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Resumo Objetivo Coletar dados sobre o papel desempenhado pelo ácido tranexâmico na
prevenção e gerenciamento da perda de sangue em pacientes submetidos à artro-
plastia total do quadril (ATQ) e à artroplastia total do joelho (ATJ).
Métodos Nesteestudoprospectivoecomparativo,30pacientes submetidosàATQouàATJ
foram alocados aleatoriamente em1 de 2 grupos com 15 pacientes. O ácido tranexâmico foi
administrado por rotas intravenosas e tópicas no grupo de intervenção, mas não foi
administrado no grupo controle. Foram observados parâmetros sanguíneos pré-operatórios,
perda de sangue intra- e pós-operatória e necessidade de transfusão de sangue. A análise
estatística foi realizada utilizando-se teste do qui-quadrado e o teste-t independente.
Resultados O grupo de intervenção apresentou hemoglobina mais elevada no pós-
operatório de forma estatisticamente significante (p ¼ 0,03), menor diferença entre
concentração de hemoglobina pré- e pós-operatória (p¼ 0,046),menor diferença entre
volume de células embaladas pré- e pós-operatório (p ¼ 0,06), menor perda de sangue
intraoperatória medida (p ¼ 0,015) e menor volume de sangue coletado na drenagem
(p ¼ 0,0291) em comparação com o grupo controle. Também houve redução da
frequência de transfusões de sangue no grupo de intervenção (p ¼ 0,0008).
Conclusão O ácido tranexâmico está associado à redução da perda sanguínea
intraoperatória e pós-operatória e à redução da frequência de transfusões de sangue
em pacientes submetidos à ATQ/ATJ.
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Introdução

A artroplastia total do quadril (ATQ) e a artroplastia total do
joelho (ATJ) tornaram-se procedimentos cada vez mais popula-
res no tratamento da artrite dolorosa. Ambos os procedimentos
estão relacionados com perda substancial de sangue, levando à
anemia e à necessidade de transfusão de sangue. A anemia pós-
operatória predispõe ao aumento do risco de eventos cardio-
vasculares, infecção pós-operatória e aumenta o tempo de
internação hospitalar e custos hospitalares.1 As transfusões de
sangue estão associadas a riscos, como a contaminação por
doenças transmitidas pelo sangue, reações hemolíticas, sobre-
carga circulatória, lesão pulmonar aguda e coagulopatia.

Isso levou à evolução de programas multimodais de
conservação do sangue projetados para estimular a eritro-
poiese, manter a hematose e minimizar a perda de sangue
para otimizar a concentração de hemoglobina do paciente,
reduzir transfusões de sangue e melhorar o desfecho.

O aumento da fibrinolise é uma causa comprovada para a
perda de sangue durante ATQs e ATJs.2 Assim, o ácido trane-
xâmico, um agente antifibrinolítico, é uma opção farmacoló-
gica promissora para reduzir a perda de sangue. No entanto,
não há umprotocolo único, estabelecido e padronizado para a
administração de ácido tranexâmico em ATQs e ATJs.

O objetivo deste estudo foi coletar dados sobre o papel
desempenhado pelo ácido tranexâmico na prevenção e no
manejo da perda de sangue em pacientes submetidos a ATQs
e ATJs.

Métodos

Este estudo foi realizado em conformidade com a Declaração
de Helsinque sobre Princípios Éticos para Pesquisa Médica

Envolvendo Sujeitos Humanos após aprovação do conselho
revisão institucional.

Neste estudo comparativo prospectivo realizado no
departamento de ortopedia em um hospital de atenção
terciária, o tamanho da amostra foi calculado utilizando a
fórmula:

n¼ z2pq/d2

Onde n¼ tamanho da amostra

z¼desvio-padrão normal definido em 1,96 correspon-
dente a 95% de nível de confiança
p¼proporção da população estudada em ATQ e ATJ
q¼1-p
d¼grau de precisão definido em 0,05

