
As Diretrizes Clínicas na Saúde Suplementar, iniciativa conjunta

Associação Médica Brasileira e Agência Nacional de Saúde Suplementar, tem por

objetivo conciliar informações da área médica a fim de padronizar condutas que

auxiliem o raciocínio e a tomada de decisão do médico. As informações contidas

neste projeto devem ser submetidas à avaliação e à crítica do médico, responsável

pela conduta a ser seguida, frente à realidade e ao estado clínico de cada paciente.
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DESCRIÇÃO DO MÉTODO DE COLETA DE EVIDÊNCIA:
Utilizou-se a base de dados Medline (http//www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed) com os
seguintes descritores: (transfusion) OR (blood transfusion) OR (platelets) OR (fresh-
frozen plasma) OR (antithrombin) AND sepsis OR (severe sepsis) OR (septic shock)
OR “Sepsis”[Mesh]’. Foi utilizado o seguinte filtro para o tipo de artigo: (randomized
controlled trial [pt] OR controlled clinical trial [pt] OR randomized controlled trials
[mh] OR random allocation [mh] OR double-blind method [mh] OR single-blind method
[mh] OR clinical trial [pt] OR clinical trials [mh] OR (“clinical trial” [tw]) OR ((singl* [tw]
OR doubl* [tw] OR trebl* [tw] OR tripl* [tw]) AND (mask* [tw] OR blind* [tw])) OR (
placebos [mh] OR placebo* [tw] OR random* [tw] OR research design [mh:noexp]
OR follow-up studies [mh] OR prospective studies [mh] OR control* [tw] OR prospectiv*
[tw] OR volunteer* [tw]) NOT (animals [mh] NOT humans [mh]). Além disso, limitou-
se a busca aos artigos de língua inglesa.

Em vista da escassez de artigos relacionados diretamente à sepse, optou-se por
ampliar a busca, utilizando-se os mesmos descritores descritos acima no tocante a
transfusão cruzando-os com os listados descritores: (intensive care) OR (critical) OR
(critical care) OR (critically) OR (critical illness). Nessa busca, utilizou-se o mesmo
filtro para o tipo de artigo, além de limitar a busca aos artigos de língua inglesa.

GRAU DE RECOMENDAÇÃO E FORÇA DE EVIDÊNCIA
A: Estudos experimentais ou observacionais de melhor consistência.
B: Estudos experimentais ou observacionais de menor consistência.
C: Relatos de casos (estudos não controlados).
D: Opinião desprovida de avaliação crítica, baseada em consensos, estudos fisiológicos

ou modelos animais.

OBJETIVO:
Fornecer orientações práticas, aplicáveis à realidade brasileira, sobre aspectos da
transfusão de hemoderivados no paciente com sepse grave.

CONFLITO DE INTERESSE:
Nenhum conflito de interesse declarado.
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1. QUAL É O NÍVEL DE HEMOGLOBINA INDICATIVO DE

TRANSFUSÃO DE CONCENTRADO DE HEMÁCIAS NO PACIENTE

ADULTO PORTADOR DE SEPSE GRAVE OU CHOQUE SÉPTICO?

Níveis de hemoglobina entre 7 e 9 g/dL não foram
associados a aumento de mortalidade em adultos gravemente
enfermos, quando comparados a níveis entre 10 e 12 g/dL
(100–200 g/L)1(A). No entanto, cabe ressaltar que esta
questão não foi avaliada especificamente em pacientes sépticos
e sim em pacientes gravemente enfermos, internados em
terapia intensiva, dos quais 20% eram sépticos. Em pacientes
sépticos, a transfusão de glóbulos vermelhos aumenta o
transporte de oxigênio, mas não está claro que isso se
acompanha de aumento concomitante do consumo de oxigênio
ou de melhora nos parâmetros de utilização de oxigênio pelos
tecidos2,3(B)4(C). Da mesma forma, não está claro que haja
melhora  nos desfechos clínicos quando da transfusão de
glóbulos vermelhos em pacientes com níveis superiores a 7,0
g/dL. Por outro lado, existe associação independente entre
transfusão de sangue e morbi-mortalidade, especialmente
episódios de infecção, tempo maior de internação hospitalar
e óbito5,6(B). A leucorredução não parece evitar os episódios
de infecção nosocomial.

