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RESUMO

A hemorragia ¢ uma das principais causas de mortes no trauma por causar choque e faléncia multipla de 6rgdos.
Essas vitimas podem apresentar agravantes numa resposta anormal do corpo, como na falta de utilizacdo do
fibrinogénio ou dissolucdo exagerada do coagulo, o que sera uma das origens das coagulopatias, no qual,
aproximadamente 30% dos pacientes se apresentam no hospital com algum distlirbio hematologico implantado,
o que pode dificultar no atendimento inicial ao politraumatizado. Dessa forma, diversos estudos surgiram com o
uso off-label do Acido Tranexdmico para tentar contornar a situago e foi incorporado recentemente na tltima
atualizacdo do Advanced Trauma Life Support. Esse farmaco ja faz parte de importantes protocolos para
pacientes com hemorragias graves e ¢ administrado em um intervalo de até 3 horas em vitimas de trauma. No
entanto, diversas pesquisas recentes questionam a eficdcia desse fdrmaco, o que ja deixa evidente futuras

atualizagdes no ATLS.

PALAVRA CHAVE: Acido Tranexdmico. Suporte Avancado de Vida no Trauma. Hemorragia.

AREA TEMATICA: Manejo do Paciente Grave.

INTRODUCAO

O trauma ¢ uma das principais causas de 60bito na populagdo até os 40 anos e ¢ um problema de satide publica,
pois possui muito impacto na queda da expectativa de vida de um pais. Nessas vitimas, as hemorragias sdo as
principais causas de mortes evitaveis. Estima-se, hoje, que em torno de 30% do Obitos em pacientes vitimas de
trauma tem como uma das principais causas a hemorragia, sendo o valor consideravelmente alto e que merece a
atenc¢do, uma vez que podem ser evitaveis e ainda apresentam uma limitagdo no conjunto terapéutico, o qual é
restrito a um acesso venoso de grosso calibre, uso de cristaloides e reposi¢ao de sangue. Além disso, a avaliagdo
inicial ¢ muito limitada, como na maxima “a hipotensdo em pacientes vitimas de trauma deve ser considerada
hipovolémica até que se prove o contrario" e nos sinais clinicos de consciéncia, pulso e coloracao da pele. Tudo

isso ja ¢ bem orientado pelo ATLS, em que classifica as hemorragias em 4 classes.



Classe | Classe Il Classe Il Classe [V

Perdas (mL) até 750 750-1500 1500-2000 >2000

Perdas (% da até 15% 15-30%: F0-40% =40%

volemia)

FC (bpm}) =100 100-120 120-140 =140

PA sistolica normal Normal diminuida diminuida

PP normal  ou  diminuida diminuida diminuida
aumentada

R 14-20) 20-30 3040 =35

Dinrese =30 20-30 >15 desprezivel

(mlL/h)

Estado mental  levemente maderadamente  ansioso, confusao,
ansioso ansioso confuso letargico

Reposicao cristaloides  cristaloides cristaloides  cristaloides e

volémica e sangue sangue

inicial

*para um homem de 70kg; FC: frequéncia cardiaca, PA: pressio arterial, PP:

pressao de pulso, FR: frequencia respiratoria, Fonte: adaptado de ATLS, 2012.°

Apos identificada, o rapido manejo da hemorragia, a restauragdo da perfusdo tecidual e abordagem precoce da
coagulopatia sdo essenciais para um tratamento efetivo. Para isso, ¢ utilizado desde técnicas como pressao no
local da ferida, elevacdo do membro, torniquetes, e cirurgia para o controle definitivo, além da reposicao
volémica com cristaloides aquecidos em acessos calibrosos. Para facilitar todo esse processo e evitar diversas
complicagdes, a nova edicdo do ATLS apresenta uma atualizacdo sobre o controle de hemorragias: o uso de
dcido tranexamico (TXA). A partir disso, o objetivo da atual revisdo ¢ detalhar a importancia do emprego do
TXA no manejo de pacientes hemorragicos vitimas de trauma, por meio de uma revisao da literatura atualizada
sobre o tema, bem como o mecanismo de agao, eficicia através de dados e a perspectiva para o futuro desse uso
off-label. Dessa forma, o farmaco ¢ utilizado desde 1960 para reduzir hemorragias em cirurgias e, em 1986, a
Food and Drug Administration (FDA) aprovou o uso para reduzir o sangramento em procedimentos
odontoldgicos em pacientes com distirbios hematologicos, como a hemofilia. Todos esses efeitos vantajosos no
controle do sangramento e nos seus efeitos hemostaticos incentivaram diversos estudos no mundo cientifico
para tentar extrair algum efeito positivo em situacdes de hemorragia aguda, isto €, em pacientes vitimas de
trauma. Nesse sentido, um dos primeiros estudos, publicado em 2011, na The Cochrane database of systematic
reviews, com 3836 pacientes, revelou que a aplicagdo de TXA reduziu em torno de 35% as transfusdes
sanguineas e outras complicacdes apos realizarem cirurgias. Isso motivou outro estudo, CRASH-2, publicado na
Health Technol Assess, com 20.211 vitimas de trauma com hemorragia grave, em 40 paises, com os critérios de
inclusdo: pressao arterial menor que 90 mmHg, frequéncia cardiaca maior que 110 bpm, e pacientes com risco
significativo de hemorragia e que ndo apresentassem contraindicagdes. Nesse estudo foi demonstrado a redugao
na mortalidade devido ao melhor controle hemorragico proporcionado pelo TXA. Além disso, trouxe outro
dado importante para o contexto do trauma: o beneficio do fairmaco ¢ ainda melhor se aplicado de forma
precoce, em até 3 horas apds o incidente, reduzindo em até !5 o risco de hemorragias letais. No entanto,