A técnica amostral seguida foi amostragem aleatória
computadorizada simples. Foram incluídos todos os pacien-
tes, homens e mulheres de todas as faixas etárias, submeti-
dos à ATQ e à ATJ durante o período de estudo. O
consentimento escrito e informado foi obtido. Foram excluí-
dos pacientes com histórico de trombose arterial ou venosa,
risco intrínseco de eventos tromboembólicos, anemia, insu-
ficiência renal aguda, histórico de convulsões, alergia ao
ácido tranexâmico e pacientes que não consentiram com o
estudo. A população amostral de 30 foi então dividida
aleatoriamente em 2 grupos (estudo e controle) de 15
pacientes cada. O grupo de estudo recebeu ácido tranexâ-
mico intravenoso e tópico e o grupo controle não recebeu
ácido tranexâmico. Os achados foram então computados e
comparados entre os grupos: estudo ATQ e controle ATQ, e
estudo ATJ e controle ATJ.

A avaliação pré-operatória incluiu idade, sexo, peso, altura
e índice de massa corporal (IMC) do paciente, presença de
comorbidades, estimativa de hemoglobina, volume celular
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compactado (PCV, na sigla em inglês), contagemde plaquetas
e valores de PT/INR(Prothrombin Time / International Nor-
malized Ratio).

Intraoperatoriamente, o ácido tranexâmico foi adminis-
trado por via intravenosa (1 g em salina de 100mL antes da
incisão em ATQ e antes da inflação do torniquete em ATJ), a
quantidade de fluido de irrigação utilizado e a quantidade de
fluido succionado coletado foram documentadas, o monito-
ramento de pressão arterial (PA) em série foi realizado, e o
ácido tranexâmico tópico (1 g) foi administrado localmente
em toda a articulação cimentada (deixado no local por 5
minutos antes do fechamento da ferida em ATQ e por 15
minutos antes da deflação do torniquete em ATJ). Observou-
se a duração da cirurgia, foram coletadas imediatamente
amostras molhadas de sangue e seu peso foi medido. O peso
foi comparado com o peso do mesmo número de cotonetes
secos.

No pós-operatório, foram documentados valores de
hemoglobina, PCV 24 horas após a cirurgia, coleta de drena-
gem em 48 horas após a cirurgia e transfusões de sangue.
Foram observados os eventos adversos ocorridos durante a
internação do paciente e a duração da internação hospitalar.

A perda de sangue permitida (ABL, na sigla em inglês) foi
calculada para cada paciente

ABL¼ [ EBV x (Oi - Hf) ] / Oi

ABL¼Perda de sangue permitida
EBV¼Volume sanguíneo estimado
Oi¼Hemoglobina inicial
Hf¼Hemoglobina final (nível padrão de hemoglobina
definido em cada hospital de acordo com seus protocolos
operacionais. O nível definido neste estudo foi de 10 g/dL.
O sangue foi transfundido nos casos em que a hemoglo-
bina pós-operatória do paciente caiu abaixo de 10 g/dL).
EBV¼peso corporal (kg) x volume sanguíneo médio
(mL/kg).
(Volume sanguíneo médio: homens adultos: 75mL/kg;
mulheres adultas: 65mL/kg)

A perda intraoperatória de sangue medida (PSM) foi
calculada para cada paciente

PSM¼ (volume de fluido de sucçãoþvolume de sangue
em cotonetes) subtraído pelo volume de fluido de irrigação

Volume de sangue em cotonetes¼peso de cotonetes
molhados – peso de cotonetes secos (tomando 1mL de
sangue equivalente a 1 g de peso)

Calculou-se a diferença entre hemoglobina pré- e pós-
operatória e PCV pré- e pós-operatório.

A análise estatística foi realizada utilizando-se a versão
22.0 do software IBM SPSS Statistics forWindows (IBM Corp.,
Armonk, NY, EUA).

A frequência foi calculada para variáveis categóricas: sexo,
presença de comorbidades, PA em mmHg, procedimento
realizado, necessidade de transfusão de sangue.

Foram calculadas estatísticas descritivas (mínimo,
máximo, média, desvio-padrão) para variáveis contínuas:
idade (anos), índice demassa corporal (IMC) (kg/m2),duração
da cirurgia (horas), duração da internação hospitalar (dias),
hemoglobina pós-operatória, PCV pós-operatório, diferença

entre hemoglobina pré-operatória e pós-operatória e PCV
pré-operatório e pós-operatório, perda de sangue permitida
(mL), volume de sangue em cotonetes (mL), perda de sangue
medida (mL), volume de sangue no ralo (mL).

