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RESUMO: No presente artigo, revisamos diversos aspectos da etiologia, fisiopatologia, diag-
noéstico e tratamento da coagulacéo intravascular disseminada (CIVD).

UNITERMOS: Coagulagéo Intravascular Disseminada. Coagulagdo. Inflamagéo.

1. INTRODUCAO mento da condicao predisponente sao fundamentais
para a resolucdo da sindrome.
A coagulacéao intravascular disseminada (CIVD) Apesar de ter sido extensivamente estudada nas

€, atualmente, definida como uma sindrome adquiridéltimas décadas, muitos aspectos da CIVD, particu-
caracterizada pela ativacdo difusa da coagulacéo ilmrmente aqueles relacionados a sua definicao, diag-
travascular, levando a formacéo e deposicao de fibrimgstico e tratamento, sdo ainda motivo de extensos
na microvasculatufd. O sistema fibrinolitico esta, em debates. Este capitulo apresenta informacdes atuali-
geral, amplamente inativado durante a fase de mairadas relativas a fisiopatologia, aspectos clinicos, diag-
ativacao da coagulacao, o que contribui para a deposistico e tratamento da CIVD.

¢ao de fibrina. Porém, em algumas situacdes (por exem-

plo, na leucemia promielocitica aguda) a fibrindlise podg CONDICOES CLINICAS ASSOCIADAS A
estar acelerada, contribuindo, assim, para quadros de ~\/p

sangramento grave. A deposicao de fibrina pode levar

a oclusédo dos vasos e conseqliente comprometimento A CIVD pode ocorrer em associagdo a uma
da irrigacdo sanguinea de diversos 6rgaos, o que, grande variedade de condi¢des clinicas, as principais
conjunto com alteragbes metabdlicas e hemodinaniistadas na Figura 1. A incidéncia da sindrome nas
cas, contribui para a faléncia de mdaltiplos 6rgaos. @Qiferentes situacdes citadas ndo pode ser estabelecida
consumo e consegiente deplecdo dos fatores da coam preciséo, em parte pela dificuldade em defini-la e
gulac3o e plaquetas, resultantes da continua atividaenbém pela falta de critérios diagnésticos clafos
procoagulante, pode levar a sangramento difuso, o gAs principais condi¢des clinicas envolvidas na etiolo-
frequientemente é a primeira manifestacdo notada.dta da CIVD serdo discutidas a seguir.

importante ressaltar que a CIVD é sempre secunda-  As doengas infecciosas, em particular a septi-
ria a uma doenca de base e a identificagdo e tratzemia, sdo as mais comumente associadas a CIVD.

282



Coagulacéo intravascular disseminada

Apesar de virtualmente qualquer microorganismaue faz parte da sindrome HELLRefolysis,
(como virus e parasitas) desencadear a sindrome,edsvated liver enzymes and low platéletaracte-
infecgBes bacterianas sdo as mais frequentemeniea-se melhor como secundéaria a anemia hemolitica
associadas a CIVD. Cerca de 30% a 50% dos paticroangiopatica, situacao distinta da CIVD e discu-
cientes em septicemia cursam com CIVD em fase tida abaixé-?. Outras causas obstétricas de CIVD
ou lll e, virtualmente, todos apresentam CIVD enencontram-se listadas na Figura 1.

fase | (Figura 6). Diferente do que se acreditava, a Doencas vasculares, como hemangiomas gi-
ocorréncia de CIVD em septicemia por germes dgantes(sindrome de Kasabach-Merritt) ou grandes
tipo gram-positivo é tdo comum quanto na septicemianeurismas de aorta, podem resultar em ativacao lo-
por gram-negativo. Diversos fatores, como compocal da coagulacdo e ter como consequéncia a deple-
nentes de membrana dos microorganismos (lipopoligéo sistémica dos fatores da coagulacao e plaquetas,
sacarideos ou endotoxinas) e exotoxinas de bactérizensumidos localmente. Com menor freqiiéncia, fa-
(por exemplog-toxina estafilococica), estdo envolvi- toresativados podem atingir a circulagéo sistémica,
dos e resultam em resposta inflamatoria generalizad#esencadeando a CIVD. A incidéncia de CIVD cli-
com liberacéo sistémica de citocinas que estéo diretaicamentealetectavel em pacientes com hemangioma
mente envolvidas no distlrbio hemostético que caragigante € de 25% e em aneurisma de aorta é de
teriza o quadro de CIV®H?2 3) 0,5% a 1% 2.