pesquisas mais recentes, publicados na J Trauma Acute Care Surg e J Surg Res, com diversos pacientes,



trouxeram alguns alertas: foram realizados tromboelastografia em pacientes e separados em grupos definidos
como fibrindlise suprimida, fibrindlise fisiologica e hiperfibrindlise. Nesses dois ultimos grupos houve um
aumento da mortalidade em até 24 horas, o que ja levanta a tese contraria a aplicacdo rotineira de TXA no
trauma. Além desses problemas e apesar de todas as vantagens citadas, o ATLS deixa explicito que o correto
manejo da hemorragia e a reanimagao continuam a ser o plano A, portanto, o uso de TXA ndo deve substituir
qualquer técnica e protocolo ja estabelecido, como a reposi¢do de sangue, plasma e o transporte para um centro
de trauma. Todas essas informagdes ajudaram a estabelecer o modo de uso e 0 mecanismo de ag¢do do fArmaco,
a qual ¢ um antifibrinolitico e ¢ determinado pela adesdo do principio ativo no sitio de ligagdo da lisina, o que
impede a formacdao de plasmina a partir do plasminogénio e, assim, impedindo a fibrindlise e evitando a
dissolugdo de codgulos. Seu melhor modo de uso foi estabelecido pelas pesquisas CRASH-2, em que o farmaco
ficou indicado para pacientes vitimas de traumas com sangramento ou risco de sangramento, com melhor
resultado ao ser administrado em até 3 horas, na dose de 1g, via endovenosa, infundida em 10 minutos e outra
infundida nas préximas 8 horas, de maneira continua. No Brasil, uma pesquisa publicada em arquivos
Brasileiros de Cirurgia relatou que o uso de TXA representa uma economia de R$61,35 para cada ano de vida

salvo, o que demonstra um bom custo-beneficio para o Sistema Unico de Saude.

METODOLOGIA

A metodologia foi baseada na consulta da 10* edicdo do Advanced Trauma Life Support (ATLS) e na revisdo
de artigos entre 2010 e 2022, encontrados na base de dados do PubMed e Scielo, selecionando 11 artigos de
acordo com a atualidade do tema em questdo. Os critérios de exclusao foram duplicidade e ndo acordo com o
escopo da revisdo. Os termos de busca utilizados foram uma combinagdo de "acido tranexamico”,

9 ¢

“hemorragia”, “coagulopatias” e “trauma’, avaliados pelo titulo, resumo e palavras-chave.

FUNDAMENTACAO TEORICA

A fundamentacdo teorica foi através da leitura da 10* edicdo do Advanced Trauma Life Support (ATLS) nas
secdes de atendimento inicial e choque hemorragico. A partir do conhecimento sobre as novas possibilidades do
controle hemorrdgico e no estabelecimento dos objetivos de pesquisa, foram encontrados artigos que traziam
recentes pesquisas que ajudavam a esclarecer diversos pontos. Segundo uma metanalise de HENRY et al. 2011
na The Cochrane database of systematic reviews, ficou estabelecido as primeiras evidéncias no controle
hemorrégico através de TXA. Esse estudo foi feito com 53 ensaios clinicos randomizados, 3836 participantes. O
principal estudo na fundamentagdo tedrica foi Clinical Randomization of an Antifibrinolytic in Significant
Haemorrhage (CRASH 2), publicado na Health Technol Assess. Esse estudo foi um ensaio clinico
randomizado, duplo-cego, controlado por placebo, com 20.211 pacientes vitimas de trauma hemorragico e foi

determinante para esclarecer os mecanismos de agao do uso oft-label de TXA e a melhor eficacia de aplicagao.



CONSIDERACOES FINAIS

Essa revisdo de literatura foi importante para apresentar o TXA como uma medida significativa para adentrar
nos protocolos de manejo de pacientes com hemorragias severas, vitimas de trauma. Além disso, ficou claro que
a maior eficacia ¢ quando administrada o mais rapido possivel. Nesse intervalo de tempo, a atual revisao
também chamou atengdo para a importancia na realizagao de tromboelastografia, a fim de evitar o uso de TXA
em vitimas com fibrindlise fisioldgica e hiperfibrinodlise. Por fim, ¢ possivel prever que hd muitas questdes a
serem esclarecidas e que novos estudos sobre o fArmaco irdo surgir, o que resultara em frequentes atualizagdes
nos protocolos hospitalares e de referéncias como o ATLS, principalmente no controle de choques

hemorragicos.
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