
como a realizagdo de neuroimagem, consulta com neurologia e, mais importante, o inicio da terapia com corticosteroides (Lee
etal.,2019; Santomasso ef al., 2021). Desta forma, a avaliacdo de enfermagem estd diretamente ligada a uma resposta terapéutica
imediata e padronizada, minimizando a variabilidade no cuidado e o risco de atrasos no tratamento. Para que este sistema
funcione, a avaliagdo neurologica seriada deve ser integrada ao fluxo de trabalho da enfermagem com o mesmo rigor ¢ prioridade
da verificagdo de sinais vitais (Ellard et al., 2022). Isso exige que os enfermeiros recebam treinamento especifico ndo apenas
sobre como aplicar a ferramenta, mas também sobre como interpretar seus resultados no contexto clinico do paciente (Kenyon
et al.,2024). A aplicagdo incorreta ou a falha em reconhecer a significancia de uma queda de 1 ou 2 pontos no escore pode levar
a atrasos perigosos no diagnoéstico e tratamento de uma condicdo que pode progredir rapidamente para edema cerebral. A
ferramenta de avaliagdo neuroldgica, portanto, funciona como a interface critica entre a observacao clinica do enfermeiro e a
acdo decisiva da equipe multidisciplinar, solidificando o papel da enfermagem como o principal sentinela da seguranga

neurologica do paciente (Kenyon et al., 2024).

4.3 Intervencdes de enfermagem no manejo dos efeitos adversos: do cuidado de suporte a terapia farmacolégica

O manejo das toxicidades da CAR-T pela enfermagem abrange um continuo de cuidados, desde intervengdes de suporte
fundamentais até a administragdo de terapias farmacoldgicas complexas. A base do manejo é o cuidado de suporte agressivo
(Brudno & Kochenderfer, 2016). Para a febre, a intervencio inicial é a administragdo de antipiréticos, como o paracetamol. E
crucial que os enfermeiros saibam que Anti-Inflamatérios Nao Esteroidais (AINEs) e corticosteroides devem ser evitados no
manejo inicial da febre, pois os AINEs podem aumentar o risco de sangramento e lesdo renal em um paciente ja
trombocitopénico, e os esteroides podem suprimir a atividade das células CAR-T (Brudno & Kochenderfer, 2016). Para a
hipotensdo, a primeira linha de agdo ¢ a reposi¢do volémica criteriosa com bolus de fluidos intravenosos. A enfermagem deve
monitorar de perto a resposta do paciente, equilibrando a necessidade de restaurar a pressdo arterial com o risco de sobrecarga
hidrica ¢ edema pulmonar devido ao extravasamento capilar (Ellard ef al., 2022). Em casos de hipdxia, a administragdo de
oxigénio suplementar via canula nasal ¢ a interveng¢ao inicial (Santomasso et al., 2021). Além disso, a profilaxia anti-infecciosa
com agentes antivirais e antifingicos ¢ um componente padrao do cuidado, dado o estado de imunossupressdo induzido pela
quimioterapia de linfodeplegdo (Stewart & Henden, 2021; Ellard ef al., 2022).

Quando os cuidados de suporte ndo sdo suficientes, a enfermagem desempenha um papel central na administragdo de
terapias farmacoldgicas especificas, cujas estratégias de manejo estdo em constante evolucdo (Rankin et al., 2024). Para a CRS
de grau moderado a grave (geralmente grau >2, conforme os critérios da ASTCT), o tratamento de primeira linha é o
Tocilizumabe, um anticorpo monoclonal que bloqueia o receptor de /L-6 (Frey & Porter, 2019; Morris et al., 2021). Os
enfermeiros devem estar preparados para administrar este medicamento prontamente e monitorar a resposta do paciente, que
geralmente inclui a resolug@o da febre em poucas horas, embora a melhora hemodinadmica possa levar mais tempo (Browne et
al., 2021). Para a ICANS de grau moderado a grave e para a CRS refrataria ao Tocilizumabe, os corticosteroides (geralmente

Dexametasona para /CANS devido a sua melhor penetragdo no SNC, ou Metilprednisolona) sdo a base do tratamento (Brudno &
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Kochenderfer, 2016; Santomasso et al., 2021). A enfermagem ¢ responsavel pela administracdo desses agentes em altas doses e
pelo monitoramento de seus efeitos colaterais, como hiperglicemia, alteracdes de humor e risco aumentado de infecgao.