Trauma grave também é freqlentemente rela- Vale ainda mencionar um grupo de doencas
cionado a CIVD e uma combinacdo de mecanismosaracterizado por anemia hemolitica microangiopati-
que inclui liberagéo de gordura e fosfolipidios tissularesa e que inclui purpura trombocitopénica trombética
na circulacdo, hemdlise e lesdo endotelial, contribfPTT), sindrome hemolitico-urémica (SHU), anemia
para a ativagao sistémica da coagulagédo em tal sitt@molitica microangiopatica induzida por quimiotera-
¢do. O padréao de liberacdo de citocinas em pacientgig, hipertensdo maligna e sindrome HELLP. O evento
politraumatizados é semelhante aquele observado esdmum nessas doencas € a lesdo endotelial, que cau-
pacientes sépticos, reforcando as evidéncias do sea adesdo e agregacao plaquetaria, formacédo de
papel fundamental no desenvolvimento da sindrome.

A incidéncia de CIVD em pacientes que sofreram
trauma grave com sindrome da resposta inflamatéria
sistémica é de 50% a 7098 Medicina Interna

Tumores soélidos e neoplasias hemato|égicaSSepsis/infecgﬁes, leucemia, transplante, insuficién-
podem cursar com CIVD. O mecanismo envolvido ¢ €2 hepatica aguda, reagdes alérgicas, acidente
ainda pouco compreendido, mas parece estar relac fidico, hipotermia, deficiéncia homozigotica de PC,
nado ao fator tissular (FT), expresso na superficie dagimores solidos, cirrose, vasculite, Sindrome
células tumorais. Dez a 15% dos pacientes com t.Kasabach-Meritt, SARA
mores metastéaticos e 15% a 20% dos pacientes COBiryrgia
leucemia eX|I~oem eV|dénC|_as de a'tlvagfi_o mtravascularrrauma, grandes operacdes, lesdo SNC, embolia
da coagulagao. A Ieuqemla promielocitica aQUd_a Cur'gordurosa, queimaduras, cirurgia cardiaca bypass,
sa Co_m uma f,o_rma distinta de CIVD, caracterizad Eltransplante de o6rgaos, aneurisma aorta, tumores
por hlperflbrlnollsg e, apesar deo sangramen_to Sel d.sculares
manifestacado clinica mais comum nesses pacientes, a
trombose disseminada também océrfe Obstetricia

A CIVD é uma complicacao classica de condi- Embolia de liquido amnidtico, DPP, aborto séptico,
¢bBes obstétricas, como descolamento de placente eitura uterina, DHEG, sepsis, HELLP, feto morto
embolia de liquido amniético. A liberagdo de material retido
tromboplastico é o que provavelmente desencadeicca .
sindrome, uma vez que o grau de descolamento p g/edicina transfusional _
centario correlaciona-se com a gravidade do quadrg &¢a¢ao hemolitica transfusional aguda, transfusao
o liquido amniético € um potente ativador da coagule-"ac'¢a
¢aoin vitro. A pré-eclampsia e eclampsia também Figura 1: Condigdes clinicas associadas & CIVD.
podem cursar com CIVD, no entanto, a coagulopatia
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trombo e alteracdo da fibrindlise. A patogénese deonsumo e consequente deplecdo dos fatores da coa-
PTT e da SHU envolve a deficiéncia de uma proteaspilacdo e plaguetas, o que, freqientemente, resulta
que cliva multimeros de fator de von Willebrand, leem manifestagdes hemorragicas. No conjunto, esses
vando ao seu acimulo anormal e hiperagregacéo plaecanismos fisiopatologicos explicam a ocorréncia si-
quetaria. A coagulopatia presente em tais doencasultanea de trombose e sangramento na CIVD (Fi-
envolve, essencialmente, o consumo de plaguetagera 3). Nesse ponto, deve ser salientado que, nao
ndo dos fatores da coagulacéo e é, portanto, distimastante as manifestagbes hemorragicas sejam fre-
daquela relacionada CIVD?), guientemente observadas ao exame clinico, € a trom-
bose microvascular que, provavelmente, mais contri-
3. EISIOPATOLOGIA bui para a\disfungéo de 6rgdos-alvo e mortalidade as-
sociadas a CIVD.