Por outro lado, Rivers et al. demonstraram redução de
mortalidade com estratégia de intervenção precoce, visando à
otimização da saturação venosa central de oxigênio acima de
70% nas primeiras 6 horas de abordagem de pacientes em
choque séptico ou com níveis de lactato duas vezes o valor
normal. Essa estratégia incluía a transfusão de hemácias até
um hematócrito de 30%. Entretanto, não se pode definir
claramente o real papel da transfusão nessa redução de morta-
lidade, visto que outras intervenções foram realizadas. Assim,
nessa população específica, e durante a fase inicial de
ressuscitação, justif icar-se-ia a uti l ização de
hemoderivados7(A)8(D).
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Recomendação
Recomenda-se a transfusão de glóbulos

vermelhos quando os níveis de hemoglobina
estiverem abaixo de 7,0 g/dL em adultos com
sepse grave ou choque séptico, desde que não
haja hipoperfusão tecidual. Problemas clínicos
concomitantes, como doença cardíaca
isquêmica, hipoxemia grave, hemorragia agu-
da ou doença cardíaca cianótica, também re-
querem transfusão de glóbulos vermelhos com
níveis mais elevados de hemoglobina.

Em pacientes com hipotensão ou lactato
≥  4 mmol/L, nos quais não se obteve saturação
venosa central de oxigênio ≥  70% - medido
na veia cava superior - ou 65% quando medido
na artéria pulmonar após otimização
hemodinâmica com reposição volêmica e
vasopressores (pressão venosa central ≥  8 cm
H2O e pressão arterial média ≥  65 mmHg),
nas primeiras seis horas de ressuscitação, pode-
se utilizar transfusão até ser atingido um
hematócrito de 30%. Dobutamina pode ser
opção à transfusão para otimização da
saturação venosa.

2. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES DE USO DO

PLASMA FRESCO CONGELADO NO PACIENTE

ADULTO COM SEPSE GRAVE OU CHOQUE

SÉPTICO?

Na sepse, está bem claro que existe exar-
cebação da coagulação com comprometimento
dos mecanismos de anticoagulação e de fibri-
nólise. Essa resposta exacerbada procoagulante,
com o consequente aumento de consumo, con-
juntamente com o desvio da função hepática no
sentido de produzir moléculas de fase aguda, faz
com que haja um déficit importante em termos
de fatores de coagulação.

Ao contrário de outros quadros de coagulação
intravascular disseminada, como aqueles causa-
dos por neoplasias hematológicas, em que o
sangramento é proeminente, na sepse, as
manifestações clínicas são muito mais no senti-
do de disfunção orgânica pela obstrução na
microcirculação por microtrombos. Apenas um
pequeno percentual dos pacientes apresenta
sangramento e a incidência de sangramentos
graves é ainda menor.

Dessa forma, a transfusão de plaquetas ou
plasma fresco congelado (PFC), apenas para cor-
rigir distúrbios laboratoriais, pode resultar em
piora do quadro de disfunção sem necessaria-
mente reduzir o risco de sangramentos graves.
Já a utilização de transfusão nos casos de
sangramento ou nos casos em que haja
necessidade de procedimentos invasivos é
bastante razoável. Os riscos associados à trans-
fusão de concentrado de hemácias são também
existentes quando são transfundidos PFC ou
plaquetas. Na verdade, os quadros de
imunomodulação mediada por transfusão
(TRIM) e lesão pulmonar aguda relacionada à
transfusão (TRALI) são ainda mais frequentes
com o uso de PFC.

Na população de pacientes graves, em geral,
a transfusão de plasma fresco congelado está
indicada na deficiência documentada de fatores
de coagulação, isto é, aumento nos tempos de
protombina (TP) ou de tromboplastina parcial
(TTP) associada a sangramento ativo ou a período
que anteceda procedimentos invasivos ou inter-
venções cirúrgicas9-12(D). Apenas um estudo
avaliou a transfusão de PFC em paciente sépti-
co, corroborando as indicações previamente
descritas para população não séptica13(B). Isso
vai ao encontro dos aspectos fisiopatológicos já
discutidos, visto que o seu uso sem uma real
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necessidade pode exacerbar ainda mais a
coagulação, piorando a trombose que ocorre na
microcirculação nestes pacientes.

