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RESPOSTAS CLINICAS E LABORATORIAIS A PERDA SANGUINEA AGUDA E
TRANSFUSAO HOMOLOGA EM ASININOS

FIRMINO, Paulo Ricardo. Respostas clinicas e laboratoriais a perda sanguinea aguda e
transfusdo homologa em asininos. 2024. Tese (Doutorado em Ciéncia Animal: Curso de
Medicina Veterinaria) — Universidade Federal Rural do Semi-Arido (UFERSA), Mossoroé-
RN. 2024.

RESUMO: Objetivou-se avaliar as respostas clinicas, hematoldgicas, hemogasométricas e
bioquimicas de asininos submetidos a perda sanguinea aguda e transfundidos com sangue
total homologo. Doze asininos, machos, adultos, foram divididos em dois grupos de seis, onde
cada grupo foi realizado um estudo distinto. No primeiro estudo (Grupo Perda — GP), os
animais foram submetidos a uma perda sanguinea de 30% e avaliados nos tempos: TO (antes
da perda), T1, T6, T12, T24, T48, T72 (horas), e T8d, T16d, T24d e T32d (dias) apds a perda
sanguinea. No segundo estudo (Grupo Transfusdo — GP), os animais foram submetidos a
mesma perda sanguinea e ap0ds o periodo de 6 horas transfundidos com sangue total homologo
(20ml/kg), sendo avaliados nos tempos: TO (antes da perda), 6 horas apds perda e antes da
transfusdo (T6) e T1T, T6T; T12T, T24T; T48T; T72T (horas), e T8d; T16d, T24d e T32d
(dias) apo6s a transfusdo de sangue total homélogo. O GP apresentou elevacdo da FC e FR
depois de retirada do sangue retornando ao nivel basal em T12 horas. O TPC teve aumento
em T1 retornando ao fisioldgico em T6. O hematdcrito, hemoglobina e hemacias reduziram
seus valores em T1 retornando para o nivel basal em T16d para hematdcrito e hemoglobina, e
em T32d para heméacias. As variaveis hemogasométricas ndo sofreram variacdo ap0s a perda
sanguinea. O lactato e a glicose tiveram elevacdes em T1, tendo o lactato restabelecido em T6
e a glicose em T12. A proteina total diminuiu em T1 restabelecendo em T16d A Albumina,
GGT, AST, ureia e creatinina ndo tiveram alteracdo durante o estudo. No estudo da
transfusdo (GT) todos os animais se mostraram compativeis pelo teste de reacdo cruzada,
sendo a transfusdo realizada sem ocorréncia de reacdes graves. Observou-se taquicardia,
taquipnéia e aumento do TPC ap6s a remoc¢do do sangue sendo essas alteracdes compensadas
na primeira hora apds a transfusdo (T1t). Os dados hematoldgicos apos reducdo em T6
retornaram aos valores basais em T6t. A avaliagdo hemogasométrica mostrou estabilidade
apos a hemorragia e a transfusdo. A proteina total teve restabelecimento 1 hora apés a
transfusdo (T1t) e a glicose em T6t. A albumina apesar da perda sanguinea e transfusdo se
manteve sem alteracdo em relacdo ao TO. As variaveis renais, ureia e creatinina, se
mantiveram normais e constantes e 0 GGT variou dentro da referéncia para a espécie. Assim,
pode-se concluir que a perda aguda de 30 % da volemia é um evento patoldgico
reconhecidamente grave, causando alteragdes clinicas, hematoldgicas e bioquimicas em
asininos. Porém, os asininos do GP se mostraram capazes de reverter em até 12 horas as
alteracbes nas varidveis clinicas e bioquimicas, a excecdo da PT, e em até 24 dias as
hematoldgicas, sem transfusdo. Por sua vez, os animais do GT tiveram parametros clinicos,
hematoldgicos e bioquimicos restabelecidos em até 6 horas e ndo houve lesdo hepatica ou
renal apos a terapia sanguinea, dessa forma é possivel concluir que transfusdo homdéloga em
asininos € uma terapia segura e aplicavel na rotina clinica de asininos.

Palavras-chave: Hemorragia, Terapia sanguinea, Reacdes transfusionais, Jumentos.



CLINICAL AND LABORATORY RESPONSES TO ACUTE BLOOD LOSS AND
HOMOLOGOUS TRANSFUSION IN DONKEYS

FIRMINO, Paulo Ricardo. Clinical and laboratory responses to acute blood loss and
homologous transfusion in donkeys. 2024. Tese (Doutorado em Ciéncia Animal: Curso de
Medicina Veterinaria) — Universidade Federal Rural do Semi-Arido (UFERSA), Mossoroé-
RN. 2024.

ABSTRACT: This work aimed to evaluate the clinical, hematological, blood gas and
biochemical responses of donkeys subjected to acute blood loss and transfused with
homologous whole blood. Twelve adult male donkeys were divided into two groups of six,
where a separate study was carried out in each group. In the first study (Loss Group — GP),
the animals were subjected to a blood loss of 30% and evaluated at the following times: TO
(before the loss), T1, T6, T12, T24, T48, T72 (hours), and T8d, T16d, T24d and T32d (days)
after blood loss. In the second study (Transfusion Group — GP), the animals were subjected to
the same blood loss and after a period of 6 hours transfused with homologous whole blood
(20ml/kg), being evaluated at the following times: TO (before loss), 6 hours after loss and
before transfusion (T6) and T1T, T6T; T12T, T24T; T48T; T72T (hours), and T8d; T16d,
T24d and T32d (days) after homologous whole blood transfusion. The GP showed an increase
in HR and RR after blood withdrawal, returning to baseline levels at T12 hours. TPC
increased at T1, returning to physiological levels at T6. Hematocrit, hemoglobin and red
blood cells reduced their values at T1, returning to the baseline level at T16D for hematocrit
and hemoglobin, and at T32d for red blood cells. Hemogasometric variables did not change
after blood loss. Lactate and glucose increased at T1, with lactate reestablished at T6 and
glucose at T12. Total protein decreased at T1 and reestablished at T16D. Albumin, GGT,
AST, urea and creatinine did not change during the study. In the transfusion study (GT), all
animals were compatible by the cross-reaction test, and the transfusion was carried out
without the occurrence of serious reactions. Tachycardia, tachypnea and an increase in TPC
were observed after blood removal, with these changes being compensated in the first hour
after transfusion (T1t). Hematological data after reduction at T6 returned to baseline values at
T6t. The blood gas analysis showed stability after hemorrhage and transfusion. Total protein
was restored 1 hour after transfusion (T1t) and glucose at T6t. Albumin despite blood loss and
transfusion remained unchanged in relation to TO. The renal variables, urea and creatinine,
remained normal and constant and the GGT varied within the reference for the species. Thus,
it can be concluded that the acute loss of 30% of blood volume is a recognized serious
pathological event, causing clinical, hematological and biochemical changes in donkeys.
However, GP donkeys were able to reverse changes in clinical and biochemical variables in
up to 12 hours, with the exception of PT, and in up to 24 days in hematological variables,
without transfusion. In turn, the GT animals had clinical, hematological and biochemical
parameters reestablished within 6 hours and there was no liver or kidney damage after blood
therapy, thus it is possible to conclude that homologous transfusion in donkeys is a safe and
routine therapy. donkey clinic.

Keywords: Hemorrhage, Blood therapy, Transfusion reactions, Donkeys.



LISTA DE FIGURAS

CAPITULO 2:

Figural -

Gréfico da distribuicdo das médias e desvios-padrdo da pressdo arterial
média (PAM) de asininos submetidos a perda sanguinea aguda e
avaliados por 32
QIS ettt bbbt 32

CAPITULO 3:

Figural -

Médias e desvios-padrdo da pressdo arterial media (PAM) de asininos
submetidos a hemorragia de 30% da volemia e posterior transfusdo
homologa nos tempos TO (imediatamente antes da perda sanguinea), seis
(T6) horas apds a hemorragia e 1 (T1t), 6 (T6t), 12 (T12t), 24 (T24t), 48
(T48t), 72 (T72t) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias
apos a transfusdo
T 110U 1] LT SRR 46



LISTA DE TABELAS
CAPITULO 2:

Tabelal - Media e desvio-padrdo da frequéncia cardiaca (FC), frequéncia
respiratoria (FR), temperatura retal (TR), tempo de preenchimento capilar
(TPC), hematocrito (Ht), hemoglobina (Hb), contagem de hemaécias (He) e
leucocitos totais (Leu) em asininos submetidos & hemorragia por
flebotomia (30% de perda sanguinea) nos tempos TO (imediatamente antes
da perda sanguinea), uma (T1), seis (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72
(T72) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apds a
perda SanguUiNEa agUUA. ..........ceiviieeeieieie e 30
Tabela2 - Meédia e desvio-padrdo do pH, PCO,, PO, HCO®* e SO, em asininos
submetidos a hemorragia por flebotomia (30% de perda sanguinea) nos
tempos TO (imediatamente antes da perda sanguinea), uma (T1), seis (T6),
12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72 (T72) horas ap6s a perda sanguinea
10 110 USSR 33
Tabela3 - . Média e desvio-padrdo da proteina total (PT), aloumina (Alb), ureia,
creatinina, gama glutamiltransferase (GGT), aspartato aminotransferase
(AST), glicose e lactato em asininos submetidos a hemorragia por
flebotomia (30% de perda sanguinea) nos tempos TO (imediatamente antes
da perda sanguinea), uma (T1), 6 (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72
(T72) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apds a
perda SaNQUINEa agUUA. ..........ererieererieiserie e 34
CAPITULO 3:

Tabelal - Média e desvio-padrdo da frequéncia cardiaca (FC), frequéncia
respiratoria (FR), temperatura retal (TR), tempo de preenchimento capilar
(TPC), hematdcrito (Ht), hemoglobina (Hb), contagem de hemécias (He)
e leucacitos totais (Leu) em asininos submetidos a hemorragia de 30% da
volemia e posterior transfusdo homoéloga nos tempos TO (imediatamente
antes da perda sanguinea), seis (T6) horas ap6s a hemorragia e 1 (T1t), 6
(Tét), 12 (T12t), 24 (T24t), 48 (T48t), 72 (T72t) horas, e 8 (T8d), 16
(T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apo6s a transfusdo
SANGUINMEA. ...ttt sttt b et ne e te e s 46
Tabela2 - Media e desvio-padrdo da proteina total (PT), albumina, uréia, creatinina,
GGT, AST, glicose e lactato em asininos submetidos a hemorragia de
30% da volemia e posterior transfusdo homologa nos tempos TO
(imediatamente antes da perda sanguinea), seis (T6) horas ap6s a
hemorragia e 1 (T1t), 6 (T6t), 12 (T12t), 24 (T24t), 48 (T48t), 72 (T72t)
horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apos a transfusédo
SANQUINEA. ....e.veeveeiectie ittt ettt et e e re e b e et e sae e sre e e enes 47
Tabela3 - Média e desvio-padrdo do pH, PCO, POz, HCO®* e SO, em asininos
submetidos a hemorragia de 30% da volemia nos tempos TO
(imediatamente antes da perda sanguinea), seis (T6) horas apds a
hemorragia e 1 (T1t), 6 (T6t), 12 (T12t), 24 (T24t), 48 (T48t) e 72 (T72t)
horas apos a transfuséo
SANQUINEA. ....c.veeveeeie ettt sttt te et ste e e e re e be et e saeesreensesreesreennens 48



ACTH
ALB
AST
bat/min
CEUA
CPDA-1
dL
EDTA
FC

FR

G

G

g/dL
GGT
HCO:s-
He

Hb

Ht
IBGE
L

Mg
Ml
mmHg
Mmol
mov/min
PAM
pCO-
pH
pO2
PT

PV

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

Hormonio adrenocorticotrofico
Albumina

Aspartato aminotransferase
Batimentos por minuto

Comissdo de ética no uso de animais
Citrato de sodio, fosfato de sodio, dextrose, adenina
Decilitro

Acido dietilenodiamino tetra-acético
Frequéncia cardiaca

Frequéncia respiratoria

Forca G

Gramas

Grama por decilitro
Gama-glutamiltransferase
Bicarbonato

Hemacias

Hemoglobina

Hematdcrito

Istituto brasileiro de geografia e estatistica
Litros

Miligrama

Mililitro

Milimetro de mercurio

Milimol

Movimentos por minuto

Pressédo arterial media

Pressdo parcial de didxido de carbono
Potencial hidrogenibénico

Press&o parcial de oxigénio

Proteina total

Peso vivo



Rpm
RNHF
SO
TPC
TR

RotagGes por minute

Reacdo transfusional ndo hemolitica febril
Saturacédo de oxigénio

Tempo de preenchimento capilar

Temperatura retal



%

°C

LISTA DE SIMBOLOS

Micro
Porcentagem
Marca registrada
Graus Celsius



SUMARIO

CAPITULO 1 — CONSIDERAGOES GERAIS.......coooeveveveieeeeeeserssssessenienieniens 15
L1 INTRODUGAO. .......coiteieeeeeeeeeeeee et tee s eesa s eses st es st ena s s 15
(7 0= = 1 A0 1O 19
1.2.1 ODJELIVO GEIAl.......ccueiiiiie ettt re e 19
1.2.2 ODbjetivos ESPECITICOS.......icuiiieiicie et 19
REFERENCIAS. ..ottt sn st s sttt ene st s s esn s 20
CAPITULO 2- RESPOSTAS CLINICAS A PERDA SANGUINEA AGUDA EM