Uma responsabilidade critica da enfermagem ¢ reconhecer os gatilhos para o escalonamento do cuidado. A falha em
responder a reposi¢do de fluidos, a necessidade de doses crescentes de oxigénio ou o desenvolvimento de toxicidade neurologica
grave sdo indicadores claros para a transferéncia do paciente para uma Unidade de Terapia Intensiva (UTI) (Brudno &
Kochenderfer, 2016; Fitzgerald et al., 2017; Browne et al., 2021). O enfermeiro deve iniciar essa comunicagdo com a equipe
médica de forma proativa para garantir uma transicdo segura e sem demoras. A seguir, o diagrama do manejo das toxicidades

agudas ¢ demonstrado na Figura 4.

Figura 4 - Diagrama do manejo das toxicidades agudas.
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Legenda: Fluxograma de decisdo clinica para o manejo de enfermagem das toxicidades agudas (CRS e ICANS) associadas a imunoterapia
CAR-T. Partindo do monitoramento continuo e da detec¢do de sinais de alerta (febre, hipotensao, hipdxia), guiando a aplicacdo de cuidados
de suporte, a avaliacdo da gravidade segundo os critérios ASTCT e o acionamento de terapias especificas como o Tocilizumabe e os
Corticosteroides (Dexametasona). O fluxograma também indica os gatilhos para o escalonamento do cuidado para a Unidade de Terapia
Intensiva (UTI). Fonte: Autores (2025).

Como estratégia de colaboragdo proativa, alguns centros adotam modelos como o de "vigilancia médica" (medical
watchers), no qual a equipe de terapia intensiva realiza rondas didrias nos pacientes de alto risco para deterioragdo clinica,
permitindo uma detecgdo ainda mais precoce e uma transicdo mais suave para a UTIL, caso seja necessario (Callahan, Haas &
Smith, 2023).

Este processo coloca a enfermagem no centro de uma tensdo terapéutica fundamental: a necessidade de suprimir
rapidamente a resposta imune para controlar a toxicidade versus o risco de que os mesmos medicamentos imunossupressores,
especialmente os corticosteroides, possam eliminar as células CAR-T e comprometer a eficicia antitumoral do tratamento
(Brudno & Kochenderfer, 2016; Browne et al., 2021). A documentagio precisa ¢ detalhada do enfermeiro sobre a cronologia
dos sintomas, as intervengdes realizadas e a resposta do paciente a cada uma delas ¢, portanto, vital. Esses dados permitem que
a equipe médica titule a imunossupressao de forma a encontrar o equilibrio delicado entre seguranca e eficécia.

A complexidade farmacologica e fisiopatologica da terapia CAR-T exige que os enfermeiros que atuam nesta area
recebam educacdo avancada e continua. Nao basta saber como administrar um medicamento; € preciso compreender a logica por
tras do algoritmo de tratamento. Os enfermeiros precisam entender por gue os esteroides sao a ultima linha para a CRS, mas a
primeira para a [CANS, e por que o Tocilizumabe, embora eficaz para a CRS, tem pouca ou nenhuma eficacia na ICANS e pode,
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teoricamente, até piora-la ao aumentar os niveis de /-6 no SNC (Santomasso et al., 2021). Esse nivel de conhecimento permite
que os enfermeiros atuem nao apenas como executores de prescri¢des, mas como uma barreira de seguranca inteligente e um
parceiro informado na tomada de decisdes clinicas, questionando ordens que possam parecer inconsistentes com as diretrizes e

contribuindo ativamente para a seguranga do paciente.

