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Sao estudadas as alleragées da concentragdo de fibrinogénio
e das plaquelas, produzidas pela circulagdo extracorpdrea, em
dois grupos de pacientes.

No grupo I, a heparina foi administrada em dose inicial
de 4 mg/kg de péso corpéreo e complementada por dose de
I mglkg, quando a perfusdo se prolongava mais de 1 hora. Nos
pacientes do segundo grupo, a dose inicial de heparina foi a
mesma, mas novas injecoes de 1 mg/kg foram feitas 35 minutos
apos o inicio da anticoagulacao,

A concentra¢ao de fibrinogénio declinon 12,87% e 13,98%,
apés a circnlacdo extracorporea, nos dois grupos, respectiva-
mente, mas os resullados mais tmportantes foram observados
nos niveis de plaquetas, que mostraram reducio de 47,23% no
primeiro grupo, corrigida para 19,289, pelas doses adicicnais
de heparina, no segqundo grupo,

Em cirurgia cardiaca com circulacao extracorporea esta-
belecem-se algumas condicoes que favorecem a coagulacdo
intravascular generalizada: trauma mecanico do sangue no
circuito extracorporeo, acidose e queda do fluxo de perfusdo
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tecidual. Por outro lado, muitos doentes apresentam pertur-
baces da coagulacio, mesmo antes da operacio. Deutsch (%)
relere que tais alteracoes ocorrem em 50% dos pacientes por-
tadores de cardiopatias congénitas cianéticas. Hartmann (')
-constatou em alguns casos, trombocitopenia e fibrinogenio-
penia. Creveld (*) e Gomes e col. (*) relataram casos de au-
mento significativo da atividade fibrinolitica nesses pacientes.

Em face da predisposicio aos fendmenos trombéticos e
hemorragicos, assume grande importancia a heparinizacio
adequada durante a perfusfio artificial, Senning, (), em-
pregando dose de heparina correspondente a 1,5-2,0 mg/kg
de peso corpéreo, observou a ocorréncia de complicacdes he-
morragicas que diminuiram com o aumento dessa dose para
3,5-4,0 mg/kg. Esta dose passou entfio a ser empregada pela
maijoria dos servigcos de cirurgia cardiaca em todo o mundo,
acreseida de pequena dose complementar (1 mg/kg), admi-
nistrada ap6s 1 hora de perfuséo.

Estudos por nés realizados sobre a atividade da heparina
durante a circulagio extracorpoérea, demonstraram que 45
minutos apés a injecfio da dose inicial de heparina sua con-
-centracdo sanguinea acha-se reduzida, em média, a 359 do
valor inicial (1%),

E fato que poderia predispor a ocorréncia de coagulacio
intravascular, refletida, principalmente pela diminuicdo do
numero de trombocitos circulantes, bem como do teor de
fibrinogénio plasmatico.

METODO

Foram estudados 20 pacientes, submetidos a cirurgia
-cardiaca com circulagio extracorpérea, no Instituto do Co-
ragdo da F.M.U.S.P., distribuidos nos seguintes grupos:

Grupo I — 10 doentes nos guais a heparina foi adminis-
trada em dose inicial de 4 mg/kg, seguida de dose de manu-
tencéo, correspondente a 1 mg/kg, injetada aos 60 minutos
de perfusfco. (Quadro I).

Grupo II — 10 doentes nos quais a heparina foi admi-
nistrada em dose inicial de 4 mg/kg, seguida de dose de ma-
nutencéo, correspondente a 1 mg/kg, injetada cada 35 mi-
nutos apés a primeira dose. (Quadro II) .

As perfusoes foram realizadas com o Aparelho Coracio-
Pulmio Artificial modelo Hospital das Clinicas da F.M.U.S.P.,
-empregando-se 0 sangue total como perfusato, & excecio de
-4 perfusdes (2 em cada grupo), em que se utilizou a hemo-
«diluicio com solugfo de Ringer em volume correspondente
.4 16 ml/kg de peso corpdreo.
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JUADRO I
GRUPO I — DAROS GERAIS E DIAGNOSTICOS
No | ldade | Pése o
| (ames) | (Hg Diagngstico T. perfuside | Dilnicio
| ] {
1 23 1 81,0 Insuf, ad6rtica 517 parcial
2 & | 450 Estenose mitral Fr nio
3 25 1 45 0 Estencse mitral -+
| | Insuf. trictspide 106" nio
4 M4 | 626 Insut. atrtica 58 | parclat
5 2 | 570 Dupla lesfo adrtica 57 nio
6 % 1 459 Estenose mitral & nio
7 1 ! 227 Tetralogia de Trallot 9%’ nio
8 1 39 i 60.2 Estenose mitral 28’ nao
9 ] 5 1 14.7 Comun. interventricular Fiy nio
10 | 2 ! 510 Estenose mitral 17 nio
QUADROQ 1II
GRUPO II — DADOS GERAIS E DIAGNGSTICOS
! . b
N.» | Idade E Péso Dingnéstico T. perfosio | Dilnicke
| (anos) | (Kg} l
I R e I
| | !
1 20 | B3b Insut. abrtica 4 _
! I Estenose mitral 65" nio
2 5 | 820 Dupla lesfo adrtica (44 | nio
2| 4 ' 16,0 Tetralogia de Fallot g | nio
4 @ | 500 Tnsuf. aortica 4+ 1
! | Estenose mitral 57 ! pateiat
5 27 | 452 Dupla lesdo mitral 4
; ! Estenose adrtica a7 nfio
6 | 27 1 440 Dupla lesfo mitral 517 parclal
7 | Bl | sLO Dupla lesio mitral 4y | nio
g 1 27 ! 655 Dupla lesfio abértica
1 I Estenose mitral 85’ nhio
9 ! 4 1 194 Comun. Interventricular ‘ 32 nfo
0 | 7o 560 Insuficiéncia abdrtica 41’ nio