A transfusão de PFC em pacientes com
anormalidades leves do tempo de protrombina
(TP entre 13,1 e 17 segundos ou RNI entre
1,1 e 1,85) não corrige esta alteração
laboratorial13(B). Não há estudos sugerindo
que a correção de anormalidades mais acen-
tuadas da coagulação traga benefícios para
pacientes que não apresentam sangramento
ativo.

A dose recomendada é de 10-20 ml/kg de
PFC em infusão rápida. É importante que o
plasma esteja em temperatura ambiente para
evitar hipotermia, com consequente piora do
sangramento9-12(D).

Recomendação
Pacientes sépticos com deficiência de fatores

de coagulação (TP ou TTP aumentados) devem
receber transfusão de PFC quando
apresentarem sangramento ativo ou quando
tiverem programação de procedimentos
invasivos.

3. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES PARA

TRANSFUSÃO DE PLAQUETAS NO PACIENTE

ADULTO COM O DIAGNÓSTICO DE SEPSE GRAVE

E OU CHOQUE SÉPTICO?

Pacientes graves, plaquetopênicos (não ne-
cessariamente sépticos) podem não apresentar
elevação na contagem de plaquetas, mesmo após
transfusões repetidas14(B).

O racional fisiopatógico para se evitar
transfusão de plaquetas é o mesmo apresentado

para a transfusão de plasma. O consumo já
descrito, aliado à redução da produção de
trombopoetina pelo fígado e depressão da
medula óssea, são os principais responsáveis
pela trombocitopenia. As plaquetas trazem o
risco adicional de contaminação bacteriana.
Transfusão de plaquetas (assim como
transfusão de PFC) em pacientes graves asso-
cia-se, mais frequentemente, a desenvol-
vimento de lesão pulmonar aguda que a
transfusão de hemácias15(B).

Não existem estudos com bom nível de
evidência que suportem ou não o uso de plaquetas
em pacientes sépticos sem sangramento ativo.
Algumas diretrizes de sociedades recomendam
transfusão de plaquetas a partir de um
determinado nível, embora novamente isso seja
baseado em pacientes com doenças
hematológicas9,11,12(D). A Campanha de
Sobrevivência a Sepse sugere reposição de
plaquetas quando os níveis estão abaixo de 5.000/
mm3 e, em casos de alto risco de sangramento,
dever-se-ia considerar transfusão com níveis entre
5.000 e 30.000/mm3 8(D). As principais
indicações para transfusão de plaquetas em
pacientes críticos são a presença de hemorragia e
programação de procedimentos invasivos16(B).
Deve-se utilizar a dose de 1 unidade de plaquetas
para cada 10 kg do paciente.

Recomendação
Deve ser considerada a transfusão de plaquetas

nos pacientes sépticos quando em vigência de
sangramento ativo, quando há risco de san-
gramento ou se estiver programado procedimento
invasivo e/ou cirúrgico. Na ausência destas
condições, a contagem de plaquetas menor ou igual
a 5000/ mm3 autoriza a transfusão deste
hemocomponente.
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4. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES PARA TRANSFUSÃO

DE CRIOPRECIPITADO NO PACIENTE ADULTO

COM O DIAGNÓSTICO DE SEPSE GRAVE?

A transfusão de crioprecipitado é classicamente
indicada nos estados de hemorragia associada à
deficiência adquirida de fibrinogênio, como na
coagulação intravascular disseminada, hiper-
fibrinólise transitória, transfusão maciça ou insu-
ficiência hepatica grave17(B). É sabido que a
síndrome séptica cursa com ativação da coagulação
e fibrinólise, frequentemente desenvolvendo quadro
de coagulação intravascular disseminada . Nessa
situação, por se tratar de uma proteína de fase
aguda, os níveis de fibrinogênio podem estar
elevados ou normais. Entretanto, em alguns casos,
os valores podem estar reduzidos.