ASININOS. ....coovieveeeieee ettt s sttt en s enen st 23
2.1 INTRODUGAD.........cooiieieeeeieierieeesesessesss st s se s nsns s eanseneanes 26
2.2 MATERIAL E METODOS.........oiieiiieeeeeeseeeeeeee s enessess st 27
2.3 RESULTADOS E DISCUSSAO........c.ouieieiieisieiesssesssssesisssteses s senes s sssnessenssseneas 29
2.4 CONCLUSODES.........ooiiiieeeeeeteeee e tes s essesses sttt se st 35
REFERENCIAS. ......coeeteteeeeeteve et tes et es st sas st ss et s s sss s ssnen s s s aneesntanens 36
CAPITULO 3 - RESPOSTAS CLINICAS A TRANSFUSAO SANGUINEA

HOMOLOGA EM ASININOS........cooveeeiieeereesieeeeeteee et eees s enessss s enes s sanenens 39
3L INTRODUGAOD.......ooceeeeeeeeee ettt 42
3.2 MATERIAL E METODOS.........ooiiiieieeeeesieseseess s nessesnesseassssen s 43
B3 RESULTADOS.......ooeieeeeeeeeeeeeete e es e ees st 45
I 5 (018 1517\ T 48
3.5 CONCLUSODES. ... st 53

REFERENCIAS ..o et e et e e e e e e e e e et e e et e e et e e es e e e et e e er e e es e eeranans 54



15

1 CAPITULO 1 - CONSIDERACOES GERAIS

1.1 INTRODUCAO

Os jumentos, apesar de pertencerem a mesma familia dos cavalos, possuem
caracteristicas comportamentais, anatdmicas e fisiologicas bastante diferentes. Esses animais
possuem peculiaridades como: forca, rusticidade e resisténcia, principalmente, ao clima
quente e a escassez de alimentos que tornam esse animal excelente para o trabalho em
condicBes adversas. (MARQUES et al., 2013). Atualmente, a utilizacdo desses animais é
destinada a tracdo, bem como para sela e subsisténcia de populacbes de regides menos
industrializadas do pais, como a regido Nordeste, a qual possui 0 maior nimero de asininos,
sendo a raca predominante, jumento Nordestino (BITTENCOURT et al. 2021; GOMES,
2013).

Mesmo com toda sua importéncia, no Brasil, o rebanho asinino vem diminuindo
significativamente a cada ano, passando de quase 1 milhdo de cabecas em 2012 (IBGE, 2012)
a pouco mais de 376 mil, segundo Ultimo censo agropecuario de 2017. Sendo a regido
Nordeste detentora de aproximadamente 90% do total desses animais (IBGE, 2017). Grande
parte desta reducdo no nimero de asininos se deve ao processo de mecanizagdo do setor rural
onde os asininos passaram a ser subutilizados na sua principal atividade e, em muitos casos,
abandonados em estradas, causando acidentes graves (SOUSA, 2012).

Os asininos, assim como qualquer outro equideo utilizado no trabalho doméstico e
esporte, estdo sujeitos a acidentes, traumas e doencas que provocam baixas no volume
sanguineo ou reducdo do numero de células do sangue. Em asininos complicacbes
hemorragicas sdo relatadas em cirurgias de orquiectomia, ovariectomia e amputacdo de
membro. (IBRAHIM et al., 2021; RODRIGUES, 2019; OMAR et al., 2013; CAMARA et al.,
2019, XIMENES, 2018).

As hemorragias sd@o desencadeadas por um fator agressor, seguidas de resposta
enddcrino-metabdlicas e faléncia nos mecanismos de homeostasia, com diminuicdo da
perfusdo tecidual (VELASCO, 1997). A resposta do animal esta diretamente relacionada ao
grau da perda sanguinea. Reducdo de 10 a 15 % do volume sanguineo esta associada a sinais
pouco evidentes de disfuncdo cardiovascular. Perdas de 25 a 35% estdo associadas a sindrome
clinica de choque hipovolémico, enquanto perdas acima de 40% sdo fatais, a menos que seja
realizada a terapia imediata (HAUTMAN; CHAUDRY, 1998. MUDGE, 2019). Segundo
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Raiser (2002) quando a hemorragia ultrapassa 50% do volume sanguineo o quadro se torna
irreversivel e a mortalidade é de 100%.

Em casos de anemia grave, resultante da perda sanguinea cirargica ou hemorragia
aguda, a transfusdo sanguinea estd indicada. Outras situacdes que necessitam de terapia
sanguinea sao: isoeritrolise neonatal, processos hemoliticos, drogas ou condicGes
imunomediadas e transferéncia passiva da imunidade (REICHMANN; DEARO, 2001;
HARRIS et al., 2012).

A transfusdo de sangue é uma técnica de transplante tecidual temporario, na qual se
injeta sangue total ou seus componentes em paciente que tenha sofrido grande perda ou que
esteja acometido por doenca no préprio sangue (LACERDA, 2005; BROOKS 1992).

A utilizacdo do sangue total fresco ou armazenado é indicada nos casos onde é
necessario recompor, simultaneamente, a volemia e a capacidade de transporte de oxigénio
(MUDGE, 2019). O sangue total fresco é o sangue colhido h&d no méximo 4 horas. Ele possui
todos os componentes sanguineos: hemacias, leucdcitos, plaquetas, plasma, todos os fatores
de coagulacdo e proteinas, e tem como vantagens menor tempo e custo para sua obtencéo,
viabilidade de plaquetas e dos fatores de coagulacdo e de sofrer minimas alteracGes
resultantes do armazenamento (REICHMANN; DEARO, 2001; MUDGE, 2014). O sangue
total estocado € aquele armazenado a temperatura entre 1° e 6 °C e que sera utilizado apés 4
horas da sua colheita. Ele pode ser utilizado por periodos de até 28 dias em bolsas contendo
solu¢do CPDA-1 (RIBEIRO FILHO et al., 1993; DURHAM, 1996).

A partir da centrifugacdo do sangue total pode se extrair o concentrado de hemacias e
o plasma. O concentrado de hemacias tem indicacdo nos casos onde o paciente anémico tem
dificuldade no transporte de oxigénio, mas possui a volemia normal, como nos casos de
anemia crénica (verminoses) ou hemoliticas (hemoparasitoses). O plasma € utilizado para
tratamento das deficiéncias de fatores de coagulacdo, hipoalbuminemia e falha neonatal de
transferéncia de imunidade passiva (MUDGE, 2019). Em equideos o sangue total fresco ainda
¢ 0 produto mais utilizado mesmo em grandes centros. 1sso é devido a menor rotina de
transfusdes nessa espécie e a maior praticidade de coletar o sangue a medida que a
necessidade ocorra do que armazenar e processar grandes volumes de sangue (MUDGE,
2014).

Com base na origem do sangue a transfusdo sanguinea pode ser classificada em
autologa, na qual ocorre a coleta e reintrodugdo do sangue do animal em suas proprias veias;

homologa ou halogénica, cuja transfuséo € feita entre animais da mesma espécie; e heteréloga
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ou xenotransfusdo, quando a transfusdo é feita entre espécies diferentes (DEGERNES et al.,
1999a; DEGERNES et al., 1999b; CHAVES, 2009).

A origem do sangue reflete significativamente o tempo de sobrevivéncia das hemacias
transfundidas. Dessa forma, Owens et al. (2010), observaram uma meia-vida de 45 dias para
hemécias equinas autdlogas transfundidas ap6s armazenamento de 24 horas. Ja a meia-vida de
hemécias homdlogas transfundidas ap6s armazenamento de igual periodo foi de apenas 20
dias (MUDGE et al., 2012).

Para realizar uma transfusdo bem sucedida a escolha de um doador é um ponto crucial
e devem ser levado em consideracéo sexo, raga, tamanho e temperamento. O animal escolhido
deve possuir estado sanitario bom e esquema de vacinacdo e desparasitacdo em dia, além
disso, deve ser negativo para as principais doencas infectocontagiosas dos equideos e
possuirem hematocrito e concentracdo de proteinas totais dentro dos limites normais
(DURHAM, 1996; GONZALES, 2001).

Os doadores devem, preferencialmente, serem do sexo masculino, castrados ou néo, e
obrigatoriamente, ndo possuirem histérico de transfusdo prévia. Quando ndo possivel a
utilizacdo de machos, as fémeas devem ser nuliparas para diminuir as chances de doadoras
com producéo de anticorpos induzida (COLLATOS, 1997; REICHMANN; DEARO, 2001;
GONZALES, 2001). O volume de sangue a ser doado por um animal estd diretamente
relacionado ao seu peso, dessa forma, animais maiores possibilitam a coleta de um maior
volume de sangue (DURHAM, 1996; MORRIS, 2000). Os parametros clinicos como
frequéncia respiratoria, frequéncia cardiaca e comportamento do animal doador devem ser
monitorados durante a coleta e em retiradas de sangue superiores a 15% do volume sanguineo
total a reposicdo com solucdes cristaloides é recomendada (MUDGE, 2019).

Em asininos, assim como em outras espécies, as transfusfes estdo associadas a riscos
inerentes, como reacgdes transfusionais e reducdo da sobrevida das células transfundidas. A
investigacdo dos grupos sanguineos e presenca de aloanticorpos presente em doadores e
receptores sdo essenciais para transfusdo segura de hemoderivados (PROVERBIO et al.,
2020). A tipagem sanguinea e testes cruzados de compatibilidade, em um cenario ideal,
deveriam ser realizados sempre para determinar a compatibilidade de doador-receptor
(TOMLINSON et al., 2015).

Para diminuir os riscos de reagdes transfusionais, principalmente onde a tipificacéo
sanguinea ndo é possivel, utilizam-se testes de rea¢do cruzada para verificar a compatibilidade
entre plasma e hemécias de doadores e receptores, e assim identificar a presenca de anticorpos

pré-existentes causadores de hemolise e hemoaglutinagéo, sendo classificados como primario
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(reacdo maior) ou secundario (reacdo menor) (REICHMANN; DEARO, 2001). Segundo
Tomlinson et al. (2015), além de predizer sobre riscos de rea¢des clinicas, uma transfuséo de
sangue com teste de reacdo cruzada incompativel indica um menor tempo de sobrevida das
hemaécias transfundidas quando comparado com transfusdes compativeis. Desse modo, o teste
cruzado deve ser feito antes de qualquer transfusdo sempre que a emergéncia da situacao
permita.

Mesmo com todos os esforcos para prevenir complicacdes relacionadas a transfusao,
ndo torna a transfusdo livre de reacOes transfusionais. As reacfes podem ser dos tipos:
imunomediadas ou ndo imunomediadas, podendo ainda ser imediatas ou tardias e por fim ter
uma variedade de apresentacdes clinicas (HART, 2011). N&o existem ainda estudos sobre
reacOes transfusionais em asininos. Um estudo relatou uma taxa de 16 % de reacdes
transfusionais de sangue total em equinos, variando de reacdo de urticaria leve até hemolise e
a ocorréncia de um caso (2%) de reacdo anafilatica fatal (HURCOMBE et al., 2007).

Embora estudos sobre os efeitos provocados pela perda e reposi¢do sanguinea nos
animais domésticos sejam de grande importancia para o desenvolvimento cientifico e
abordagem clinico-terapéutica do paciente anémico, muitos aspectos que influenciam o
quadro fisiologico nas perdas sanguineas e nas transfusbes ndo foram elucidados para a
espécie asinina. Deste modo, trabalhos com esses animais contribuem para o conhecimento
cientifico Gtil que podera ser usado na clinica médica e cirdrgica de pacientes que precisam de

restabelecimento hematoldgico apds perda sanguinea grave.
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1.2 OBJETIVOS

1.2.1 Geral

Avaliar as respostas de asininos submetidos a anemia aguda e transfundidos com

sangue total homologo.

5.2 Especificos

e Auvaliar as respostas clinicas, hematolégicas, bioquimicas e hemogasométricas de
asininos submetidos a perda aguda de 30% do volume sanguineo;

e Auvaliar as respostas clinica, hematoldgica, bioguimicas, hemogasométricas de
asininos submetidos a perda aguda de sangue e, subsequente transfusdo com sangue
total armazenado;

e Pesquisar reacdes transfusionais de asininos apos transfusdo homdloga.
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Respostas clinicas a perda sanguinea aguda em asininos
Clinical responses to acute blood loss in donkeys

Paulo Ricardo Firmino®”", Moisés Barbosa da Cruz®, Antonio Humberto Hamad Minervino?,
Amara Gyane Alves de Lima. Francisco Jocelho Alexandre Souza®, Nayra Rachel
Nascimento Luz!, Raimundo Alves Barreto-Jdnior?
Highlights
Parametros hematoldgicos sofrem grandes variacdes apds perda sanguinea aguda.
A ativacao do sistema nervoso simpatico mantém a pressdo arterial.