4.4 Gestao de complicagdes tardias e o papel da enfermagem na sobrevivéncia pés-CAR-T

O cuidado de enfermagem na terapia CAR-T ndo termina com a resolucdo das toxicidades agudas (Montoro-Lorite ef
al., 2024). A vigilancia para Neurotoxicidades de Inicio Tardio (LNT) ¢ um componente critico do cuidado de sobrevivéncia,
pois estas podem se manifestar semanas apds a infusdo com um quadro clinico distinto da ICANS aguda (Velez et al., 2025). Um
exemplo notavel ¢ a Toxicidade de Movimento e Neurocognitiva (MNT), com caracteristicas de parkinsonismo, cujo inicio sutil
reforga a importancia da enfermagem na educagdo do paciente e cuidador para o monitoramento em casa com ferramentas como
diarios de caligrafia (Steinbach et al., 2023).

Enfermeiros e profissionais de pratica avangada sdo frequentemente os primeiros a identificar essas alteragdes
neurologicas sutis (Velez et al., 2025). Enquanto essas toxicidades tardias sdo muitas vezes refratarias as intervengdes padrao
para ICANS, séries de casos sugerem que o manejo com altas doses de Imunoglobulina Intravenosa (/VIG) pode estar associado
a melhora da fung@o neurolédgica (Velez ef al., 2025).

A Figura 5 ilustra as fases cronoldgicas deste percurso, desde a preparagao do paciente até o acompanhamento de longo

prazo, destacando a transi¢ao do manejo agudo para a gestdo de complicagdes cronicas.

Figura 5 - Diagrama da jornada do paciente em imunoterapia CAR-T como uma linha do tempo.

Pré-Tratamento Fase Aguda (Primeiros 30 dias)
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Legenda: Ilustragdo das principais fases cronolégicas do tratamento com células CAR-T, desde a etapa pré-tratamento até o acompanhamento
de longo prazo. Destaca-se a janela de alta vigilancia para toxicidades agudas (CRS e ICANS) nos primeiros 30 dias e a transig¢do para a gestdo
de complicacdes cronicas, como a aplasia de células B, que define os cuidados de enfermagem na fase de sobrevivéncia.

Fonte: Autores (2025).
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A sobrevivéncia pos-tratamento apresenta um conjunto unico de desafios de longo prazo como a recuperagdo
hematopoiética e a gestdo de citopenias (Jain et al., 2020), que exigem monitoramento ¢ manejo continuos, colocando a
enfermagem no centro da gestdo da satde do paciente a longo prazo. A complicag@o tardia mais comum e clinicamente
significativa ¢ a aplasia de células B com consequente hipogamaglobulinemia. Este ¢ um efeito "on-target, off-tumor" esperado,
pois as células CAR-T que visam antigenos como o CD19 ndo distinguem entre células B malignas e saudaveis. A auséncia de
células B, embora seja um marcador da persisténcia e atividade das células CAR-T, leva a uma deficiéncia na produgdo de
anticorpos, resultando em hipogamaglobulinemia que pode persistir por meses ou anos, aumentando drasticamente o risco de
infeccdes, especialmente sinopulmonares por bactérias encapsuladas (Cordeiro et al., 2018; Morris et al., 2021; Stewart &
Henden, 2021).