Nos ultimos anos, estudos envolvendo pacien- Geracao de trombinaDiversas evidéncias
tes sépticos e modelos animais e humanos de endgpontam para o complexo FT/FVIla como principal
toxemia esepticemia contribuiram em muito para anediador da geracédo de trombina. O bloqueio da via
compreenséo da fisiopatologia da CIVD. Em linhaslo FT/FVlla por anticorpos monoclonais anti-FT ou
gerais, pode-se dizer que a deposicdo sistémica @eti-FVlla resulta em completa inibicdo da geragao
fibrina é resultado da geracdo de trombina, mediadie trombina e previne a ocorréncia de CIVD e morte
pelo complexo fator tissular/fator VIl ativado (FT/em primatas submetidos a infuséo de endot&xifta
FVlla) e da inibicao ou disfuncio dos anticoagulanteAdicionalmente, em estudo recente, foi demonstrado
naturais (antitrombina [AT], proteina C [PC], proteinague a expressdo de HTvivo encontra-se aumenta-
S [PS] e inibidor da via do fator tissular [TFPI]). Emda em modelo de endotoxemia humana, e € direta-
adicdo, a inibicAo da atividade fibrinolitica pelo aumentente associada & marcante ativagédo da coagtilacéo
dos niveis do inibidor do ativador do plasminogénio d&xperimentos envolvendo o sistema de contato da
tipo 1 (PAI-1) resulta em remoc&o inadequada deoagulacéo (previamente designado “via intrinseca”)
fibrina, contribuindo, dessa forma, para a trombose daostraram que tal via ndo contribui de modo impor-
microvasculatura. Citocinas, principalmente a interletante para a geragdo de trombina, mas exerce fun-
cina-6, tém acdo central nesse processo (Figura 2).¢aes relacionadas a outros sintomas da resposta infla-
ativacao sistémica da coagulacdo promove nado smatoria sistémica como, por exemplo, a ocorréncia de
mente deposicdo de fibrina e trombose, mas tambétipotensag: 2 4.

Doenca de base

\d
CITOCINAS

Ativaciio da J Fibrinaélise
coagulacdo (1F) J Inibidores (FAL-1)
FORMACAO <::| J REMOCAO
DE FIBRINA TROMBOSE DE FIBRINA

Figura 2: Patogénese da CIVD
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Ativacao sistémica
da coagulacio

Fibrina ! plaquetas
IV { fat. co agulacio
TROMBOSE HEMORRAGIA

Figura 3: Mecanismos fisiopatolégicos na CIVD.