Perda sanguinea aguda até 30 % € suplantada por mecanismos compensatdrios em asininos.

Resumo

Complicacdes cirurgicas cursando com hemorragia sao relatadas em asininos, porém ha uma
escassez de informacdes sobre efeitos da perda sanguinea aguda nesta espécie. Objetivou-se
avaliar as respostas clinicas, hematoldgicas, hemogasométricas e bioquimicas de asininos
higidos submetidos a perda sanguinea aguda. Seis asininos, machos, ndo castrados foram
submetidos a cateterizacdo da veia jugular externa e em seguida foram removidos 30% do
volume total circulante de sangue em bolsas plasticas do tipo CPDA-1. Foram realizadas
avaliacbes clinicas, hematol6gicas, hemogasométricas e bioquimicas em tempos pré-
definidos: TO (imediatamente antes da perda sanguinea), 1 (T1), 6 (T6), 12 (T12), 24 (T24),
48 (T48), 72 (T72) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias ap06s a perda
sanguinea aguda. Os asininos apresentaram taquicardia e taquipneia uma hora ap6s a perda
sanguinea restaurando os valores ao basal em T12. A temperatura ndo sofreu alteragdo com a
perda sanguinea. O TPC teve aumento em T1 retornando ao fisiolégico em T6. A pressao
arterial média (PAM) teve diminuicdo apenas em T12. O hematdcrito, hemoglobina e
hemécias reduziram seus valores em T1 ficando abaixo das referéncias para a espécie,
retornando para o nivel de TO em T16d para hematocrito e hemoglobina, e em T32d para
hemacias. Os leucdcitos ndo tiveram alteracdo em relagdo ao TO. As variaveis pH, PO2, PCOg,
SO, e HCO®* ndo sofreram variagdo apos a perda sanguinea aguda. O lactato e a glicose

tiveram elevacdes em T1, tendo o lactato restabelecido em T6 e a glicose em T12. A proteina

! Laboratério de Medicina Interna Veterinaria (LABMIV), Universidade Federal Rural do Semi-Arido
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2 Instituto de Biodiversidade e Floresta, Universidade Federal do Oeste do Pard (UFOPA), Rua Vera Paz,
Unidade Tapajos, Salé, Santarém, PA 68035-110, Brasil.
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total teve seu valor diminuido em T1 restabelecendo em T16d. A Albumina, GGT, AST, ureia
e creatinina ndo tiveram alteracdo durante o estudo. A perda aguda de 30 % do volume
sanguineo € um evento patologico reconhecidamente grave, causando alteracdes clinicas,
hematoldgicas e bioquimicas em asininos. No entanto, 0s asininos se mostraram capazes de
reverter em até 12 horas as alteragdes nas variaveis clinicas e bioquimicas, a excecdo da PT, e
em até 24 dias as hematoldgicas.

Palavras-chave: Choque. Hemorragia. Sangue. Compensacgédo

Abstract

Surgical complications resulting in hemorrhage have been reported in donkeys, but there is a
lack of information on the effects of acute blood loss in this species. The objective was to
evaluate the clinical, hematological, blood gas and biochemical responses of healthy donkeys
subjected to acute blood loss. Six non-castrated male donkeys underwent catheterization of
the external jugular vein and then 30% of the total circulating volume of blood was removed
in CPDA-1 type plastic bags. Clinical, hematological, blood gas and biochemical evaluations
were performed at pre-defined times: TO (immediately before blood loss), one (T1), six (T6),
12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72 (T72) hours, and 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) and 32
(T32d) days after acute blood loss. The donkeys presented tachycardia and tachypnea one
hour after blood loss, restoring values to baseline at T12. The temperature did not change with
blood loss. TPC increased at T1, returning to physiological levels at T6. Mean arterial
pressure (MAP) decreased only at T12. Hematocrit, hemoglobin and red blood cells reduced
their values at T1, remaining below the references for the species, returning to the TO level at
T16d for hematocrit and hemoglobin, and at T32d for red blood cells. Leukocytes did not
change in relation to TO. The variables pH, PO2, PCO2, SO2 and HCO3- did not change after
acute blood loss. Lactate and glucose increased at T1, with lactate reestablished at T6 and
glucose at T12. The total protein value decreased in T1 and was reestablished in T16d.
Albumin, GGT, AST, urea and creatinine did not change during the study. The acute loss of
30% of blood volume is a recognized serious pathological event, causing clinical,
hematological and biochemical changes in donkeys. However, donkeys were able to reverse
changes in clinical and biochemical variables within up to 12 hours, with the exception of PT,
and hematological changes within up to 24 days.

Keywords: Shock. Bleeding. Blood. Compensation
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2.1 INTRODUCAO

Os asininos, assim como qualquer outro equideo utilizado no trabalho doméstico e
esporte, estdo sujeitos a acidentes, traumas e doencas que provocam baixas no volume
sanguineo ou reducdo do numero de células do sangue. A hemorragia aguda pode causar
choque severo e quando ndo tratada pode resultar em morte. (Mudge, 2014). A perda
sanguinea pode ocorrer de forma externa através de laceragdes arteriais, epistaxe, ou através
de cavidades corporais como laceracGes em baco e Utero ocasionando hemoperiténio (Mudge,
2014).

Complicagdes hemorragicas sdo frequentemente relatadas em cirurgias de
orquiectomia em asininos (Ibrahim, 2021; Rodrigues, 2019; Omar et al., 2013). Os autores
atribuem essa maior predisposicdo a sangramentos ao tamanho dos testiculos e calibre dos
vasos dos corddes espermaticos serem proporcionalmente maiores quando comparados aos
equinos (Kilcoyne, 2013, lbrahim, 2021). Casos de hemorragias cirdrgicas relatadas em
asininos incluem hemoperiténio ap6s ovariectomias (Ximenes, 2018), e hemorragia da
medula 6ssea durante amputacdo de membro toracico (Camara et al., 2019).

Coletas de sangue a partir de doadores para transfusdo em pacientes anémicos também
constituem uma importante causa de diminuicdo no volume sanguineo. Em equinos as
recomendacdes para extracdo de sangue de um doador de forma segura estimam 25% do
volume sanguineo total como limite méximo (Malikides et al., 2001). Para asininos esse valor
ainda néo foi estimado.

Em equinos, perdas menores que 15% da volemia sdo bem toleradas e as alteracdes na
fisiologia podem ser pouco evidentes clinicamente. Em situagBes onde a hemorragia é
progressiva, e ocorre falha nos mecanismos de hemostasia, as adaptacdes fisiologicas sdo
numerosas (Hurcombe et al., 2022). Nesses casos ocorre uma compensacdo do volume
perdido pelo aumento da frequéncia e contratilidade cardiaca, bem como ativacdo de
receptores de pressdo sinalizando através do sistema nervoso simpatico a vasoconstri¢do
periférica. Além de um ligeiro aumento da pressédo arterial esse mecanismo desvia o fluxo
sanguineo para 0rgaos vitais como coracao e cérebro (Hooper & Armstrong, 2022). Quando o
quadro hemorragico ndo é revertido, as compensagdes se tornam insuficientes para atender a
demanda de oxigénio comprometendo assim o0 metabolismo tecidual e causando uma cascata
de disfuncbes celulares que poderdo levar a um quadro de choque anémico hemorragico
(Hurcombe et al., 2022).

Os sinais clinicos que acompanham a perda de sangue aguda sdo: taquicardia,

taquipneia, baixa temperatura das extremidades, depressdo, mucosas palidas e tempo de
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preenchimento capilar aumentado (Mudge, 2014). Em situacOes de hemorragia aguda grave
ndo controlada, é essencial reconhecer rapidamente as manifestacdes clinicas para uma
abordagem eficiente do caso. A compreensdo das alteragdes na fisiopatologia do choque
hemorragico auxilia ao médico veterinario na estimativa do volume sanguineo perdido e na
tomada de deciséo das medidas terapéuticas (Hurcombe et al., 2022).

H& uma escassez de informacg6es sobre efeitos da perda sanguinea aguda nas variaveis
clinicas para a espécie asinina. Até 0 momento apenas um trabalho com perda nessa espécie
foi realizado por Tharwat e Al-sobayil (2022), usando um volume de exsanguinacdo baixo e
por apenas 4 horas de avaliagdo apds a perda. Desse modo, as informacdes utilizadas no
paciente asinino sdo extrapoladas da espécie equina a qual também possuem poucos estudos
sobre o efeito da hemorragia aguda. Portanto, o objetivo do presente estudo foi avaliar o
comportamento dos parametros clinicos, das variaveis hematologicas, bioquimicas e
hemogasométricas de asininos submetido a perda sanguinea aguda de 30% da volemia e

avaliados por 32 dias.

2.2 MATERIAL E METODOS

O experimento foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da
Universidade Federal Rural do Semi-Arido com parecer 32/2023.

Foram utilizados 6 asininos, machos, ndo castrados, pesando em média 139.5 + 18.1
kg e idade 5.9 £ 1,5 anos. Todos animais admitidos para o estudo estavam higidos e foram
submetidos a exame clinico e de hemograma para atestar o estado prévio de salde. Os
animais foram mantidos em baia coletiva medindo 200 m?, receberam capim Tanzania
(Panicum maximum) como volumoso (3% do peso vivo — PV), sal mineral e 4gua a vontade e
uma vez ao dia racdo comercial na razdo de 1% do peso vivo por animal. Todos os animais
foram desverminados (lver Gel Composto, Ourofino, Cravinhos, SP) e passaram por um
periodo de 30 dias para adaptacdo as novas condi¢Ges de manejo.

Apbs o periodo de adaptacdo os animais foram submetidos a uma perda sanguinea
aguda de 30% da volemia com base na estimativa do volume sanguineo total correspondente a
8% do peso vivo (Radostits et al., 2020). Para retirada do sangue os animais foram mantidos
em estacdo dentro de tronco de contencdo apropriado, tiveram a regido da jugular direita e
esquerda tricotomizadas e passaram por assepsia da regido com iodo povidine a 10%.
Realizou-se a puncdo da veia jugular utilizando cateter 14G acoplado a bolsa coletora de
sangue, e 0 volume retirado por gravidade. A quantidade de sangue retirada por animal foi

monitorada através de balanca analitica (modelo AS-2000C), com sensibilidade de 0,01g,
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utilizando a relagéo de 1g igual a 1 ml. As retiradas de sangue foram realizadas sempre no
inicio de cada manhd com a temperatura ambiente ndo excedendo 28 °C durante o
procedimento. A exsanguinacdo ocorreu dentro de 58 + 8,3 minutos e quantidade média de
sangue retirado por animal foi de 3346 + 436 ml.

Sinais clinicos, hematologia, pardmetros bioquimicos e hemogasométricos foram
avaliados em tempos pré-determinados (T): TO (imediatamente antes da perda sanguinea),
uma (T1), 6 (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72 (T72) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24
(T24d) e 32 (T32d) dias ap0s a perda sanguinea aguda.

Na avaliacdo dos parametros clinicos a frequéncia cardiaca (FC), frequéncia
respiratdria (FR), temperatura retal (TR), coloracdo das mucosas e tempo de preenchimento
capilar (TPC) foram realizados segundo Feitosa (2020). A avaliacdo da pressdo arterial foi
realizada por meio do método ndo invasivo oscilométrico (SDAMED® - modelo
SDAMONITOR 8) utilizando-se um manguito n°4 posicionado na artéria coccigea obtendo-
se a mensuracdo da pressdo arterial média (PAM) (Olsen et al., 2016; Taylor, 1981). A
avaliacdo hemogasométrica foi realizada em amostras de sangue total venoso, coletada em
seringas de 1 ml heparinizadas, nos seguintes tempos: TO, T1, T6, T12, T24, T48 e T72. As
amostras foram analisadas em um gasometro de bancada modelo OMNI C, Roche
Diagnostics. Os parametros avaliados foram: potencial hidrogenidnico (pH), pressao parcial
de oxigénio (pO.), pressdo parcial de dioxido de carbono (pCOy), saturacio de oxigénio (SO?)
e bicarbonato (HCO3").

Para avaliacdo bioquimica foram coletadas amostras de sangue em tubos sem
anticoagulante, e o soro foi obtido por centrifugacdo a 1500 G por 15 minutos, para avaliar a
atividade do gamma-glutamil transfersase (GGT), aspartato amino transferase (AST),
creatinina, ureia, proteina total (PT), albumina, lactato e glicose. As avaliacBes bioquimicas
foram realizadas em analisador bioquimico automatico HumaStar 80 (HUMAN
Diagnostics®) usando kits comerciais apropriados para o equipamento.