Foi realizado o teste t independente para comparar as
médias dos dois grupos em relação à PSM, ao volume de
sangue nos cotonetes e à duração da internação hospitalar. O
teste qui-quadrado de Pearson foi usado para determinar a
diferença entre dois grupos em relação à necessidade de
transfusão de sangue. O nível de valor p considerado para
significância estatística foi<0,05 com intervalo de confiança
de 95%.

Resultados

Conforme ilustrado na►Fig. 1, houve distribuição igual entre
homens e mulheres (15 homens, 15 mulheres) na população
amostral. O número de pacientes com comorbidades (dia-
betes e/ou hipertensão) foi de 7 no grupo controle e 2 no
grupo estudo. Dezesseis pacientes foram submetidos à ATQ e
14 pacientes foram submetidos à ATJ. A média de idade da
população amostral foi de 53 anos. Conforme ilustrado
na►Fig. 2, a duraçãomédia da internação foimaior no grupo
controle em comparação com o grupo estudo, ou seja, 12 dias
e 10 dias, respectivamente.

A concentração de hemoglobina pós-operatória média foi
significativamente maior no grupo estudo do que no grupo
controle, 11,91 e 10,53, respectivamente (p ¼ 0,03), como
mostrado na ►Fig. 3. A média de hemoglobina pós-opera-
tória em casos de ATQ no grupo estudo foi maior do que a do
grupo controle, 11,17 e 10,7, respectivamente (p ¼ 0,67). A
média de hemoglobina pós-operatória em casos de ATJ no
grupo estudo foi maior do que a do grupo controle, 12,65 e
10,34, respectivamente (p ¼ 0,002).

A diferença média entre a concentração de hemoglobina
pré- e pós-operatória foi significativamente menor no
grupo estudo em comparação com o grupo controle, 1,4 e
2,09, respectivamente (p ¼ 0,046), como mostrado
na ►Fig. 4.

A média do PCV pós-operatório no grupo estudo foi
superior à do grupo controle, que é de 35,07 e 32,56,
respectivamente, embora tenha sido estatisticamente insig-
nificante, (p ¼ 0,15). A média do PCV pós-operatório nos
casos de ATQ foi maior no grupo estudo em comparação com
o grupo controle, 33,78 e 33,25, respectivamente (p¼ 0,85). A
média de PCV pós-operatório em casos de ATJ no grupo
estudo foi maior do que a do grupo controle, 36,2 e 31,77,
respectivamente (p ¼ 0,03).

A diferença média entre o PCV pré- e pós-operatório foi
menor no grupo estudo em comparação com o grupo con-
trole, 4,30 e 6,59, respectivamente (p ¼ 0,06), conforme
ilustrado na ►Fig. 5.

A perdamédia de sangue permitida no grupo estudo foi de
1.059,31mL e no grupo controle foi de 926,35mL. O volume
médio de sangue em cotonetes foi de 483,33mL e 565,4mL
nos grupos estudo e controle, respectivamente. O volume de
sangue em cotonetes não diferiu significativamente entre os
dois grupos (p ¼ 0,32).
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Como mostrado na ►Tabela 1, a PSM no grupo estudo foi
de 291mL, significativamente menor do que a do grupo
controle, que foi de 493,33mL (p ¼ 0,0015). A média da
PSM em casos de ATQ foi significativamente menor no
grupo estudo em relação ao grupo controle, 311,7mL e
566,8mL, respectivamente (p ¼ 0,01). A média da PSM nos
casos de ATJ foi menor no grupo estudo em relação ao
grupo controle, 272,8mL e 409,2mL, respectivamente (p ¼
0,11).