Supressédo dos inibidores fisiolégicos da Inflamacg&o e coagulacad\ relagcdo existen-
coagulacéo A atividade dos principais reguladoreste entre inflamacéo e coagulacao € inquestionavel. A
da ativacdo da coagulacéo (AT, PC, PS e TFPI) estdacao inflamatéria ativa a coagulacao sanglinea por
inibida nos pacientes com CIVD, contribuindo para @romover a expressao de fator tissular no espago in-
formacdo e deposicao de fibrina na microvasculaturravascular, eliciar a expressao de moléculas de ade-
Os niveis plasmaticos de AT estéo reduzidos, em cosdo de leucocitos na parede vascular, diminuir a ativi-
sequéncia do consumo secundario a geracao contirdade fibrinolitica e a fungédo da via anticoagulante da
de trombina, aumento da degradacao pela elastaseRic®). As citocinas sdo importantes mediadores des-
berada por neutréfilos ativados e diminuicdo da susas alteracfes e seu papel no desenvolvimento da CIVD
sintese. A atividade do sistema PC/PS também sem se tornando cada vez mais claro. A sindrome da
encontra diminuida em decorréncia de consumo e dasposta inflamatdria sistémica, secundaria a infec¢des
diminuicao da expressao de trombomodulina nas cé-lesdes teciduais extensas, € mediada por diversas
lulas endoteliais, além da diminui¢éo da frag&o livreitocinas capazes de ativar a coagulagadtro. Di-
da PS, importante cofator da atividade da PC. Os rferentes investigacdes demonstraram que o fator de
veis plasmaticos de TFPI, em geral, ndo estao reduriecrose tumorai (TNF-a) € o primeiro a se elevar,
dos, porém hé evidéncias de que sua atividade reguteeguido da elevacdo dos niveis plasméticos de
dora ndo seja exercida adequadamente em pacienigerleucina 6 (IL-6) e interleucina 1 (IL-1). Estudos
com CIVD® 2 4) envolvendo a administracdo dessas interleucinas em

Fibrinolise. Modelos experimentais demons-voluntarios saudaveis ou em modelos animais bem
traram que a bacteremia e a endotoxemia resultatomo o uso de anticorpos bloqueando sua a¢éo, suge-
num rapido aumento da atividade fibrinolitica seguidairam que a IL-6 é a principal responséavel pela gera-
de sua supressao, sustentada pelo aumento mantg@® de trombina, possivelmente por regular a expres-
nos niveis plasmaticos do PAI-1, o principal inibidorséo de fator tissular. O papel do THFa ativacdo
do sistema fibrinolitico. Com efeito, sua atividade reda coagulacdo é relacionado a sua capacidade de in-
manescente ndo é capaz de compensar a deposidéair o aumento da IL-6. Adicionalmente, o TNF-
sistémica macica de fibrina (Figura 2). Excec¢do sparece ser o principal mediador da depressao da ativi-
faz a coagulopatia relacionada a leucemia promieloaftade do sistema da PC, por induzir diminui¢édo da ex-
tica aguda, em que evidéncias de fibrindlise intengaresséo de trombomodulina nas células endoteliais (Fi-
estdo usualmente presefite’s?). gura 4). A IL-1 € um potente agonista da expressao
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IL-6 TNF-cx TNF-x
GERACAO DE DEFEITOSDOS DEFIc;T
TROMBINA INIBIDORES FIBRINOLITICO

AT TPAL1
LPC Inibicdo da

TEFPI insuficiente fibrinalise

FORMACAO
DE FIBRINA LREMOCAO
DE FIBRINA

TROMBOSE
MICROVASCULAR

Figura 4: Papel das interleucinas na CIVD.

de fator tissulain vitro, no entanto, seu pagalvivo  tura para a faléncia de multiplos érgdos e morte € ain-
ainda é pouco claro e o fato de sua elevacéo s6 ocde desconhecida. De qualquer forma, diversas evi-
rer depois das principais alteracdes procoagulantes gg@ncias apontam para a contribuicdo da CIVD em tal
seguem a administracéo de endotoxinas, torna a pgsocesso e uma hipotese atraente € a de que as inte-
sibilidade de um papel direto no desenvolvimento deac¢des entre coagulacdo e inflamacdo, como expos-
CIVD pouco provavét 7 8) tas acima, estejam diretamente envolides)