Para avaliacdo hematologica foram coletadas amostras de 3 ml de sangue em tubos a
vacuo (Vacutainer®) com anticoagulante acido dietilenodiamino tetra-acético (EDTA). As
amostras de sangue foram analisadas em analisador hematolégico automatico URIT BH-70P
da marca MHLAB® com programagdo para asininos. Sendo determinado o numero de
hemacias (He), hemoglobina total (Hb) e leucdcitos totais. O hematdcrito (Ht) foi realizado
pela técnica de microhematdcrito em microcentrifuga e em seguida realizada leitura dos

valores em tabela propria para o equipamento.



29

Os dados foram analisados quanto a sua distribuicdo pelo teste de Kolgomarov-
Smirnov e submetidos a uma analise de variancia por modelo linear generalizado, tendo o
tempo como fator fixo. Onde houve diferencas significativas (p<0,05) entre os tempos, foram

feitas comparacdes utilizando o teste de Bonferroni com 95% de confianca.

2.3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A flebotomia da veia jugular se mostrou um método eficiente para a remocao de 30%
da volemia de asininos, sendo o volume total retirado em um tempo médio inferior a 1 hora
(58 + 8,3 min) de procedimento total. O Unico trabalho com perda sanguinea aguda na espécie
asinina até agora estudou a remocao de 900 ml de sangue que representa uma hemorragia
modesta (Tharwat & Al-Sobayil, 2022). No presente trabalho a indugcdo de uma anemia de
30% representou um volume superior a 3300 ml por animal. Esse percentual de hemorragia
em equinos é relatado como volume suficiente para desencadear um choque hipovolémico
sendo indicativo para a administragdo de fluidos cristaloides ou coloides. (Mudge, 2014,
Morris, 2000). Durante a retirada do sangue 0s animais apresentaram uma progressiva apatia
que teve seu ponto mais evidente ao final da flebotomia. Além disso, foi observada uma
palidez das mucosas a medida que o volume de sangue retirado atingia os 30% da volemia.
Logo apds término da perda sanguinea os animais foram recolocados em suas baias e apesar
do comportamento apatico demostraram apetite e interesse pela busca do alimento.

A média e desvio padrdo das varidveis clinicas avaliadas nesse estudo estdo
sumarizados na Tabela 1. A partir da primeira hora (T1) de avaliacdo foi observado uma
taquicardia e taquipneia (P<0.01) que persistiu no momento T6 horas. Em T12 essas variaveis
reduziram e em 24 horas ap6s a remocao de sangue, ambas ja ndo diferiram mais do TO. Com
a reducdo do volume sanguineo ocorreu reducdo do débito cardiaco e uma baixa na
oxigenacdo tecidual, com isso foi desencadeado um aumento da frequéncia cardiaca como
reposta do organismo para manter a presséo e entrega de oxigénio aos tecidos (Marson et al.,
1998). A taquipneia resultando em uma hiperventilacdo € uma das principais respostas a
hemorragia severa porque o sistema respiratorio é altamente sensivel a concentracéo de ions
hidrogénio produzida quando ocorre baixa no transporte de oxigénio (Argolo et al., 2018).
Ambas variaveis tiveram varia¢des ao longo do tempo de forma similar enfatizando a resposta
compensatéria na manutencdo da oferta de oxigénio tecidual. Corroborando o presente
estudo, taquicardia e taquipneia como resposta a perda sanguinea foram relatadas para a
maioria das espécies: caprinos (Argolo et al., 2018), ovinos (Sousa et al., 2022) e equinos

(Weld et al., 1984). Contrariando o nosso resultado dois trabalhos com equinos néo
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observaram alteracOes significativas da FC, um em virtude do baixo volume de sangue
removido (Magdesian et al., 2006) e outro devido aos efeitos bloqueadores dos agentes
anestésicos nos barorreceptores em pacientes submetidos a hemorragia anestesiados (Wilson
et al., 2003).

O TPC teve aumento (P<0.01) nos momentos T1 e T6 horas voltando ao nivel basal no
momento 12 horas ap6s a perda (Tabela 1). O aumento do TPC reflete uma hipoperfusdo
periférica ap0s a perda sanguinea e seu restabelecimento no momento T12 indica um provavel
redirecionamento de liquidos corporais para o leito vascular causando hemodiluicéo
acompanhado também do processo de contracdo esplénica. Um aspecto importante € o
restabelecimento do TPC no momento T12 onde nesse tempo os dados hematoldgicos ainda
permaneciam em niveis decrescentes, evidenciando o valor do TPC como marcador de
perfusdo com pouca associacao ao nivel de hemoglobina do sangue, assim como observado
por Wilson et al. (2003).

Tabela 1. Média e desvio-padrdo da frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (FR),
temperatura retal (TR), tempo de preenchimento capilar (TPC), hematdcrito (Ht),
hemoglobina (Hb), contagem de hemacias (He) e leucdcitos totais (Leu) em asininos
submetidos a hemorragia por flebotomia (30% de perda sanguinea) nos tempos TO
(imediatamente antes da perda sanguinea), uma (T1), seis (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48),
72 (T72) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apo6s a perda sanguinea
aguda.

Parametros

Tempo FC FR TR TPC Ht Hb He Leu

(bat/min) (mov/min)  (°C) (seq) (%) (g/dL) (x10%/pL)  (x10%/uL)
TO 42434  25°447  37.3+05 1.8°€+02 38+34  12.2°+1.3  7.9%+0.8 15.7+3.4
T1 50%+ 5.0  51%+6.2 37.6+0.4 25%+04 31%+35 10.1%°+1.2 6.5°+0.8 17.6+5.7
T6 51°%46.5  45%+4.1 37.6+0.2 2.8%0.2 25%+48 8.1°9+17 51%+0.7 19.2 4+6.0
T12  47%°+6.0 33%°48.3 37.9+0.5 2.3%°+02 24%+40  7.8%+1.3  4.8%+06 18.1+5.7
T24 450°+4 5 3047.4  37.3+0.4 2.2°9+0.2 239441  7.6%+15 479405 16.145.1
T48 42°°431  25°41.6 37.3+0.3 2.0°%+00 24%9+38 7.7°9+1.3 4.8%“+06 13.8+3.4
T72 42°°433  26°42.3  37.5+0.3 1.9%%e+0.2 24%9443 749417  5.0%+0.6 12.7+2.1
T8d 42°°+15  26°40.8 37.3+0.3 1.6%+0.3 27°9+25 85°9+09 51%+06 12.6+2.4
T16d 40°4+2.0 25°41.6  37.3+0.5 1.9%¥e+02 323°+18 9.6%%+11 6.0°+0.5 12.3+3.1
T24d  41°+1.7  27°¢0.7 37.6+0.4 1.8%“+0.2 33®%+32 10.7%+09 6.4°+0.3 13.7+3.2
T32d 40°+2.0 27°419 375+0.3 1.5°+05 353+2.3 11.4%+1.1 6.9%+05 14.5+3.8

Letras minudsculas diferentes na mesma coluna significam diferenca significativa entre os

tempos (P<0,05).

A temperatura retal dos asininos ndo sofreu alteracdo ao longo do tempo (P>0.05) se

mantendo dentro dos limites para a espécie (Tabela 1). Os mecanismos de controle da

temperatura do sistema nervoso central e dos centros periféricos foram suficientes para
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manter os animais dentro dos padrées de homeotermia a despeito da reducdo do volume
sanguineo. O mesmo foi observado em um estudo em ovinos com 40% de perda sanguinea
(Sousa et al., 2022).

Estudos demonstram que a precisdo da aferi¢cdo da pressao arterial média (PAM) pelo
método oscilométrico é significativa e possivel de ser usada em situa¢des clinicas em potros e
cavalos adultos (Guiguere et al., 2005; Olsen, 2016). No presente estudo a pressdo arterial
média (Figura 1) se manteve sem diferenca até 6 horas (T6), e foi significativamente menor
(P<0.05) em T12 em comparacdo ao TO. A manutencdo da pressdo nos primeiros momentos
(T1 e T6) apods a remocdo de 30% da volemia provavelmente ocorreu devido ao estimulo da
atividade simpatica ativada pela sensibilizacdo dos barorreceptores e quimiorreceptores bem
como a liberacdo de catecolaminas pela medula da adrenal (Hall & Hall, 2020). A atividade
simpatica aléem de aumentar a frequéncia cardiaca, como demostrando pelos dados
anteriormente, provocou vasoconstricdo periférica auxiliando na manutencdo da pressao
arterial. Concordando com o nosso resultado Malikides et al. (2001), observou a manutengéo
da pressdo arterial durante as 2 primeiras horas avaliadas apos a remoc¢do de 11 litros de
sangue em equinos. Diferente do presente estudo, Wilson et al. (2003), observaram uma
reducdo na pressdo arterial ja nos primeiros momentos em equinos anestesiados e submetidos
a hemorragia. Esse achado difere do nosso possivelmente em virtude do efeito bloqueador dos
anestésicos sobre os barorreceptores inibindo a atividade simpatica no paciente hemorragico.
A reducdo da PAM apenas a partir do T12 ocorreu simultaneamente a retomada dos valores
da FC e FR a linha de base, isso demonstra um menor efeito simpético sobre 0s parametros
cardiovasculares nesse momento, dessa forma a diminuicdo do tdénus simpatico contribuiu
com a diminuicao da pressao. Apesar da queda a PAM se manteve sempre > 68 mmHg, sendo
um valor ainda considerado seguro para manter as perfusdes dos 6rgaos (Tebaldi et al., 2015).
Dessa forma é possivel inferir que a compensacao simpatica cardiovascular da hemorragia
aguda teve duracao efetiva minima de 6 horas apds a perda, sendo esse periodo suficiente para
0 inicio da mobilizacdo de liquidos e restabelecimento do volume plasmatico ao ponto de
evitar quedas mais drasticas da pressdo e comprometimento da oferta de oxigénio aos tecidos.

Os valores de hemacias ap6s a remocédo de 30% da volemia tiveram redugdo (P<0.01)
a partir da primeira hora (T1) ja o hematdcrito e hemoglobina diminuiram a partir do T6
(Tabela 1), tendo os valores minimos e abaixo da referéncia dessas trés variaveis para a
espécie asinina em T24 horas (Mori et al., 2003). Esse comportamento de valores
hematoldgicos no nivel mais baixo ap6s 24 horas de um episédio de hemorragia grave

tambem foi observado em estudos com perdas sanguineas em ovinos e caprinos (Argolo et al.,
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2018; Sousa et al., 2022). Os valores observados nas primeiras 12 horas sdo influenciados por
mecanismos compensatorios que visam manter a entrega de oxigénio como a contragdo
esplénica e a vasoconstricdo periférica, ndo refletindo com precisao o grau da perda sanguinea
nos primeiros momentos. Apés a redistribuicdo dos liquidos e restabelecimento do volume
vascular é possivel verificar o grau preciso de anemia ocasionado pela perda sanguinea como
ocorreu em T24 horas (Klein, 2013; Sousa et al., 2022). O hematdcrito, hemoglobina e
hemaécias permaneceram baixos e sem diferenca em relacdo ao T24 em T48, T72 e T8d. Dessa
forma pode se concluir que apds os valores minimos alcancados em 24 horas ap0s uma perda
sanguinea aguda existe uma fase de “platé” na qual os asininos permanecem sem resposta
desses parametros por ao menos 8 dias. Em T16d o hematdcrito e hemécias e em T24d a
hemoglobina se elevaram e retornaram para os valores de referéncia a espécie asinina
(hematdcrito 32 - 44%; hemaécias 5.46-8.17 x 10%/uL; hemoglobina 10.7-14.5 g/dL) (Mori et
al., 2003). Em T16d para as varidveis hematdcrito e hemoglobina, e em T32d para heméacias
os valores se encontraram sem diferenca em relagdo ao TO. Malikides et al. (2001), em
equinos com perda de 25 % da volemia observou o restabelecimento de valores basais apds
perda de 25% em equinos entre 3 a 9 dias, essa discrepancia pode ser explicada pelo maior
volume (30%) de sangue removido dos asininos e pelo fato dos animais usados por Malikides
et al. (2001) serem doadores frequentes de sangue onde provavelmente possuem uma resposta

medular mais eficiente.
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Figura 1. Gréfico da distribuicdo das médias e desvios-padrdo da pressdo arterial média
(PAM) de asininos submetidos a perda sanguinea aguda nos tempos TO (imediatamente antes
da perda sanguinea), uma (T1), seis (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72 (T72) horas, e 8
(T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apds a perda sanguinea aguda. *Diferenca
significativa em relacdo ao tempo zero (P<0.05).