A literatura é omissa no que diz respeito à
transfusão de crioprecipitado no paciente adulto
com sepse8(D). Entretanto, com níveis abaixo
de 100 mg/dl, numa situação de sangramento
ativo, pode-se utilizar crioprecipitado visando à
correção dos níveis de fibrinogênio.
Recentemente, tornou-se disponível no mercado
nacional o concentrado de fibrinogênio. Embora
não haja estudos específicos na população séptica,
seu uso parece mais racional, pois se trata do
fator específico ao contrário do crioprecipitado,
onde temos também outros fatores, desnecessá-
rios nesse contexto.

Recomendação
Não existem dados que suportem a transfusão

de crioprecipitado no paciente séptico não portador
de coagulopatia prévia (não associada à sepse).
Entretanto, essa pode ser uma estratégia adequada
em pacientes com níveis de fibrinogênio abaixo de
100 mg/dl, na presença de sangramento ativo. O
concentrado específico também pode ser utilizado
nessa situação.

5. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES DE USO DE FATOR

VII ATIVADO NO PACIENTE ADULTO COM O
DIAGNÓSTICO DE SEPSE GRAVE?

A reposição de fator VII ativado é empregada
no tratamento de pacientes hemofílicos. A utili-
zação deste composto no tratamento de
hemorragias de outras etiologias pode desencadear
fenômenos tromboembólicos18(B), principalmente
considerando-se a natureza disseminada da
ativação da coagulação presente nos pacientes
sépticos. A literatura é omissa no que diz respeito
à transfusão de fator VII ativado no paciente adulto
portador de sepse grave.

Recomendação
Não existem dados que suportem a transfusão

de fator VII ativado no paciente séptico.

6. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES DE USO DE

ANTIFIBRINOLÍTICOS NO PACIENTE ADULTO

COM O DIAGNÓSTICO DE SEPSE GRAVE?

Os antifibrinolíticos,  ácido aminocaproico,
ácido tranexâmico e aprotinina têm sido
empregados para redução de hemorragia
intraoperatória, notadamente em cirurgia cardí-
aca, procedimentos ortopédicos de grande porte
e transplante hepático19(A)20,21(D). Um recente
estudo demonstrou aumento de mortalidade
quando a aprotinina foi utilizada em cirurgia
cardíaca22(A). Esse estudo mostrou o risco asso-
ciado à utilização dessa classe de agentes com
base apenas em estudos não aleatorizados. Sua
utilização indiscriminada pode estar associada a
aumento de fenômenos tromboembólicos. O ris-
co potencial é ainda maior em pacientes com
sepse, doença francamente procoagulante. A li-
teratura é omissa no que diz respeito ao emprego
de antifibrinolíticos no paciente adulto portador
de sepse grave.
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Recomendação
Antifibrinolíticos não devem ser utilizados

em pacientes sépticos, ainda que na vigência de
sangramento ativo importante, pela falta de es-
tudos na literatura e eventual risco, motivado
pelos mecanismos fisiopatológicos envolvidos.

7. QUAIS SÃO AS INDICAÇÕES PARA USO DA

ANTITROMBINA III NO PACIENTE ADULTO COM

DIAGNÓSTICO DE SEPSE GRAVE?

Apesar de minimizar algumas das alterações
laboratoriais relacionadas à coagulação e à
fibrinólise induzidas pela sepse23(B), o uso de
antitrombina não está recomendado para o tra-
tamento destes pacientes. Um grande estudo

aleatorizado fase III não demonstrou nenhum
benefício em reduzir a mortalidade nos 28 dias
de seguimento e revelou aumento no risco de
sangramento quando administrada concomi-
tantemente à heparina24(A). Algum benefício
pode ser demonstrado apenas numa análise de
subgrupo de pacientes mais graves que não
utilizaram concomitantemente heparina25(A), o
que, entretanto, é insuficiente para que se faça
qualquer recomendação favorável ao uso dessa
substância.

Recomendação
Antitrombina não deve ser utilizada no

tratamento de pacientes com sepse grave ou
choque séptico.
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