Por outro lado, a ativacdo descontrolada do sis-
tema de CQaguIagéo nao resulta apenas em tromboge 5| AGNOSTICO
mas também em inflamac&o e proliferacdo celular, me-
diadasprincipalmente pela acdo da trombina. Assim, N&o existe exame laboratorial que isoladamen-
estabelece-se uma alca de retroalimentacdo posititeaestabele¢ca ou afaste o diagnostico de CIVD, po-
gue, se nao controlada, pode progredir, promovendo l&m a combinacéo de alteragfes clinicas e laborato-
sdovascular, faléncia de multiplos érgéos e morte. Ogais compativeis e, principalmente, a presenga de do-
mecanismos controladores desse processo ainda naogoea sabidamente relacionada a sindrome permitem
ram completamente elucidados, porém a PC parece siagnostico confiavel na maioria dos cd58s
um importante mediador do controle, o que pode, ao  Clinicamente, pode-se observar os sinais de res-
menos em parte, explicar os resultados promissorpssta inflamatoria sistémica, como febre, hipotenséo,
obtidos com o uso desse inibidor fisiolégico da coagwacidose, manifestagcdes de sangramento difuso
lagdo no tratamento de pacientes sépticos dfalles (petéquias, equimoses, sangramento em locais de pun-

O significado clinico da presenca da CIVD nac;ao venosa e cicatriz cirdrgica ou traumatica) e sinais
é completamente claro. E indiscutivel a importanciae trombosé?. As principais manifestacées clinicas
da plaguetopenia e deplecéo de fatores da coagukfio apresentadas na Figura 5. A CIVD € um proces-
¢do em pacientes com sangramento ou submetidos@ade gravidade progressiva, o0 que permite caracteri-
procedimentos invasivos. Entretanto, a magnitude daar sua evolucdo em fases, conforme mostrado na
contribuicdo da deposicao de fibrina na microvasculd=igura 6,
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TROMBOSE

SN: | consc., delirio, coma
Pele:isquemia focal, gangrena
Rins: oliguria, azotemia

AR: SARA

Gl: ulceracdo aguda

Anemia hemolitica

Coagulacéo intravascular disseminada

HEMORRAGIA

SN: sangramento i.c.

Pele: petéquias, equimoses, sitios
de venopuncao
Mucosas:epistaxis, gengivorragia
Rins: hematuria

Gl: sangramento

Figura 5: CIVD: quadro clinico

Fase 1 (ativagdo compensada)
» Poucos sintomas

TTPA, TP, TT, fibrinogénio: N
Plaquetas: N/ limite

AT: | discreta

DD, PDF, TAT, F1+21

Fase 2 (ativacdo descompensada)

» Sangramentos + disfuncao de 6rgéos
TTPA, TP, TT:1

Plaquetas, fibrinogénio:

AT, fatores da coagulacap:

DD, PDF, TAT, F1+2 11

Fase 3 (CIVD plenamente manifesta)

 Sangramentos + disfungdo de muiltiplos or-
gaos

e TTPA, TP, TT:t t /1 1 1

» Plaquetas, AT, fibrinogénio, fatores:

« DD, PDF, TAT, F1+2 1 1t 1

Figura 6: Fases da CIVD: manifestagGes clinicas e
laboratoriais

Os exames laboratoriais necessarios para a
confirmacdo diagndstica de CIVD sao discutidos a
seguir.

Tempo de protrombina (TP), tempo de
tromboplastina parcial ativada (TTPa) e tempo de
trombina (TT).O prolongamento do TP e do TTPa
reflete o consumo dos fatores da coagulacéo e, por-
tanto, uma fase de ativacéo franca da coagulacao. O
resultado normal desses exames nao exclui a presen-
¢a de CIVD, uma vez que, nas fases iniciais da sin-
drome, ndo ha consumo suficiente de fatores da coa-
gulacao para prolongar o TP e o TTPa. Eles sédo exa-
mes amplamente disponiveis e sua realizagdo seriada,
diante da suspeita de CIVD, permite avaliar a evolu-
¢do do quadro assim como a resposta terapéutica. O
TT, por sua vez, reflete a hipofibrinogenemia relacio-
nada ao consumo de fibrinogénio, além de alterar-se
mediante acao dos produtos de degradacao da fibrina/
fibrinogénio (PDFs) sobre o fibrinogénio.