Os leucocitos permaneceram sem alteragdes ao longo dos tempos, porém, os valores
das primeiras 12 horas ap0s a coleta ficaram acima dos valores de referéncia para a espéecie

6.50 — 16.67 x 10%ul (Laus, 2015). Uma das respostas a perda sanguinea aguda é ativacdo do



33

sistema nervoso simpatico que atua liberando o horménio adrenocorticotréfico (ACTH), este
por sua vez ativa a secrec¢do de cortisol na circulagdo. Embora o estudo ndo tenha mensurado
o cortisol sérico € sabido que esse hormdnio provoca leucocitose. Outro mecanismo é a
liberacdo de norepinefrina pelo sistema nervoso estimulando a liberacdo de células de defesa a
partir da medula 6ssea. (Yan & Glaser, 2002). Malikides et al. (2001) também observaram
aumento dos leucdcitos ap6s perda de sangue em equinos e Sousa et al. (2022) em ovinos.

A média e desvio padrdo das variaveis gasométricas estdo sumarizados na Tabela 2.
N&o foi observado diferenca (P>0.05) entre os tempos nos valores de pH, POz, PCO, SO; e
HCO?* do presente estudo. A estabilidade encontrada na avaliagio hemogasométrica apos a
hemorragia de 30% possivelmente tenha ocorrido devido aos mecanismos compensatorios
para 0s gases sanguineos e o equilibrio acidobasico serem rapidos e eficientes de modo que
nos horarios observados ap6s as coletas os animais ja haviam suplantado as possiveis
alteragBes nesses parametros. Dessa forma a perda de até 30% da volemia em asininos higidos
possui uma estabilizacdo nas variaveis gasométricas em até uma hora apds o evento
hemorragico. Corroborando esse resultado Magdesian et al. (2006), também néo observou
alteracbes no pH, pCO2 e pO. apo6s remocdo de 16 ml por kg de sangue em cavalos sem
sedacdo. Wilson et al. (2003) ndo observaram diferencas no pH, PCO2 e bicarbonato em
equinos submetidos a hemorragia progressiva de 5, 10, 15 e 20 kg de sangue, s6 encontrando
diferencas apds a eutanasia dos animais. Por fim, Malikides et al. (2001) também ndo
observaram variac@es significativas na gasometria apds remocdo de 25% da volemia em
equinos, tendo, porém, aumentos durante o procedimento exaguinacdo nos valores HCO® e
PCO?

Tabela 2. Média e desvio-padrdo do pH, PCO,, PO, HCO®* e SO, em asininos submetidos a
hemorragia por flebotomia (30% de perda sanguinea) nos tempos TO (imediatamente antes da
perda sanguinea), uma (T1), seis (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72 (T72) horas ap0ds a
perda sanguinea aguda.

Pardmetros

Tempo pH PCO; PO HCO* SO

(mmHgQ) (mmHgQ) (mmol/L) (%)
TO 7.42+ 0.03 41.5+2.2 35.5+2.4 25.2+1.1 68.9+4.3
Tl 7.40+0.04 41.9+1.6 33.445.7 25.5+2.1 63.2+10.5
T6 7.40+0.05 40.8+2.4 34.8+ 4.6 25.2+1.9 66.8+7.3
T12 7.42+0.01 40.2+1.6 33.6x4.4 25.3+0.9 64.4+9.6
T24 7.41+0.02 42.1+£2.0 34.9+4.1 26.3+1.0 65.7+7.0
T48 7.41+0.01 42.1+1.0 33.9+3.4 25.6+1.2 67.4+5.8

T72 7.41+0.01 40.5+1.3 36.0+4.1 25.5+0.6 63.5+6.6
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A perda de 30% do sangue em asininos ocasionou uma serie de alterages bioquimicas
(Tabela 3). A proteina total teve uma redugdo na primeira hora (T1) ap6s a perda. Essa
diminuicdo ocorreu devido a perda de proteinas como albumina e globulinas concomitantes a
deplecéo dos demais constituintes sanguineos conforme apresentado previamente na avaliacdo
do hematocrito, hemacias e hemoglobina. A albumina representa cerca de 50% das proteinas
totais e se manteve estavel apos a indugdo da anemia mesmo sendo extraida junto com o
sangue total. Esse resultado pode ser explicado pela reposicéo de proteinas presente nos vasos
linfaticos que constituem uma espécie de circulacdo secundaria especialmente para a
albumina (Thrall et al., 2006; Kerr, 2003.) A recuperacao a niveis pré-perda da proteina total
ocorreu em T16 dias. As globulinas representam a outra maior parte das proteinas totais, e
embora 0s seus niveis ndo tenham sido avaliados separadamente, a diferenca no
comportamento da proteina total e da albumina mostra que as globulinas perdidas tem uma
marcada demora em seu restabelecimento ap6s perda sanguinea comparada a albumina
(Gann, 1976).

Tabela 3. Média e desvio-padrdo da proteina total (PT), albumina (Alb), ureia, creatinina,
gama glutamiltransferase (GGT), aspartato aminotransferase (AST), glicose e lactato em
asininos submetidos a hemorragia por flebotomia (30% de perda sanguinea) nos tempos TO
(imediatamente antes da perda sanguinea), uma (T1), 6 (T6), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72
(T72) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias ap6s a perda sanguinea aguda.

Parametros

Tempo PT Albu Ureia  Creatinina  GGT AST Glicose  Lactato
(g9/dL) (o/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)

TO 6.6+0.3 2.6+0.4 21+54  1.2+0.1  58+15 264+ 38 78°+11 9b°+1

T1 5.1°40.4 22403 23+21 1.3+0.2  46+27 217+30 1232+17  15%5

T6 5.1°40.4 2.3+04 2519 1.3+0.2 3149 233+25  108%+15 11%+4
T12 53°+0.5 24+04 26428 1.3+0.2 26+3 237+30 92¢+15  gbc42
T24 53404 24404 23+42 1.2+0.2 27+4 242+39 93°+14 6"+ 0
T48 5.6°+0.5 25+0.3 20+23 1.1+0.2 27+4 242+35 94°°+6 6°+1

T72 56404 2.6+0.2 19+25 1.2+0.1 25+3 242+43 87°+12 6 +2
T8d 5.7°40.4 2.5+0.3 19+53 1.3+0.2 54423 224+32 87°+5 5% +1
T16d 5.9%°+0.5 2.6+0.3 19+4.1 1.3+0.1 4622 218+ 56 83°+11 5°+1
T24d 5.9%°+05 2.6+0.2 19+6.3 1.3+0.1  70+36 253+82 87°+10 6°+2
T32d 6.1%+0.4 2.7+0.3 19+3.3 1.3+0.1  42+23 259+69 81°+17 5°+0

Letras minudsculas diferentes na mesma coluna significam diferenca significativa entre os
tempos (P<0,05).

A funcdo renal foi avaliada através da mensuracdo da ureia e creatinina, ambas nédo
sofreram alteracGes (P>0.05) apds a perda sanguinea aguda, indicando que 0s mecanismos de

compensacdo para manter a pressdo arterial e perfusdo sanguinea renal foram eficazes néo
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provocando danos nesse 6rgdo apos a remogdo de 30% da volemia. Resultado semelhante foi
encontrado por Tharwat e Al-sobayil (2022) estudando a perda sanguinea em asininos.

A glicose sofreu um aumento (P<0.01) nos momentos T1 e T6 ficando acima dos
valores preconizado para espécie (64-102 mg/dL, Laus, 2015) e retornando ao nivel de antes
da perda em T12 horas. Tharwat e Al-sobayil (2022) encontraram resultado equivalente no
seu estudo com perda sanguinea em asininos e Argolo et al. (2018) em estudo com caprinos.
A hiperglicemia provavelmente esta relacionada a uma resisténcia a insulina transitdria
ocasionada pela elevacdo de cortisol e de catecolaminas como resultado do estresse
provocado pela perda sanguinea aguda (Dutton, 2003; Peacock, 2019).

O lactato teve elevacdo (P < 0.05) no momento T1 retornando ao nivel do TO j& no
momento T6. Apesar do aumento observado, o valor do lactato ndo excedeu os limites
considerados fisioldgicos para a espécie (12.99 -33.47 mg/dL, Mori et al., 2003), o que indica
uma capacidade em manter o metabolismo aerébico mesmo em uma perda sanguinea do tipo
grave (>25%). Esse achado é corroborado pelo resultado do pH sanguineo, mostrado
anteriormente, que permaneceu dentro dos niveis fisioldgicos evidenciando que ndo ocorreu
uma acidose metabdlica nos momentos avaliados. Resultado semelhante foi relatado por
Magdesian et al. (2006) que observou o lactato como um marcador precoce da perda
sanguinea aguda em equinos e por Tharwat e Al-sobayil (2022) que encontraram aumento no
lactato apds perda sanguinea aguda em asininos por 2 horas apds hemorragia.

A avaliacdo de possivel lesdo hepatica foi verificada pela atividade das enzimas AST e
GGT. Ambas se mantiveram sem alteracdo significativa e dentro dos limites fisioldgicos para
a espécie (AST: 173 — 466; GGT 26.17 — 86.38, Mori et al., 2003) indicando que a perda
sanguinea de 30% nao foi capaz de causar danos hepaticos. Semelhante ao nosso estudo,
Argolo et al. (2012) também verificou estabilidade do GGT e AST apo6s perda de 30 % de

sangue em caprinos.

2.4 CONCLUSOES

A perda aguda de 30 % do volume sanguineo causou uma série de alteracdes clinicas,
hematoldgicas e bioquimicas em asininos. No entanto, 0s asininos se mostraram capazes de
reverter em até 12 horas as alterac6es nas variaveis clinicas e bioquimicas, a exce¢édo da PT, e
em atée 24 dias as hematologicas. Ja& as varidveis hemogasometricas se mantiveram sem
alteracdo apos o episodio hemorragico induzido.

A exsaguinacdo de 30% do volume sanguineo, em um Gnico momento, se mostrou

segura e com danos reversiveis em asininos higidos. Dessa forma, conclui-se que volumes
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iguais ou menores que 24ml/kg (30% volemia) podem ser coletados adequadamente de
asininos saudaveis selecionados para serem doadores, tendo danos fisioldgicos minimos e
revertidos em curto espaco de tempo. Porém, é recomendado o monitoramento do paciente
apos a coleta para que mediante alguma reacédo individual indesejada aconteca, seja instituida

a terapia com fluidos isot6nicos.
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3 CAPITULO 3 — RESPOSTAS CLINICAS A TRANSFUSAO SANGUINEA
HOMOLOGA EM ASININOS

Clinical responses to homologous blood transfusion in donkeys
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Respostas clinicas a transfusao sanguinea homdloga em asininos
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ABSTRACT. Firmino, P.R., Cruz, M.B., Minervino, A.H.H., Lima, A.G.A,, Silva, F.J.S.,
Luz, N.R.N, Barréto-Junior, R.A. [Clinical responses to homologous blood transfusion in
donkeys] Respostas clinicas a transfusdo sanguinea homodloga em asininos. Pesquisa
Veterinaria Brasileira 00(0):00-00. Departamento de Ciéncias Animais, Universidade Federal
Rural do Semi-Arido (UFERSA), Av. Francisco Mota, 572 - Bairro Costa e Silva, Mossord,
RN, CEP: 59.625-900, Brasil. E-mail: pauloricardo83@hotmail.com

The decision to perform a transfusion can be a challenge for the veterinarian. In donkeys, the
knowledge used in blood therapy is limited and extrapolated from horses. The present study
aimed to evaluate the clinical, hematological, biochemical, blood gas responses and
transfusion reactions of donkeys submitted to homologous whole blood transfusion. Six adult
male donkeys were used, submitted to hemorrhage by phlebotomy of the external jugular
vein, with 30% of blood volume removed and after 6 hours transfused with 20ml/kg of
homologous whole blood. Clinical, hematological, blood gas and biochemical evaluations
were carried out at pre-defined times: before anemia induction (T0); 6 hours after anemia
induction and before transfusion (T6); 1 (T1T), 6 (T6T); 12 (T12T); 24 (T24T); 48 (T48T);
72 (T72T) hours, and 8 (T8d); 16 (T16d), 24 (T24d) and 32 (T32d) days after transfusion. In
addition, signs indicating the presence of transfusion reactions were recorded. Mucosal pallor
accompanied by lethargy was observed immediately after blood removal, which was reversed
after transfusion. The donkeys presented tachycardia, tachypnea and increased TPC after
hemorrhage (T6) which were corrected at T1t. Rectal temperature remained constant and
physiological during the study. Mean arterial pressure (MAP) was reduced at T6 and
recovered at T1t. Hematological data, hematocrit, hemoglobin and red blood cells, were
reduced to below the reference values at T6, being normalized after transfusion at T6t.
Leukocytes did not differ from TO throughout the study. The blood gas analysis showed
stability in pH and blood gas values after hemorrhage and transfusion. Total protein was
reduced in T6 and recovered in T1t. Albumin remained unchanged in relation to TO, but

increased in relation to T6 in the moments after transfusion. Glucose showed an increase in
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T6 and T1t compared to TO, while lactate remained at a basal level throughout the study.
Renal variables, urea and creatinine, remained normal and constant. The GGT varied within
the reference for the species in T1t, T6t and T12t and the AST remained stable. The clinical
and hematological changes observed after loss of 30% of blood volume were reestablished
within 6 hours after transfusion, biochemical data showed that therapy with homologous
blood does not alter renal and hepatic function. Therefore, homologous transfusion in donkeys

is a safe and applicable therapy in clinical routine.