O manejo deste risco infeccioso cronico ¢ uma responsabilidade central da enfermagem de acompanhamento. As
diretrizes recomendam o monitoramento mensal dos niveis de imunoglobulina sérica (IgG) (Ellard ef al., 2022). Para pacientes
que desenvolvem hipogamaglobulinemia grave (geralmente definida como um nivel de /gG < 400 mg/dL) e/ou apresentam
infec¢des recorrentes, a enfermagem coordena e, muitas vezes, administra a terapia de reposi¢do de imunoglobulina (/VIG ou
SCIG) (Mahadeo et al., 2019; Kampouri ef al., 2022). Além disso, a enfermagem desempenha um papel crucial na coordenacao
de um complexo cronograma de revacinacdo. Devido a imunossupressdo e¢ a aplasia de células B, os pacientes perdem a
imunidade adquirida por vacinas anteriores. Recomenda-se que a revacinagao, utilizando apenas vacinas inativadas, comece
entre 6 a 12 meses ap6s a infusdo de CAR-T, e a enfermagem ¢é responsavel por educar o paciente sobre essa necessidade e
garantir que o cronograma seja seguido (Hill & Seo, 2020; Buitrago et al., 2019).

O papel da enfermagem se estende a criagdo e implementac¢ao de um plano de cuidados de sobrevivéncia abrangente,
um documento essencial para garantir a continuidade e a qualidade do cuidado considerando a evolugdo do risco de infec¢des
ao longo do tempo (Czapka, Riedell & Pisano, 2023; Montoro-Lorite et al., 2024). Este plano, desenvolvido em colaboragao
com a equipe multidisciplinar, deve detalhar o cronograma de monitoramento de longo prazo (que pode se estender por até 15
anos, conforme recomendado pela EBMT) (Yakoub-Agha et al., 2020; Hayden ef al., 2022), a gestdo de citopenias prolongadas
(Jain et al., 2020), a triagem para malignidades secundarias (um risco tedrico da terapia génica) e o suporte para desafios
psicossociais e financeiros que frequentemente acompanham um tratamento tao intensivo (Buitrago et al., 2019).

Neste ambito, um desafio particular pode surgir em pacientes com mieloma multiplo, que, por estarem habituados a um
regime de tratamento continuo, podem sentir-se psicologicamente desconectados ou ansiosos a medida que o intervalo entre as
consultas de acompanhamento aumenta apds a terapia CAR-T (Steinbach et al., 2023). A enfermagem desempenha um papel
vital ao abordar proativamente essas preocupacdes, estabelecendo expectativas claras para cada etapa do acompanhamento de
longo prazo. Sendo que a necessidade desse suporte ja € evidente antes mesmo do inicio da terapia (Montoro-Lorite ef al., 2025).
Muitos desses pacientes ja passaram por multiplos regimes de tratamento sem sucesso, o que resulta em pressdes mentais e
financeiras significativas (Dai et al., 2023). Portanto, a avaliagdo das necessidades psicologicas e o estabelecimento de uma forte
relagdo de confianca entre enfermeiro e paciente sdo componentes cruciais do cuidado, ajudando a aumentar a confianca do
paciente no novo tratamento (Dai ef al., 2023).

Além do manejo do comprometimento cognitivo de longo prazo, que pode afetar os pacientes mesmo apods a resolugdo
da neurotoxicidade aguda (Ho et al., 2025). A educagdo do paciente e do cuidador para a alta ¢ uma das intervencdes de
enfermagem mais criticas. sendo um ponto central nas recomendagdes de cuidado, especialmente na populacido pediatrica
(Amicucci ef al., 2023). Nesse contexto, a abordagem deve ser centrada na familia e apropriada para a idade, reconhecendo o
estresse significativo que novas rotinas hospitalares podem causar tanto na crianga quanto nos pais (Callahan, Haas e Smith,

2023). A enfermagem desempenha um papel fundamental ao estabelecer uma relagao de confianga e prover orientagdo antecipada
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para diminuir a ansiedade da familia durante essa jornada complexa (Callahan, Haas e Smith, 2023). Isso inclui instrugdes claras
sobre os sinais e sintomas de infec¢do, a necessidade de permanecer geograficamente préoximo ao centro de tratamento por um
periodo definido (geralmente 30 dias) e a restricdo de atividades como dirigir por pelo menos 8 semanas devido ao risco de
neurotoxicidade tardia (Ellard et al., 2022).