Contagem de plaquetaé. contagem de pla-
guetas inicialmente baixa e, particularmente, a sua que-
da progressiva séo um achado sensivel, ainda que pouco
especifico, para avaliar a evolucao da sindrome, uma
vez que a agregacao plaquetéria é consequéncia da
geracgdo de trombina. A estabilizacio da contagem de
plaguetas sugere que a formacéo de trombina tenha
cessado.

Fibrinogénio e produtos da degradacédo da
fibrina (PDFs).A dosagem de fibrinogénio plasmatico
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deve ser feita, porém em fases iniciais da CIVD, seus  Observacdo do esfregaco de sangue perifé-
niveis podem permanecer normais ou mesmo elevaeo. Tem importancia nos casos de suspeita de CIVD,
dos apesar da ativagdo da coagulacdo, uma vez quenedida que a presenca de hemécias fragmentadas
se trata de proteina de fase aguda. A hipofibrinogengsquisocitos) é indicativa da presenca de trombose
mia aparece em casos graves de CIVD. O aumentaicrovascular.
dos PDFs sao, em geral, observados desde o iniciodo Em suma, diante da suspeita de CIVD, os se-
quadro de CIVD. Nos Ultimos anos mostrou-se guguintes exames devem ser realizados: contagem de
testes de quantificacéo de dimeros-D (um dos prodptaquetas e visualizacdo do esfregaco de sangue peri-
tos da degradacdo da fibrina no plasma) sdo mais sé@rico, TP, TTPa, TT, dosagem de fibrinogénio, PDFs
siveis que os ensaios de PDFs e que niveis normaisaddimeros-D. E importante enfatizar que a repeticio
dimeros-D tém um alto valor preditivo negativo para aeriada desses exames tem maior valor que seus re-
presenca de degradacao intravascular da fibrina. Ursaltados isoladamente e permite melhor avaliacao da
vez que o fibrinogénio é também degradado em regévolucdo da sindrome. Em casos selecionados, a de-
Oes extravasculares, a elevacdo dos PDFs e dos piender de andlise individual e disponibilidade do méto-
meros-D ndo implica necessariamente a presenca de diagnoéstico, dosagens de AT, PC ou fatores da coa-
fibrindlise intravascular. Deve-se ainda considerar qugulacdo podem também ser efetuadas.
PDFs sdo metabolizados pelo figado e excretados pe-  ScoresNas Ultimas décadas, numerosos siste-
los rins e, portanto, os niveis plasméaticos desses produtnas descoreforam propostos com a intencao de per-
sdo influenciados pela fungéo dos érgaos citados. mitir diagnéstico e acompanhamento mais precisos da
Dosagem de fatores da coagulagédo e antiCIVD, porém, até o momento, nenhum deles foi am-
coagulantes naturais (proteina C, antitrombina) plamente aceito. Recentemente, o Subcomité Cienti-
A diminuicdo dos niveis plasmaticos de fatores déco de CIVD da Sociedade Internacional de Trombo-
coagulacéo é refletida, como ja foi dito, no prolongase e Hemostasia (ISTH) propds um sistema que con-
mento dos tempos de coagulacéo e é resultado do sedera duas situacdes diferentes: CIVD fases I/l e
consumo. A dosagem de fatores especificos (p@IVD plenamente manifestd. O diagndstico de
exemplo, fatores V e VIII) pode ser Gtil em alguma<CIVD plenamente manifesta é baseado na aplicacao
situacgdes, como, para auxiliar na diferenciacdo entoe algoritmo de cinco passos, com atribui¢gao de pon-
coagulopatia associada a insuficiéncia hepaticates cuja soma maior ou igual a cinco € compativel com
CIVD. A dosagem plasmatica de AT e PC pode tano diagndstico de CIVD plenamente manifesta, levan-
bém ter valor diagndstico complementar em casos edo-se em conta que uma pontuacdo menor nao exclui
que a hipétese de CIVD néo pbde ser estabelecidadiagnéstico (Figura 7). A presenca de uma doenca
mesmo apos a realizacdo dos exames mencionadiesbase sabidamente associada a sindrome, é o pri-
anteriormente. meiro passo do algoritmo e condi¢iioe qua non
Marcadores de ativacdo da coagulacao:para sua execugdo. O subcomité recomenda que o
fiorinopeptideo A (FPA), fragmentg da protrom- scoreseja calculado diariamente a fim de que se ca-
bina (F,,,), fibrina soltvel e complexo trombina- racterize a gravidade e a evolucéo do quétiro
antitrombina (TAT)Considerando-se a definicdo de
CIVD (que leva em conta a formagdo intravasculag TRATAMENTO
de fibrina), a medida direta dos niveis de fibrina solu-
vel no plasma poderia contribuir para o diagndstico Evidéncias seguras que possam fundamentar o
definitivo da sindrome. No entanto, testes dessa nattratamento da CIVD ainda sdo escassas, e a maioria
reza ndo se encontram disponiveis ou validados patas topicos envolvidos em tal tratamento € motivo de
utilizacdo na rotina de investigacdo diagnéstica deontrovérsia. No entanto, € de geral aceitagéo que a
CIVD. Os marcadores FPA, E e TAT sdo indica- pedra angular do manejo da CIVD é o tratamento da
dores sensiveis da geracao de trombina, com sensidéenca de base. Enquanto isto se faz, estratégias de
lidade e especificidade que variam de 80 a 90%, ptsuporte” (administragéo de fluidos, antibioticotera-
rém sdo exames caros e, em geral, ndo disponiveis, correcdo de disturbios hidroeletroliticos e do equi-
para uso rotineiro. Apesar de Uteis em situagdes clifibrio acidobéasico, suporte ventilatorio e cardiocircu-
cas de maior complexidade, ndo sédo essenciais na dedério) podem ser necessarias. Adicionalmente, me-
tica clinica diéria. didas baseadas principalmente nos conhecimentos que
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2 paciente fermn doenca sabidamente associada a CIVD?