INDEX-TERMS: Blood transfusion, donkeys, hemorrhage, hematology, biochemistry, blood

gas analysis, transfusion reactions

RESUMO - A decisdo para realizar uma transfusdo pode ser um desafio para 0 médico
veterinario. Em asininos, o conhecimento utilizado em terapia sanguinea é limitado e
extrapolado a partir dos cavalos. O presente estudo teve como objetivo avaliar as respostas
clinicas, hematoldgicas, bioquimicas, hemogasomeétricas e reagdes transfusionais de asininos
submetidos a transfusdo de sangue total homdélogo. Foram utilizados 6 asininos, machos,
adultos, submetidos a uma hemorragia por flebotomia da veia jugular externa, sendo
removido 30 % da volemia e apds 6 horas transfundidos com 20ml/kg de sangue total
homdlogo. Foram realizadas avaliagdes clinicas, hematoldgicas, hemogasométricas e
bioquimicas em tempos pré-definidos: antes da inducdo da anemia (T0); 6 horas apds inducédo
da anemia e antes de transfuséo (T6); 1 (T1T), 6 (T6T); 12 (T12T); 24 (T24T); 48 (T48T); 72
(T72T) horas, e 8 (T8d); 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apds a transfusdo. Além
disso, foram registrados sinais que indicassem a presenca de reacdes transfusionais. Foi
observada uma palidez de mucosa acompanhada de letargia logo ap6s a remoc¢do do sangue
que foram revertidos apods a transfusdo. Os asininos apresentaram taquicardia, taquipneia e
aumento do TPC apds a hemorragia (T6) que foram corrigidos em T1t. A Temperatura retal
se manteve constante e fisiologica durante o estudo. A pressdo arterial média (PAM) foi
reduzida em T6 e teve recuperagdo em T1t. Os dados hematolégicos hematdcrito,
hemoglobina e hemécias tiveram reducdo ficando abaixo dos valores de referéncia em T6,
sendo normalizados apds transfusdo em T6t. Os leucdcitos ndo diferiram do TO ao longo do
estudo. A avaliacdo hemogasometrica mostrou estabilidade nos valores de pH e gases
sanguineos apds a hemorragia e a transfusdo. A proteina total teve reducdo em T6 e
recuperacdo em T1t. A albumina se manteve sem alteracdo em relagdo ao TO, mas apresentou

aumento em relacdo ao T6 nos momentos apds a transfusdo. A glicose apresentou elevacao
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em T6 e T1t em comparagdo ao TO, ja o lactato permaneceu em nivel basal durante todo
estudo. As variaveis renais, ureia e creatinina, se mantiveram normais e constantes. O GGT
variou dentro da referéncia para a espécie em T1t, T6t e T12t e 0 AST se manteve estavel. As
alteracdes clinicas e hematoldgicas observadas apds perda de 30 % da volemia foram
reestabelecidas em até 6 horas apos a transfusdo, os dados bioquimicos mostraram que a
terapia com sangue homdlogo ndo altera a funcdo renal e hepatica. Assim a transfusdo

homologa em asininos € uma terapia segura e aplicavel na rotina clinica.

TERMOS DE INDEXACAO: Transfusdo sanguinea, asininos, hemorragia, hematologia,

bioguimica, hemogasometria, rea¢des transfusionais.

3.1 INTRODUCAO

As indicacgdes para transfusdo em equideos incluem: anemia grave, resultante da perda
sanguinea cirdrgica ou hemorragia aguda, isoeritrélise neonatal, processos hemoliticos,
drogas ou condi¢Bes imunomediadas e transferéncia passiva da imunidade (Reichmann &
Dearo 2001, Harris et al. 2012).

Nas perdas sanguineas graves, como as provocadas por traumas ou em grandes
cirurgias, o comprometimento da oxigenacdo tecidual é o principal indicador do momento
decisivo em que a reposicdo sanguinea deve ser realizada com sangue ou Seus
hemocomponentes (Vane & Ganem, 2006). Sinais clinicos como taquicardia, taquipnéia,
extremidades frias, ansiedade ou depressdo, mucosas palidas e tempo de preenchimento
capilar prolongado séo sinais de chogque hemorragico (Mudge 2014). A perda aguda de 10 a
15% do volume sanguineo é tolerada pela maioria dos animais sem necessitar de transfuséo.
Porém, quando a perda de sangue é superior a 20% frequentemente é necessario realizar
transfusdo sanguinea (Malouin & Silverstein, 2009).

A decisdo para se realizar uma transfusdo pode representar uma dificuldade para o
clinico, principalmente se a hemorragia for aguda e interna (Corona 2019). Para auxiliar na
instituicdo da terapia sanguinea alguns parametros podem ser considerados indicadores de
transfusdo em equinos, sdo estes: perda sanguinea superior a 30 %, hematdcrito menor que
20% durante episddio hemorragico agudo, lactato sérico > 4 mmol/L mesmo apds
fluidoterapia e taxa de extragdao de oxigénio de > 50 % (Mudge 2014).

A literatura sobre transfusdo veterinaria destaca técnicas e efeitos da terapia
transfusional para a espécie equina (Mudge 2014, Hurcombe et al. 2007, Radcliffe, 2022).

Para asininos, o conhecimento utilizado é extrapolado a partir dos cavalos, havendo poucos
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relatos sobre os efeitos da perda sanguinea e transfusdo. Os jumentos além de rusticidade e
resisténcia possuem uma fisiologia Unica e diferencas importantes comparadas aos equinos
como, por exemplo, contagem de células vermelhas e hematocrito mais baixos, enguanto
volume corpuscular médio significativamente maior (Burden & Thiemann 2015; Marques et
al. 2013).

Em vista das particularidades da espécie asinina e da falta de informagfes sobre
transfusdo o presente estudo teve como objetivo avaliar as respostas clinicas, hematoldgicas,
bioquimicas, hemogasométricas e reacdes transfusionais de asininos submetidos a hemorragia

de 30 % da volemia e ap0s 6 horas transfundidas com sangue total homdlogo.

3.2 MATERIAL E METODOS

Local do estudo. O estudo foi realizado no Laboratorio de Medicina Interna
Veterinaria (LABMIV) da Universidade Federal Rural do Semi-Arido (UFERSA). O
experimento foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA) desta
instituicdo com parecer n° 32/2023.

Animais. Foram utilizados 6 asininos, machos, ndo castrados, higidos, pesando em
média 128 + 21 kg e idade 5 + 2,1 anos, 0s quais nunca tinham submetidos a transfusdo
prévia. Os animais passaram por exame fisico e hemograma para serem admitidos ao
experimento. Os animais receberam capim Tanzania (Panicum maximum), como volumoso
(3% do peso vivo — PV), sal mineral e 4gua a vontade e uma vez ao dia racdo comercial
balanceada. Todos os animais foram desverminados (lver Gel Composto, Ourofino,
Cravinhos, SP) e tiveram um periodo de 30 dias para adaptacdo as novas condi¢des de
manejo.

Com o intuito de reduzir custos e maximizar a logistica, os animais submetidos a
perda de sangue aguda também foram utilizados como doadores, assim 0s 6 animais do
experimento formaram 3 pares de doadores-receptores, onde cada individuo ap6s a
exsaguinacdo doou sangue para 0 seu respectivo par. Para isso no momento da inducdo da
anemia, o sangue foi coletado em bolsas do tipo CPDA-1 (Citrato Fosfato Dextrose e
Adenina) e armazenado em refrigerador (4-8 °C) até o momento da transfusdo, que foi
realizada 6 horas ap0s a coleta.

Inducdo da anemia e transfusédo sanguinea. A formacao de cada par doador-receptor
submetido a perda sanguinea e a posterior transfusdo se deu a partir de animais compativeis
avaliados por testes cruzados de compatibilidade sanguinea realizados previamente entre

todos os animais do estudo. A metodologia para os testes de reacdo cruzada maior e menor foi
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do tipo aglutinagdo salina em tubo realizada segundo a técnica descrita por Brown & Vap
(2015).

Para a inducdo da anemia aguda foram retirados 30% do volume total de sangue,
considerando como volume sanguineo total de 8% do peso vivo (Radostits et al. 2020). Os
animais foram mantidos em estacéo e contidos em um tronco de contencdo apropriado. Para
retirada de sangue foi feita & pungdo da veia jugular utilizando cateter 14G acoplado a bolsa
coletora de sangue, e o volume retirado por gravidade. A quantidade de sangue retirada por
animal foi monitorada através de balanca analitica (modelo AS-2000C), com sensibilidade de
0,01g, utilizando a relagéo de 1g igual a 1 ml.

Ap0s 6 horas da inducdo da anemia, os animais receberam uma transfusao de 20ml/kg
de sangue total homologo. Nos primeiros 15 minutos de transfusdo o sangue foi infundido a
uma velocidade de 1 ml/kg/15min, apds esse periodo, ndo ocorrendo reacdes, a velocidade foi
aumentada para 20ml/kg/h (Mudge & Williams 2016).

Tempos experimentais. Os animais foram avaliados clinica e laboratorialmente nos
seguintes tempos: antes da indugdo da anemia (T0); 6 horas ap6s inducdo da anemia e antes
de transfusdo (T6); 1 (T1t), 6 (T6t); 12 (T12t); 24 (T24t); 48 (T48t); 72 (T72t) horas, e 8
(T8d); 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias ap6s a transfusdo. Durante transfusdo foram
observados sinais e reacGes clinicas que em conjunto com as avaliagcdes fisicas individuais
pudessem determinar a ocorréncia de reagédo transfusional.

Parametros clinicos. A frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (FR),
temperatura retal (TR), coloracdo das mucosas e tempo de preenchimento capilar (TPC)
foram realizados segundo Feitosa (2020). Para avaliacdo da pressao arterial média (PAM) foi
usado o método ndo invasivo do oscilométrico associado a um monitor (SDAMONITOR 8 -
SDAMED®) na artéria coccigea (Olsen et al. 2016, Taylor 1981).

Hemogasometria. Para avaliacdo hemogasométrica foram utilizadas amostras de
sangue total venoso, coletadas em seringas heparinizadas de 1 ml, nos seguintes tempos: TO,
T6, T1t T6t, T12t, T24t, T48t e T72t. As amostras foram analisadas em um hemogasémetro
de bancada modelo OMNI C, Roche Diagnostics. Os parametros avaliados foram: potencial
hidrogenibnico (pH), pressdo parcial de oxigénio (pO2), pressdo parcial de didxido de
carbono (pCO?), saturacio de oxigénio (SO?) e bicarbonato (HCO®).

Analise Bioquimica. Amostras de sangue em tubos sem anticoagulante foram
coletadas, e o soro foi obtido por centrifugacdo a 2000 rpm por 10 minutos, para avaliar a
atividade do gamma-glutamil transfersase (GGT), aspartato amino ransferase (AST),

creatinina, ureia, proteina total (PT), Albumina, lactato e glicose. As avaliagcdes bioquimicas
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foram realizadas em analisador bioquimico automético HumaStar 80 (HUMAN
Diagnostics®) usando kits comerciais apropriados para o equipamento.

Avaliacdo hematologica. Foram coletadas amostras de 3 ml de sangue em tubos a
vacuo (Vacutainer®) com anticoagulante acido dietilenodiamino tetra-acético (EDTA). As
amostras de sangue foram analisadas em analisador hematol6gico automéatico URIT BH-70P
da marca MHLAB® com programagao para asininos sendo determinado o numero de
hemacias (He), hemoglobina total (Hg) e leucdcitos totais. O hematdcrito (Ht) foi realizado
pela técnica de microhematocrito em microcentrifuga e em seguida realizada leitura dos
valores em tabela prépria para o equipamento.

Anélise estatistica. Os dados foram analisados quanto a sua distribuicdo pelo teste de
Kolgomarov-Smirnov e em seguida submetidos a analise de variancia por modelo linear
generalizado tendo o tempo como fator fixo. Onde houve diferencas significativas (p<0,05)
entre os tempos, foram feitas comparagdes utilizando o teste de Bonferroni com 95% de
confianga. Para estudar a influéncia das relagdes entre duas varidveis foram calculados os

coeficientes de determinacdo (R2) e de correlacao (r).