A avaliacdo das plaquetas foi feita pelo método de
Fonio (*) e sempre pelo mesmo analista (posteriormente os
resultados foram confirmados por método de contagem
d.reta). '
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A concentracio do fibrinogénio plasmatico foi determi-
nada pelo método de Foster e Whipple (*) modificado.

A intensidade de hemdlise, avaliada em funcao da con-
centracio de hemogobina livre no plasma ao final da perfu-
sdo, fo! determinada pelo método espectrofotométrico propos-
to por Osborn e col, (37).

As amostras sanguineas, para as determinacges labora-
toriais, foram colhidas 5 minutos antes do inicio da perfusao
e imediatamente apds seu término, antes da administracio
de protamina.

O equilibrio Acido-basico dos pacientes, durante a anes-
tesia e perfusfo, foi assegurado pela determinacio do pH, pO.,
pCO; e Diferenca em Bases (“Base Excess”), sepuida da
administracao de bicarbonato de sédio, quando necessario,
em dose calculada pela f6rmula de Mellemgaard e Astrup (°).

RESULTADOS

Os resultados das determinacdes do fibrinogénio, plague-
tas e hemoglobina plasmatica livre, nos pacientes do Grupo I,
em que a heparina s6 foi repetida 1 hora apés o inicio da
perfuséo, estio apresentados na Tabela I. Os dos pacientes
do Grupo II estio na Tabela II.

TABELA I

GRUPDO I — RESULTADOS DAS DETERMINACOES DE PLAQUETAS,
FIBRINOGENIO E HEMOLISE

N.? PLAQUETAS/mm3 FIBRINOGENIO (mg%) HEMOLISE

Caso n.*® I - T {Hb livre)
Antes . Apos ' Abtes ‘ Apds {mg%;)

e [ S
I |
1 490,000  215.000 240 . 170 15,68
2 ' 150.000 160.000 360 | 830 24,80
3 403005 170.0.0 340 360 5828
4 | 410.060 225.000 320 | 260 105,64
5 %1.000 | 225.000 340 : Zau 27 80
6 120,000 | 90. KK} 280 ! 220 55 30
7 our.eon ! 75.C00 260 210 79 90
g 20,000 | 101000 = 240 27,50
g x5 1,00 0.0 0 250 | 260 61,15
10 162.000 | 70.000 380 | 320 5.56
! : |
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TABELA 1I

GRUPO 11 .— RESULTADOS DAS DETERMINACOES BE PLAQUETAS,
FIBRINOGENIO E HEMOLISE

N.t PLAQUETAS/mm3 L FIBRINOGENIO (mg%) | HEMOLISE
Jaso n.t ] ; { (HD livre)

Antes |  Apés | Antes | Apds (mg%)

| | | -

I I I

1 354.000 | 324.000 ! 320 | 300 5,56
2 216.200 | 112.000 360 | 230 75,06
3 170.000 ] 75.C00 210 | 150 83,40
4 308.000 | 300000 180 | 200 89,60
5 350.000 | 301.000 300 [ 260 58,38
6 470.000 | 400.000 380 ! 320 56,60
7 150,000 | 153.000 340 ] 260 23.90
g 210,000 ! 165.000 | 250 I 290 58,38
9 135.000 ! 123.000 140 ! 130 22,40
10 90.000 ! 80.000 280 | 240 50,00

TABELA III

MEDIAS DOS RESULTADOS DOS PARAMETROS ESTUDADOS

GRUPO I GRUPO 11
I I N
Antes | Apds | Queda | Antes | Apés | Queda
T | I [
“Plaquetas 265.500 | 140.100 | 47,33% | 249.320 | 201.250 | 19,2805
‘Fibrinogénio 303.me% | 264.mg% | 12.87% | 286.mg% | 246.mg% | 13.98%
I ol | l
“Tempo de
Perfusiio 607,10 567,40"
Hemdblise 47 84meh 53,T3mg%

Na Tabela 1II observamos os resultados, em médias, dos
-diversos parametros estudados (plaquetas, fibrinogénio e in-
tensidade de hemélise) juntamente com o tempo de duragio
das perfusdes, para analise comparativa enfre os dois grupos.

No primeiro grupo, a média inicial do ntmero de pla-
«quetas, por mm? de sangue, foi de 265.500 e a final de 140.100,
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correspondente a uma queda porcentual de 47,23% . No se-
gundo a média variou de 249.320 plaquetas no inicio, para
201.250 ao final da perfuséo, com uma gqueda porcentual de
19,28% .