MEo =irm

Solicitar exames:
Mao prosseguir contagem de plaguetas,
TP, fikrinogénio, PDFs

Atribuir pontuagio

Caloular score

Maior ou iguala & Menor que 5
Compativel com CIYD plenamente manifesta Mao sugestivo de CND plenamente manifesta
Fepetir score diariamente Fepetir score em 1 ou 2 dias

FPontuagdo:

1. Contagem de Plaguetas (=100=0; =100=1; =50 =)

2 PDFs {normal = 0; aumento moderado = 2; grande aumento =
3

3. TRP=35=0 =35 e =fs=1,=65= 4

4. Fibrinogénio (=1 ol =10; =1 g/l = 1)

Figura 7: Algoritmo para diagnéstico de CIVD plenamente manifesta

se tem sobre a fisiopatologia da CIVD podem ser

implementadas. De forma geral, as intervengées e Tratamento da doenca de base

baseiam no uso de anticoagulantes, reposicéo de plase Medidas de “suporte”

ma e plaquetas e administracao de inibidores fisiologi- « Anticoagulantes

cos da coagulacédo, consoante detalhado a seguir (Fi- Heparina, LMWH: dose

gura 8§- 2, '
AnticoagulantesEstudos experimentais mos- .

traram que a heparina pode, pelo menos em par:e, Anti-TF ~(rNAP02)

inibir a ativacio da coagulagdo relacionada a septice-* 17ansfusao de plaquetas

mia e outras causas. Estudos ndo controlados, envol® Transfusdo de plasma e crioprecipitado

vendo pacientes com diagndstico de CIVD sugeriram ¢ Concentrados de inibidores (AT, PC, TFPI)

beneficio do uso de heparina, porém tal beneficio néio* Antifibrinoliticos: contra-indicados