3.3 RESULTADOS

O volume de sangue total coletado representativo dos 30% da volemia teve média de
3073 + 508 ml o que resultou numa taxa de perda de 24 ml/kg e duracdo média de 54 + 9 min
de procedimento de retirada. Para a transfusdo o volume médio foi 2556 + 418 ml (20 ml/kg)
e duracdo meédia de 70 £ 10 min. Apds o procedimento de exsanguinacdo foi observado
palidez nas mucosas. Também foi observada uma letargia moderada dos animais préximo ao
final e depois da conclusdo do procedimento, apesar disso 0s animais se mantiveram com
apetite apos as coletas. Os testes de compatibilidade cruzada realizado entre todos os animais
mostraram 100% de compatibilidade para testes maiores e menores.

Durante o procedimento de transfuséo foi observado que trés animais defecaram, um
urinou e outro teve fasciculacdes leves. Nenhum animal precisou ter a transfuséo interrompida
devido a reacGes transfusionais do tipo grave. Apds a transfusdo os animais recuperaram o
comportamento ativo e foi observado mais trés episodios de mic¢éo e trés de defecacdo antes
do intervalo pos-transfusdo de 1 hora se completar. Além disso, foi observado o
restabelecimento da coloragcdo das mucosas apos a transfusao.

A tabela 1 apresenta os valores médios e desvios-padrdo para as variaveis clinicas e
hematoldgicas obtidas ao longo dos momentos avaliados. A FC e FR apresentaram um

aumento (P <0.01) em T6 horas em relagdo ao TO, voltando a n&o diferir do TO em 1 hora
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(T1t) para a FC e em 6 horas (T6t) para FR ap0s a transfusdo. A TR n&o apresentou alteracdo
(P> 0.05) ao longo do tempo, ja o TPC foi maior (P<0.01) em relacdo ao TO no momento
apos a coleta sanguinea (T6), tendo seu valor reestabelecido no T1t apds a transfuséo.

Os valores da pressdo arterial média (PAM) ao longo do tempo estédo representados na
Figura 1. Foi observada uma reducdo da pressdao (P<0.01) no momento T6. ApoOs a
administracdo de sangue a pressao se elevou em T1t e se manteve nos momentos seguintes

sem diferenca em relacdo ao TO.

Tabela 1. Média e desvio-padréo da frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (FR),
temperatura retal (TR), tempo de preenchimento capilar (TPC), hematdcrito (Ht),
hemoglobina (Hb), contagem de hemacias (He) e leucécitos totais (Leu) em asininos
submetidos a hemorragia de 30% da volemia e posterior transfusdo homdloga nos tempos TO
(imediatamente antes da perda sanguinea), seis (T6) horas apds a hemorragia e 1 (T1t), 6
(T6t), 12 (T12t), 24 (T24t), 48 (T48t), 72 (T72t) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32
(T32d) dias ap06s a transfusdo sanguinea.

Parametros

Termoo FC FR TR TPC Ht Hb He Leu
PO (hat/min)  (mov/min) (°C) (seq) (%) (g/dL) (x10%/uL)  (x10%/uL)
TO 42°+27 26.0°+33 374+05 1.7°+05 35*+29 11.3%+15 7.09°+15 14.6+3.5
T6 512+ 45 462*+50 37.7+04 3.0*°+08 23°+23 7.4°+0.9 459°+03 17.0+2.6
Tit 48%+41 350°+53 37.8+0.3 1.8°+03 27°+33 88*+13 545°+05 17.3+3.6
T6t 45°+43 250°+39 378+03 18°+04 30®+30 9.7%+12 585°+06 13.4+39
T12t 45%+6.0 21.7°+2.7 375+03 16°+05 30®+32 96*+1.1 598°+0.7 11.6+27
T24t 43 +43 263°+27 374+04 16°+05 31%+28 94®+08 576¥+04 12.0+2.6
T48t 44 +33 26.7°+35 379+03 18°+07 31*+33 099%®+10 594%+0.7 115+1.4
T72t 42®+41 283°+37 376+03 18°+04 30%+41 94 +13 569%+1.0 10.7+1.6
T8d 422°+37 26.7°°+21 37.8+04 18°+04 29%+24 96%°+08 572%+08 147+29
T16d 43*%+24 273+30 37.7+02 1.8°+03 31%+21 103*%+09 6.03%+0.7 134+18
T24d 41°+50 28.0°+22 378+03 1.7°+04 32%+26 10.4+0.9 6.00°+0.7 13.3+27
T32d 42°+28 29.7°+15 376+03 1.7°+04 33%+25 105%+1.0 6.16°+0.5 13.4+3.0

Letras minGsculas diferentes na mesma coluna significam diferenca significativa entre os tempos

(P<0,05).
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Figura 1. Médias e desvios-padrdo da pressdo arterial média (PAM) de asininos submetidos a
hemorragia de 30% da volemia e posterior transfusdo homologa nos tempos TO
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(imediatamente antes da perda sanguinea), seis (T6) horas apds a hemorragia e 1 (T1t), 6
(T6t), 12 (T12t), 24 (T24t), 48 (T48t), 72 (T72t) horas, e 8 (T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32
(T32d) dias apos a transfuséo sanguinea. *Diferenca significativa em relagdo ao tempo zero
(P<0.05).

Os dados hematoldgicos de hematdcrito, hemacias e hemoglobina (tabela 1) tiveram
reducdo (p<0.01) 6 horas ap6s a inducdo da anemia ficando com valores abaixo da referéncia
para espécie. Apos a transfusdo, no momento T1t, ndo houve aumento significativo nos trés
pardmetros em relagdo ao momento anterior T6 (pré-transfusdo), porém apo6s 6 horas da
transfusdo (T6t) os valores de hematdcrito hemoglobina e hemacias se elevaram em relacédo
ao T6 e ndo diferiram do momento TO no restante dos tempos. Os valores dos leucdcitos

totais ndo divergiram (P>0.05) do TO em todos os momentos avaliados.

Tabela 2. Média e desvio-padrdo da proteina total (PT), albumina, ureia, creatinina, GGT,
AST, glicose e lactato em asininos submetidos a hemorragia de 30% da volemia e posterior
transfusdo homologa nos tempos TO (imediatamente antes da perda sanguinea), seis (T6)
horas ap6s a hemorragia e 1 (T1t), 6 (T6t), 12 (T12), 24 (T24), 48 (T48), 72 (T72) horas, e 8
(T8d), 16 (T16d), 24 (T24d) e 32 (T32d) dias apds a transfusdo sanguinea.

Parametros
Tempo PT Albumina Ureia  Creatinina GGT AST Glicose Lactato
(g/dL) (g/dL) (mg/dL)  (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)  (mg/dL)
TO 6.1°+0.6 263°+02 23+90 1.1+01 58.0%+30 251 + 23 79°+ 7 8+1.7
T6 45°+05 220°+02 25+81 11+01 849%+41 219+ 25 149%+30 10+4.0
Tit 572+02 271*+01 28+87 11+01 382°+17 260 + 28 127% +36 10+4.6
T6t 592+02 278+01 26+102 1.0+02 345°+6 263 + 30 79+ 14 9+20
T12t 5.7°+0.6 2.73*+0.2 27+106 1.0+0.1 36.9°+13 248 + 35 83°+ 10 8+3.4
T24t 57°+06 2.68°+02 25+81 08+0.2 46.7%+18 252 + 35 93*+15 8+18
T48t 56°+05 2.62°+0.2 24+57 09+0.1 51.1%+15 244 + 24 88°+ 10 8+3.0
T72t 6.0°+04 275*+02 20+79 08%02 526*+28 236 + 30 81°+5 5+1.6
T8d 5.8*+04 2742+02 20+64 11+02 478%+21 233+ 35 86°+ 14 6+1.2
T16d 6.0°+05 2.75°+0.2 21+46 10+0.2 451%+12 249 + 26 80°+ 13 7+26
T24d 6.3*+0.6 296°+0.3 22+51 0.9+0.1 398+9 245 + 28 86°+ 18 7+1.7
T32d 6.1°+0.5 292°+0.3 23+80 1.0+0.2 49.2+13 266 + 26 77°+ 10 6+0.6

Letras minusculas diferentes na mesma coluna significam diferenca significativa entre os
tempos (P<0,05).

Os valores médios e desvios-padrdes das variaveis bioguimicas estdo listados na tabela
2. A proteina total teve reducdo (P<0.01) apds a perda sanguinea em T6, tendo apresentado
aumento apods a transfusdo (T1t) e se manteve na linha de base até o final do estudo. A
albumina, apesar da remocdo de 30% da volemia ndo teve redugcdo no momento T6 em
relacdo ao TO. Porém ap0s transfusdo a partir de T1t ela se elevou (P<0.01) em relagcdo ao T6
em todos 0s momentos, mas se mantendo sempre no nivel do TO até o final do estudo. Apos a

remocdo do sangue (T6) a glicose teve um aumento (P<0.01) que durou até a primeira
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avaliacdo apo0s a transfusdo (T1t). J& o lactato permaneceu sem alteracdo (P>0.05) ao longo do
estudo. O GGT se manteve sem diferenca em relacdo a TO ao longo dos tempos, mas foi
observada uma diminuicdo (P<0.05) em relacdo ao T6 nas primeiras 12 horas apds a
transfusdo (T1t, T6t e T12t). A ureia, creatinina e o AST ndo tiveram seus valores alterados
(P>0.05) significativamente durante as avaliagdes.

Os valores das variaveis hemogasomeétricas estdo listadas da Tabela 3. As varidveis se

mantiveram sem alteracdo (P>0.05) durante os momentos avaliados.

Tabela 3. Média e desvio-padrdo do pH, pCO2, pO2, HCO3 e SOz em asininos submetidos a
hemorragia de 30% da volemia nos tempos TO (imediatamente antes da perda sanguinea), seis
(T6) horas apds a hemorragia e 1 (T1t), 6 (T6t), 12 (T12t), 24 (T24t), 48 (T48t) e 72 (T72t)
horas ap0s a transfusao sanguinea.

Pardmetros

Tempo pH PCO; PO HCO* SO

(mmHg) (mmHg) (mmol/L) (%)
TO 7.41+0.03 380+59 39.1+68 239+19 75486
T6 741+03 392128 37936 245+09 688738
T1t 741+03 41.0+56 379+49 241+14 675178
T6t 741+£0.2 398%+19 399+29 234+10 720x74
T12t 741+02 377139 405+14 236+13 725+59
T24t 740+ 0.1 394+21 40522 243+1.0 73755
T48t 741+03 389%25 392+23 239+06 73.0£5.1
T72t 740+£01 384+47 389+30 240+17 748+76

3.4 DISCUSSAO

O volume utilizado para a inducdo da anemia é justificado por representar uma perda
sanguinea do tipo grave e que normalmente tem indicacdo para a reposi¢do de cristaloides ou
hemoderivados (Divers et al. 2022). O momento apds inducdo da anemia para inicio das
transfusbes (6 horas) foi escolhido por ser um intervalo de tempo capaz de j& serem
perceptiveis os sinais da anemia aguda bem como um periodo razoavel e suficiente para em
situacOes de atendimentos reais ocorra 0s procedimentos de obtencdo de um doador, testes de
compatibilidade e coleta do sangue para posterior transfusdo no paciente anémico. Dessa
forma foi possivel reproduzir de forma experimental as respostas fisiologicas de um caso de
hemorragia aguda com posterior transfuséo.

A letargia foi observada nos animais nos momentos finais de remocédo do sangue e
logo apods a retirada de 30% da volemia, 0s mesmos apresentaram movimentos e locomogao
mais lenta e respostas mais tardias aos estimulos externos, isso ocorre como reflexo da
oxigenacéo inadequada dos tecidos e consequente diminui¢ao nos estoques de ATP. O mesmo
foi observado por Hurcombe et al. (2007) em 79% dos equinos anémicos antes de receberem
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transfusdo sanguinea. O mesmo autor identificou a falta de apetite em 72% dos animais. No
nosso estudo os animais mantiveram o apetite mesmo apds a remoc¢éo de 30 % do sangue,
dessa forma esse parametro nao pode ser usado como indicativo de necessidade de transfusao
em asininos e quando presente a inapeténcia podera ser reflexo de doencas que possam estar
ocorrendo simultaneamente no paciente anémico.

A ocorréncia de 100% de compatibilidade observada no teste de reacdo cruzada
realizado entre todos os animais pode ser explicada, segundo Mamak & Aytekin (2012) e
Tomlinson (2015), devido os mesmos nao terem histérico de transfusdo prévia e pela
producdo de aloanticorpos de origem natural em equideos ser rara, sendo a primeira
transfuséo bem tolerada.

A utilizacdo de um volume menor para a transfusdo sanguinea (20 ml/kg) comparada
ao volume utilizado para a inducdo da anemia (24 ml/kg) foi estabelecido para que um Unico
doador fosse o fornecedor do sangue para o seu par receptor, e dessa forma a diferenca no
volume retirado para o recebido fosse suficiente para a compensacgéo das diferencgas de pesos
dos animais, possibilitando o processo de formacdo de pares de doadores-receptores. Dessa
forma evitou-se a mistura indesejada de mais de um tipo de sangue a ser transfundido em um
Unico paciente, diminuido os riscos de reacdes trasnfusionais. Além disso, segundo Mudge
(2019), todo o volume de sangue perdido ndo precisa ser reposto, porque a volemia €
aumentada por meio da mobilizacdo de fluido intersticial e ingestdo voluntaria de agua.