O volume médio de sangue coletado no escoamento pós-
operatório no grupo estudo foi de 496,66mL, significativa-
mente menor do que o do grupo controle, que foi de
686,66mL (p ¼ 0,0291), conforme ilustrado na ►Fig. 6. O

volume médio de sangue coletado no escoamento pós-ope-
ratório nos casos de ATQ foi menor no grupo estudo do que
no grupo controle, que é de 407,14mL e 650mL, respectiva-
mente (p ¼ 0,05). O volume médio de sangue coletado no
escoamento pós-operatório em casos de ATJ foi menor no
grupo estudo do que no grupo controle, que é de 575mL e
728,57mL, respectivamente (p ¼ 0,21).

No grupo estudo, 1 paciente necessitou de transfusão de
sangue (ATQ), enquanto no grupo controle, 3 pacientes
necessitaram de transfusão de sangue (ATQ). Trata-se de
uma diferença estatisticamente significativa, sendo que o
valor de p foi calculado pelo teste do qui quadrado (0,0008)
como ilustrado em ►Fig. 7.

Fig. 1 Distribuição de frequência segundo sexo, comorbidades, PA, procedimento e transfusão de sangue.

Fig. 2 Estatísticas descritivas para idade, IMC, duração da cirurgia, duração da internação hospitalar
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Não houve complicações ou eventos adversos nos perío-
dos intra e pós-operatório após a administração do ácido
tranexâmico em ambos os grupos.

Discussão

Com o advento dos implantes modernos e da instrumenta-
ção, as ATQs e as ATJs se tornaram opções viáveis e eficientes
para o tratamento da artrite dolorosa. Estes procedimentos
estão associados com perda substancial de sangue. Por isso, a
implementação de umprograma eficiente de conservação do
sangue é essencial. O ácido tranexâmico é um antifibrinolí-
tico que muitos estudos e ensaios na literatura provaram ser
uma opção segura e eficiente para o controle da perda de
sangue em ATQs e ATJs.

De acordo com um estudo conduzido por Huang et al.,3 há
muita ambiguidade entre os estudos em relação aos proto-
colos de administração para o ácido tranexâmico.

Alvarez et al.4 e Alshryda et al.5 descobriram que a
administração intravenosa do ácido tranexâmico reduz sig-
nificativamente a perda de sangue na artroplastia. Os efeitos
da administração tópica do ácido tranexâmico foram estu-
dados por Chimento et al.,6 Panteli et al.7 e Zekcer et al.8 Os
resultados mostraram redução significativa na perda de
sangue. O efeito do ácido tranexâmico administrado através
de rotas intravenosas e tópicas foi estudado por Wu et al.,9

Imai et al.10 e Gandhi et al.,11 que encontraram uma redução
significativa na perda de sangue. Uma meta análise condu-
zida por Liu et al.12 de seis ensaios de controle randomizado
também concluiu o mesmo.

Fig. 3 Hemoglobina pós-operatória.

Fig. 4 Diferença entre hemoglobina pré-operatória e pós-operatória.

Fig. 5 Diferença entre o volume celular compactado pré-operatório e
pós-operatório.

Tabela 1 Perda de sangue medida intraoperatória

PSM Estudo Controle

Média 754,33 mL 810 mL

DP 684,33 mL 556,06 mL

ATQ

Média 311,7 mL 566,8 mL

ATJ

Média 272,8 mL 409,2 mL

Abreviaturas: DP, desvio padrão; ATJ, artroplastia total do joelho; ATQ,
artroplastia total do quadril.

Fig. 7 Frequência de transfusão de sangue.
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Na literatura atual, não há consenso quanto ao protocolo
padrão de administração, seja a dose ou a rota da adminis-
tração. Além disso, cada um dos estudos estudou um
conjunto diferente de parâmetros de perda de sangue. O
presente estudo combinou tanto rotas intravenosas quanto
tópicas de administração de ácido tranexâmico em casos de
ATQ e ATJ. Vários parâmetros de perda de sangue, tanto
intraoperatório quanto pós-operatório, foram combinados e
avaliados. Este estudo concluiu que a administração de
ácido tranexâmico está associada à concentração de hemo-
globina pós-operatória estatisticamente significativa,
menor diferença na hemoglobina e PCV pré- e pós-opera-
tórios, menor PSM e menor volume de sangue pós-
operatório.