foi, até o momento, inequivocamente demonstrado €M i 8: civD: tratamento

estudos controlados e incluindo grande nimero ce

Inibidores de trombina
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pacientes. Além disto, a seguranca do tratamento caiesses processos em pacientes sépticos. Bezhard
heparina em pacientes com risco de sangramento taah- demonstraram recentemente num estudo clinico
bém é motivo de debate. Por outro lado, a profilaxieulticéntrico, duplo cego e randomizado (PROWESS),
com heparina pode prevenir tromboembolismo nogue, em pacientes com septicemia grave e evidéncias
pacientes com CIVD. A administracao de doses praie disfuncao de multiplos 6rgéos (choque circulatério,
filaticas de heparina por via subcutanea ou endovenaeidose, oliguria e hipoxemia), o uso da PC recombi-
sa ainda € recomendada em pacientes com CIVD amante foi eficiente em diminuir a mortalidade, indepen-
numerosos centros. Doses maiores devem ser resdente da idade, gravidade da doenga, niumero de 6r-
vadas para pacientes com tromboembolismo ou situgaos comprometidos, sitio da infec¢ao ou tipo de orga-
¢Oes de deposicdo extensa de fibrina cpompura  nismo envolvido. O aumento de risco hemorragico nao
fulminatuse isquemia acral. Quando se toma a decatingiu significancia estatistica, porém deve-se ressal-
séo de se utilizar a heparina, tanto a heparina n@ar que o delineamento desse estudo excluiu pacientes
fracionada como a heparina de baixo peso moleculaom alto risco de sangramento (hepatopatia cronica,
podem ser administradas. nefropatia crénica dialise-dependente, intervengéo ci-
O uso de inibidores da trombina ndo dependemtrgica recente ou transplante, trombocitopenia [con-
tes da AT, como a hirudina, pode ser benéfico em ptagem de plaquetas < 30.000/fheuso de acido acetil
cientes com CIVD, porém néo existem ainda estudaslicilico [dose maior que 650mg/dia] até trés dias an-
clinicos envolvendo pacientes com CIVD que autorites do inicio do estudo). Outros estudos séo, portanto,
zem seu uso e o alto risco de sangramento pode secessarios para avaliar a eficicia do tratamento em
um fator limitante importante para sua aplicacdo erpacientes com septicemia moderada e leve, sem dis-
tais pacientes. funcdo de érgdos, e em pacientes sob maior risco
Transfusdo de plasma e plaguet&aixos hemorragico. De qualquer forma, o PROWESS for-
niveis de fatores da coagulacdo e plaquetas poderaceu evidéncias clinicas claras de que novas terapias
aumentar o risco de sangramento na CIVD. No en#ilizando agentes com propriedades antiinflamatorias
tanto, a transfusdo desses produtos ndo deve ser fatanticoagulantes, sdo eficazes em diminuir a mortali-
apenas com base em exames laboratoriais, mas tagiade em pacientes sépticos grévés
bém, no quadro clinico do paciente. Nao existem es- A antitrombina também é um importante inibi-
tudos bem controlados que provem a eficicia da trander fisioldgico da coagulacao. Estudos em modelos
fuséo “profilatica” de plasma e plaquetas, mas ela panimais e em humanos (envolvendo pequeno nimero
rece ser uma opgao racional para pacientes com sae-pacientes), mostram resultados promissores com o
gramento e para aqueles que vao ser submetidosigo de concentrados de antitrombina, porém ainda ndo
procedimento invasivo. Reposi¢do de concentrados flaram publicados estudos clinicos adequadamente
fatores da coagulacdo ndo estd indicada. delineados, que provem sua eficacia a ponto de auto-
Concentrado de inibidores da coagulacao.rizar seu uso na rotina terapéutica de pacientes com
A restauracado das vias naturais de anticoagulacdo a/D. Outras modalidades terapéuticas, como anti-
receser um objetivo terapéutico adequado. A PC é urorpos anti-FT (rNAPc2), TFPI, trombomodulina
anticoagulante natural que promove fibrindlise, inibeecombinante e intervengdes em nivel de citocinas,
trombose e inflamacéo e é um importante modulad@ncontram-se atualmente sob avali&ao
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ABSTRACT: In the present article we review several aspects related to the etiology,
pathophysiology, diagnosis and treatment of disseminated intravascular coagulation (DIC).
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