As reacdes de miccdo e defecacdo observadas durante e imediatamente apos a
transfusdo de sangue podem ser explicados pelo aumento do volume sanguineo produzido
pela transfusdo estimulando diretamente a atividade renal e gastrointestinal, uma vez que em
animais que passam por perda de sangue grave o fluxo sanguineo é direcionado priorizando
Orgdos vitais como coracao, pulmao e cérebro diminuido a perfusdo e a atividade de 6rgdos
como rim e intestinos (Hooper & Armstrong 2022).

Um leve episddio de fasciculacdo transitoria apresentada por um animal no estudo
pode ser explicado devido a provavel Reacdo Nao-Hemolitica Febril (RNHF), que mesmo nao
ocorrendo elevacdo da temperatura, ocorre devido a sensibilidade aos leucocitos
transfundidos, como relatado por Sousa et al. (2012) em ovinos.

A FC teve aumento apos a remocéao de 30% da volemia como resultado do estimulo
simpatico induzido pela queda de pressao arterial e consequente liberacdo de horménios como
catecolaminas, vasopressina e angiotensina (Dutton 2003). Apoés a transfusdo a FC reduziu
seu valor a partir de T1lh e isso se deve a restauragdo do volume vascular ocasionado pela

infusdo de sangue total, restabelecendo tanto o volume plasmatico como a entrega de oxigénio
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tecidual. A taquipneia observada em T6 foi provocada pela resposta a diminuicdo da oferta de
oxigénio aos tecidos apds perda sanguinea. A melhora gradual da FR a partir de T1t pode ser
atribuida a correcdo combinada da volemia, glébulos vermelhos e hemoglobina ocasionada
pela transfusdo. Corroborando esses resultados Hurcombe et al. 2007, observou melhora nos
parametros de FC e FR de equinos com anemia por hemorragia apds transfusao de sangue.

A temperatura retal ndo apresentou diferenca ficando dentro dos limites fisioldgicos
para a espécie durante todo experimento. No periodo que sucedeu a hemorragia a temperatura
foi mantida por meio dos efeitos dos estimulos simpaticos resultando em uma maior
frequéncia cardiaca e vasoconstri¢do periférica desviando o fluxo sanguineo para a circulagdo
principal priorizando drgéos vitais e dessa forma mantendo a temperatura interna, conforme
explica Bitterman et al. (1996) e Hooper & Armstrong (2022). A manutencdo da temperatura
apos a transfusdo sanguinea indica que ndo houve reacdes inflamatdrias graves confirmando o
ja previsto nos testes de compatibilidade cruzada em que os animais foram 100% compativeis
e ratificando a baixa ocorréncia de reacdo trasfusional em equideos na primeira transfusdo
(Reichmann & Dearo 2001). Mudge et al. (2012) também ndo observaram alteracdo na
temperatura retal em cavalos recebendo transfusdo de sangue halogénico compativel pelo
teste cruzado. Sousa et al. (2014) observaram aumento na temperatura ap6s transfusdo em
ovinos recebendo sangue armazenado por 15 e 35 dias. No presente estudo o sangue utilizado
foi armazenado por um periodo muito curto, 6 horas, diminuindo-se as chances de liberagdo
de mediadores inflamatorios por lise nos leucocitos devido ao armazenamento como explica
(McMichael et al. 2010).

O aumento significativo do TPC ap6s inducdo da anemia refletiu a diminuicdo da
perfusdo periférica ap6s a hemorragia e esta de acordo com Mudge (2014) para perdas de
sangue acima de 30%. Sousa et al. (2012) ndo observaram aumento do TPC apds remocao de
15 ml/kg de sangue em ovinos, essa diferenca estd relacionada a quantidade de sangue
removido ja que nos asininos a quantidade retirada foi de 24 ml/kg influenciando de forma
mais acentuada os efeitos no sistema circulatorio. A diminuicdo do TPC imediatamente apds
transfusdo representa sucesso na reposicao da volemia e aumento na circulagéo capilar.

A PAM inferior a 50 mmHg representa risco de isquemia cerebral e se este progredir
para valores abaixo de 45 mmHG, como observado em pacientes em chogue, o risco de morte
é eminente (Tebaldi et al. 2015). A remocdo de 30% causou uma diminui¢do na PAM que
teve seu valor reduzido a 56 mmHg em T6, com a reposicdo sanguinea foi possivel elevar a
pressdo a niveis mais seguros a partir do primeiro momento apos transfusdo (T1t) que se

manteve até o final do experimento. O restabelecimento da pressédo foi acompanhado da
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melhora simultanea nos pardmetros de frequéncia cardiaca e TPC, evidenciando a eficécia da
terapia transfusional no restabelecimento hemodindmico de asininos com perda sanguinea
aguda grave.

Ap0s a reducdo do hematdcrito em T6 horas, a transfusdo de 20 ml/kg provocou um
aumento médio de 4% na primeira hora (T1t), evoluindo para 7% de aumento apos as 24
horas (T24t) de transfusdo. Esse achado indica que o aumento inicial dos valores de
hematocrito ndo refletem de imediato a eficacia de uma transfusdo e que € necessario um
periodo para se conhecer o real valor deste parametro ap0s uma reposicdo sanguinea. 1sso
ocorre pela dindmica dos fluidos extracelulares que alternam de compartimento para manter o
volume plasmético equilibrado seja numa transfusdo sanguinea ou durante a hemorragia
(Hauptman & Chaljdry 1993, Hurcombe et al. 2007), nos asininos o tempo de estabilizacdo
do hematocrito apds uma transfusdo foi de 24 horas. A hemoglobina e as hemaécias tem alta
correlacdo (0.980) com o hematocrito e tiveram recuperacdo semelhante, tendo aumentando a
partir da sexta hora ap0s a transfusdo (T6t). Apds recuperacao, o hematdcrito e a contagem de
heméacias se mantiveram inalterados durante os periodos seguintes. Esse achado indica o
sucesso da terapia transfusional e sinaliza que o tempo de sobrevida das heméacias homdlogas
transfundidas em asininos compativeis seja longo, suficientemente para que o sistema
hematopoiético recupere suas células perdidas durante a hemorragia sem diminuir esses
parametros durante o periodo avaliado no estudo, 32 dias. Corroborando esse resultado
Mudge et al. (2012) observaram que o tempo médio de sobrevida de hemacias homologas
compativeis transfundidas em equinos € de aproximadamente 39 dias.

Uma das respostas a perda sanguinea € ativacdo do sistema imunoldgico por estimulo
do sistema nervoso simpatico (Nielsen et al. 1997). Estudos tém demonstrado respostas
inflamatdrias associadas a transfusdo sanguinea (Sousa et al. 2012). No nosso trabalho os
leucdcitos se apresentaram acima do preconizado para a espécie (Laus et al. 2015) em T6 e
T1t, porém, ndo apresentaram diferenca ao longo do tempo em relacdo a TO. Dessa forma
podemos concluir que tanto a perda sanguinea de 30% quanto a transfusdo com sangue
homdlogo compativel causaram minimas alteracfes inflamatdrias em asininos. Resultado
semelhante foi observado por Fonseca (2016), estudando transfusdo em caprinos submetidos a
30% de perda sanguinea.

A perda aguda do sangue total além de uma massiva perda de células promove
concomitante perda de proteinas plasmaticas que causaram a reducdo da proteina total em T6,
0 seu restabelecimento em T1t indicam uma adequada reposicdo desses importantes

constituintes plasmaticos mediante transfuséo. Elevacéo significativa da proteina total apds
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transfusdo foi observada também por Hurcombe et al. (2007), em 31 cavalos anémicos.
Mesmo com a perda de plasma durante a hemorragia, 0s asininos mantiveram o valor da
albumina apos a sangria, isso provavelmente ocorreu devido a transferéncia dessa proteina
presente no espaco extravascular especialmente nas vias linfaticas (Thrall et al. 2006). A
permeabilidade vascular e transcapilar podem ser aumentadas a passagem da albumina em
certas situacdes clinicas e essa transferéncia em busca do equilibrio faz a albumina se deslocar
de forma bidirecional entre os espacos intra e extravasculares (Camilo & Lourengo 1995).
Esse mecanismo manteve a albumina no nivel basal e dentro dos limites fisioldgicos (Mori et
al. 2003) mesmo apos o incremento recebido na transfusao.

O aumento da glicose ap6s a perda sanguinea esta relacionado ao estresse provocado
pela remocdo de sangue, esse evento causa liberacdo de catecolaminas e cortisol resultando
em hiperglicemia (Duggan et al. 2017, Peacock 2019). Apds transfusdo a glicose retornou ao
nivel basal 6 horas apds (T6t), indicando que mesmo com o restabelecimento sanguineo a
normalizac&o da glicemia ndo é imediata.

A manutencdo do nivel basal do lactato mesmo apds perda de 30% de sangue pode ser
explicada pelo intervalo para a primeira medicdo ser de 6 horas (T6), sendo um periodo
suficiente para a estabilizagdo desse parametro em asininos. Magdesian (2006) observou que
o lactato é um indicador precoce de hemorragia, dessa forma, as avaliagdes mais tardias em
asininos submetidos a hemorragia podem ndo revelar o grau da perda sanguinea. Apos a
transfusdo a manutencao dos niveis basais do lactato indica que ndo houve nenhuma reacédo
transfusional que interferisse no metabolismo aerdbico dos tecidos. Diferente do nosso
trabalho, Hurcombe et al. 2007, observaram lactato elevado antes e apds transfusdo em
cavalos anémicos. Essa diferenca pode ser explicada pela auséncia de doencas subjacentes ou
comorbidades nos asininos utilizados no nosso estudo, ja os animais utilizados por Hurcombe
et al. (2007) foram provenientes de uma rotina hospitalar e doengas concomitantes podem
alterar a capacidade de oxigenacao dos tecidos.

A fim de avaliar a fungdo hepatica analisamos as enzimas GGT e AST. O valor da
enzima GGT teve leve diminuicdo nos momentos T1t, T6t e T12t em relagdo ao momento
anterior T6, mas ndo diferindo do nivel basal TO. Mesmo com essa variacdo o GGT ficou
dentro dos limites fisiologicos para a espécie (26 -86 mg/dL, Mori et al. 2003). Esse resultado
associado a estabilidade e normalidade encontrada para AST indicam que a perda sanguinea
aguda de 30% e posterior transfusdo de 20ml/kg ndo causaram danos hepaticos. Esses
resultados estdo de acordo com os encontrados por Sousa et al. (2012) estudando transfusao

autologa em ovinos.
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A ureia e creatinina ndo sofreram alteracdo no nosso estudo e isso indica que a fungao
renal foi preservada na hemorragia aguda do tipo grave seguida de transfusdo em até 6 horas.
Contribuindo para esse resultado os animais selecionados para o estudo eram higidos
apresentando bom estado de hidratacdo e sem enfermidades concomitantes de modo que um
Unico evento hemorragico néo foi suficientemente para causar disfuncéo renal.

A despeito do volume de sangue removido os asininos mantiveram os valores de pH
sanguineo, PCO?, PO? SO? e bicarbonato sem alteracio apds a hemorragia, também, n&o
alterando os valores apds a transfusdo. Fonseca et al. (2018), também ndo observaram
variacdo nestes mesmos pardmetros em caprinos transfundidos com sangue fresco. A
estabilidade do pH e dos gases sanguineos pode ser atribuida a utilizacdo de mecanismos para
a correcdo do equilibrio acido-basico como tamponamento quimico, ajuste respiratorio e
excrecdo de hidrogénio pelos rins, os dois primeiros atuam dentro de poucos minutos e podem
restabelecer desequilibrios de forma precoce, j& 0s rins respondem mais tardiamente ao
excesso de base ou acidos (Hall & Hall 2020, Houpt 2006)

3.5 CONCLUSOES

A transfusdo sanguinea homoéloga em asininos se mostrou uma técnica segura que nao
apresenta reacdes transfusionais graves para animais que nao possuam historico de transfuséo
prévia e sejam compativeis por testes cruzados.

A perda sanguinea aguda em asininos de 30 % de sangue causou quadro anémico com
uma série de alteracdes fisicas e hematoldgicas. A transfusdo de 20 ml/kg foi capaz de
reverter esses parametros em um intervalo entre 1 e 6 horas.

A transfusdo de sangue homdlogo total fresco em asininos ndo compromete a
hemogasometria, funcGes hepatica e renal dos animais transfundidos, adicionalmente
mostrou-se eficaz em repor outros componentes como proteinas totais, podendo ser utilizada
em pacientes com hipoproteinemia.

Conforme os dados apresentados nesse estudo a terapia de reposicdo sanguinea é

segura e pode ser aplicada na prética clinica da espécie asinina.
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