Alguns estudos têm avaliado os vários fatores que podem
afetar a perda de sangue. De acordo com Huang et al.,3 o uso
de torniquete em ATJ está associado com menor perda de
sangue intraoperatória, mas leva ao aumento da perda de
sangue pós-operatória. Poeran et al.13 afirmaram em seu
estudo que o uso de torniquete na ATJ induz a fibrinólise e,
portanto, aumenta a perda de sangue. Aaron Larson et al.14

afirmaram que não há métodos para avaliar o volume de
sangue que não é aspirado através do tubo de sucção durante
a cirurgia. Eles também descobriram que o aumento da
exigência de fluidos intravenosos durante ou após um pro-
cedimento pode ter reduzido os níveis de hemoglobina e/ou
PCV por diluição.

A necessidade de uma transfusão de sangue no pós-
operatório dependeu de muitos fatores, conforme análise
realizada em alguns estudos. De acordo com um estudo da
Pola et al.,15 pacientes submetidos à artroplastia tinham
maior risco de precisar de uma transfusão de sangue se
fossem hipertensos. Marchant et al.,16 em seu estudo, desco-
briram que a exigência de transfusão de sangue era maior se
o paciente fosse diabético. Estudos realizados por Aderinto
et al.17 e Carling et al.18 constataram que a necessidade de
transfusão de sangue dependia principalmente da concen-
tração de hemoglobina pré-operatória do paciente. Singh
et al.19 e Zhang et al.20 também constataram que o indicador
mais confiável de necessidade de transfusão de sangue é o
nível de hemoglobina pré-operatória.

Neste estudo, no grupo etudo, 1 paciente necessitou de
transfusão de sangue (caso ATQ), enquanto no grupo con-
trole, 3 pacientes necessitaram de transfusão de sangue
(casos de TSI). Esta é uma diferença estatisticamente signi-
ficativa. Por fim, a duração média da internação foi maior no
grupo controle em comparação com o grupo estudo, de 12
dias e 10 dias, respectivamente.

Andrea et al.21 afirmaram que há risco de eventos trom-
boembólicos e efeitos pró-inflamatórios da administração do
ácido tranexâmico. Eles afirmaram que os resíduos de ácido-
lisina tranexâmicos não são específicos para diminuir a perda
de sangue, mas também fazem parte de outras vias meta-
bólicas e de sinalização, interações proteína-proteína e
modificações pós-translacionais. Assim, sem evidência esta-
belecida de hiperfibrinólise, não há justificativa para o uso de
ácido tranexâmico.

Entretanto, não houve complicações ou eventos adversos
nos períodos intra- e pós-operatórios, tanto nos grupos
sujeito quanto nos grupos controle deste estudo.

As limitações deste estudo foram seu tamanho amostral
relativamente pequeno o fato de que perdas de sangue
diversas (devido ao derramamento no chão, vestidos, corti-
nas) não foram incluídas. Mais estudos precisam ser reali-
zados para avaliar a relação entre perda de sangue, ácido
tranexâmico e aplicação de torniquete em ATJ. Estudos que
avaliam o efeito do ácido tranexâmico no perfil de coagula-
ção, farmacodinâmica em idosos, diabéticos, pacientes com
hipertensão, função renal e hepática alterada precisam ser
realizados em larga escala para estabelecer adequadamente
a segurança do ácido tranexâmico. Estudos multicêntricos
em larga escala são necessários para estabelecer protocolos
sobre dosagem padrão, doses subsequentes após uma dose
de bolus e uma rota de administração que seja segura,
eficiente e econômica.

Conclusão

Este estudo conclui que a administração de ácido trane-
xâmico está associada à maior hemoglobina pós-opera-
tória, menor diferença entre concentração de
hemoglobina pré- e pós-operatória e PCV, menor PSM,
menor coleta de sangue no dreno em pacientes subme-
tidos à ATQ ou à ATJ.

Assim, o ácido tranexâmico está associado à redução da
perda sanguínea intra- e pós-operatória e, em última ins-
tância, à redução da frequência de transfusões de sangue em
pacientes submetidos à ATQ ou à ATJ.

Suporte Financeiro
Não houve suporte financeiro de fontes públicas, comer-
ciais, ou sem fins lucrativos.
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