Este novo cenario de cuidado representa uma mudanga de paradigma na sobrevivéncia oncologica. O foco nao € apenas
a vigilancia para a recidiva do cancer, mas o manejo proativo de uma condi¢cdo de imunodeficiéncia cronica induzida pelo
tratamento. O papel da enfermagem, portanto, evolui do cuidado agudo do cancer para a gestao de uma doenca cronica complexa.
Esta necessidade de acompanhamento especializado e de longo prazo tem implicagdes significativas para a organiza¢do dos
sistemas de saude. Modelos de cuidado liderados por enfermeiros de pratica avancada (Advanced Practice Nurses) sao
idealmente adequados para gerenciar esta populacdo de sobreviventes (Kisieclewski & Naegele, 2024). Tais modelos podem
garantir a continuidade do cuidado, melhorar a adesdo ao monitoramento e as terapias de suporte (como a IVIG), otimizar a
utilizagdo de recursos e servir como a ponte essencial entre o centro CAR-T altamente especializado e os provedores de cuidados
primarios na comunidade do paciente. Isso ndo apenas define uma nova fronteira para a pratica de enfermagem na terapia CAR-
T, mas reflete uma tendéncia mais ampla de evolugdo do papel da enfermagem no manejo de regimes de tratamento cada vez
mais complexos para diversas malignidades hematologicas (Epstein & Morrison, 2022). apresentando uma oportunidade para
que a enfermagem demonstre seu valor na lideranca de modelos de cuidado inovadores para uma populagao de pacientes nova e

em crescimento (Gupta et al., 2024).

5. Conclusao

Esta revisdo sistematica consolida a evidéncia de que a enfermagem especializada ndo é apenas um componente de
suporte, mas sim um pilar indispensavel ¢ integrante da terapia com células CAR-T. A analise da literatura demonstra que o
manejo seguro e eficaz das toxicidades unicas e potencialmente fatais associadas a este tratamento depende criticamente da
vigilancia, avaliagdo e intervengdo proativa da equipe de enfermagem. O papel do enfermeiro transcende as fungdes tradicionais
do cuidado oncoldgico, exigindo um conjunto de competéncias hibridas que englobam a acuidade dos cuidados intensivos, a
precisdo da avaliagdo neuroldgica avangada e a visdo de longo prazo da gestdo de doencas cronicas.

Os achados reforcam que a implementagdo de protocolos de monitoramento rigorosos e padronizados, como a avaliag@o
seriada com o escore ICE, e a aplicagdo de algoritmos de tratamento baseados em evidéncias sdo diretamente responsaveis pela
mitigagcdo da morbidade ¢ mortalidade associadas a CRS e a ICANS. A enfermagem atua como o principal agente na detec¢do
precoce, na administragdo de terapias de resgate e no escalonamento do cuidado, navegando na complexa tensdo terapéutica
entre controlar a toxicidade e preservar a eficacia antitumoral do tratamento. Além da fase aguda, a enfermagem lidera o cuidado
de sobrevivéncia, gerenciando a imunodeficiéncia cronica induzida pela aplasia de células B e coordenando planos de
acompanhamento de longo prazo que sdo essenciais para a saide continua do paciente.

Infere-se, portanto, que o sucesso continuo e a expansdo da terapia CAR-T estardo intrinsecamente ligados ao
desenvolvimento e fortalecimento da pratica de enfermagem avancada nesta area. Aponta-se para a necessidade de mais
pesquisas lideradas por enfermeiros, focadas na otimizagdo dos protocolos de cuidado, na validagdo de novas ferramentas de
avaliacdo e no desenvolvimento de modelos de atendimento de sobrevivéncia que possam apoiar de forma sustentavel o crescente
numero de pacientes que se beneficiam desta terapia revoluciondaria. A capacitagdo e o reconhecimento do enfermeiro como um
especialista em imunoterapia celular sao fundamentais para garantir que o potencial curativo da terapia CAR-T seja plenamente

realizado com a méxima seguranga para o paciente.
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