Houve no Grupe I, uma reducio porcentual de concen-
tragio do fibrinogénio de 12,87% do inicio para ¢ final da
perfusdo (303 mg% para 264 mg<) e no Grupo II de 13,98%
(286 mg9: para 246 mg).

A média dos resultados das determinagoes da hemoglo-
bina plasmatica livre foi de 47,84 mg% no Grupc I ¢ de
53,73 mg%, noe Grupo II. O tempo médio de duracio das
perfusbes foi de 60°:10” e 56':40” no Grupo II e III, res-
pectivamente.

COMENTARIOS

Senning (*°), empregando dose de heparina correspon-
dente a 1,5-2,0 mg/kg de peso corpdreo verificou a ocorréncia
de complicagdes hemorrigicas que diminuiram com o au-
mento dessa dose para 3,5-4,0 mg/kg, seguida da injecio
de nova dose de 1 mg/kg, quando a perfusio se prolongava
além de 60 minutos, critério que passou a ser adotado pela
maioria dos centros de cirurgia cardiaca, embora alguns au-
tores ainda indiquem as doses menores (7).

Durante estudo das alferacdes da coagula¢io sanguinea
produzidas pela circulagiio extracorpérea, tendo-se emprega-
do dose de heparina correspondente a 4,0 mg/kg de peso cor-
poreo, observamos que algumas amostras de sangue obtidas
no final das perfusdes coagulavam espontaneamente, Este
fato indicava diminuicdo da atividade da heparina em velo-
cidade maior que a esperada, aspecto posteriormente con-
firmado pela titulacio da heparina durante a perfuséo, sendo
que verificou-se estar sua concentracio reduzida, em média,
a 3b% do valor inicial, 45 minutos apds sua administracio.

Os valores de hemoglobina plasmatica livre foram muito
semelhantes nos dois grupos (47,84 mg% e 53,739 respecti-
vamente) refletindo, de certa forma, uma igualdade no trau-
matismo sanguineo causado pela perfusdo em ambos os gri-
pos. Por outro lado, & adminigtracdo de maiores doses de
heparina (grupo II) ndo foi capaz de reduzir, significativa-
mente, a queda do fibrinogénio, cujos valores médios foram
12,87 (303 para 264 mg7) no grupo I, 13,98%¢ (296 pars
246 mg%.) no grupo II.

A queda de plaguetas observada no primeiro grupo ao
final da perfusao (47.23%) é muito semelhante & referida porv
outros autores, (%) gendo gue, nessas circunstincias, a des-
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truicfo das plaguetas tem sido adimitida como causa de mi-
cro-trombose e alteracoes pulmonares (Peirce II} (3%).

No Grupo II verificamos que a reducfo porcentual de
plaquetas foi de apenas 19,28%, podendo-se atribuir esse re-
sultado a influéncia da heparina na adesividade plaquetdria,
conforme demonstrade por Hezlem (%) . Hupues (1*) verificou
reducido da agregacic plaquetaria para heparina e Best e
col, (). provaram que as doses de heparina necessarias ao
bloqueio da atividade das plaquetas sdo significantemente
maiores que as exigidas para produzir anticcagulacao.

Mustard e Gilbert (14) e Rowsell e col. (1), mostraram
os beneficios da heparinizagdo intermitente no aumento da
sobrevida das plaguetas a lonigo prazo, em homens e animais,
confirmando, indiretamente, os resultados obtidos nos pacien-
tes do Grupo II.

A importancia dessas observacoes reside em que as doses
complementares de heparina, na cirurgia cardiaca, devem ser
feitas em funcfo do tempo de heparinizacic e ndo do tempo
de perfusdo, pois algumas vezes o inicio desta é retardado a
ponto de ja ndo existirem niveis satisfatérios de heparina
circulante, sendo ¢gue para anticoagulacdc maig segura, o
intervalo entre essas doses nio deve ser superior a 35 minutos.

O restabelecimento da coagulacio apos a perfusdo é obti-
do pela administracio do sulfato de protamina em dose cor-
respondente a 1,5:1 do total de heparina injetada.

SUMMARY

THE INFLUENCE OF HEPARIN IN PLATELET LEVELS DURING
EXTRACORPOREAT, CIRCULATION

Alterations of the platelets and of the fibrinogen concentration, produced by
extracorporecal circulation, in two groups of pafients, are studied.

In Group I, heparin was administrated in an initial dose of 4 mg/ke
of body weight, and complementary dose of 1 mg/kg was injected when perfusion
‘was prolonged more than one hour. In the patients of the Second group, the
initial dose of heparin was the same, but repeat injections of 1 mg/kg were
made each 35 minutes after the beginning of the anticoagulation.

The fibrinogen concentration declined 12,87% and 13,98 after extracorporeal
circulation. in the two groups, respectively, but more important results were
observed in the platelet levels, which showed a reduction of 47,23% in the first
group, corrccted for 19,28¢p by adittional doses of heparin, in the second group.
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