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Resumo: O sulfato de protamina é rotineiramente administrado para reverter a anticoagulação pela 

heparina após a circulação extracorpórea (CEC). Embora geralmente bem tolerada, a protamina 

pode desencadear reações de hipersensibilidade graves, incluindo anafilaxia. O manejo dessas com-

plicações é especialmente desafiador em ambientes com recursos limitados, onde o acesso a hemo-

derivados e terapias de suporte avançado é restrito. Um homem de 61 anos, portador de múltiplas 

comorbidades, foi submetido a revascularização miocárdica eletiva (CABG). Após uma dose-teste 

de 50 mg de sulfato de protamina administrada ao término da CEC, o paciente desenvolveu hipo-

tensão profunda e choque refratário, não responsivo a vasopressores. Seguiu-se parada cardíaca, 

levando à re-heparinização e reinstituição emergencial da CEC. A protamina foi suspensa após a 

segunda decanulação. No pós-operatório, o paciente apresentou hemorragia maciça (~7 litros em 3 

horas). O sangue autólogo foi recuperado por meio de um sistema de hemofiltração por gravidade 

(HemoClear®), com reinfusão de hemácias lavadas e ricas em plaquetas. Foram administradas qua-

tro unidades de plasma fresco congelado e albumina. Após estabilização, uma dose reduzida de 

protamina (0,5 mg/kg) foi administrada com segurança duas horas após o procedimento. O paciente 

recuperou-se sem recorrência de eventos adversos. Este caso ilustra a importância do reconheci-

mento precoce e do manejo individualizado das reações de hipersensibilidade induzidas pela pro-

tamina. Em contextos com recursos limitados, a hemofiltração por gravidade pode representar um 

método viável de recuperação autóloga de sangue durante eventos hemorrágicos críticos. 
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1. Introdução 

O sulfato de protamina, um polipeptídeo catiônico derivado do esperma de salmão, 

é utilizado para reverter a anticoagulação pela heparina após a circulação extracorpórea 

(CEC). Embora geralmente seguro, pode causar reações adversas em 0,06–2,6% dos casos 

[1,2], variando de hipotensão leve a anafilaxia e vasoconstrição pulmonar potencialmente 

fatais. Fatores de risco incluem uso prévio de insulina protamina neutra hagedorn (NPH), 

alergia a peixe, vasectomia ou presença de anticorpos anti-espermatozoides [2,3]. No en-

tanto, as reações também podem ocorrer de forma imprevisível. Em ambientes com 
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recursos limitados, onde o acesso a transfusões e suporte extracorpóreo é restrito, estraté-

gias de recuperação autóloga de baixo custo, como a hemofiltração, podem ser vitais [4,5]. 

2. Relato de Caso 

Homem de 61 anos, portador de diabetes mellitus não insulino-dependente, hiper-

tensão arterial, angioplastia prévia (2017), acidente vascular cerebral isquêmico resolvido 

(2023) e úlcera diabética ativa em pé, foi submetido a cirurgia eletiva de revascularização 

do miocárdio (CABG) por doença arterial coronariana triarterial. Após o desmame da 

CEC, foi administrado um bolus de 50 mg de protamina. Em até 2 minutos, o paciente 

desenvolveu hipotensão profunda, com pressão arterial caindo para 58/34 mmHg e, pos-

teriormente, para 48/32 mmHg. Permaneceu hipotenso apesar do uso progressivo de no-

repinefrina (0,1 µg/kg/min), epinefrina (0,1 µg/kg/min) e dopamina (5 µg/kg/min). Devido 

à vasoplegia persistente, foi administrado um bolus de 2 mg de terlipressina [6]. Logo em 

seguida, o paciente evoluiu com parada cardíaca. A infusão de protamina foi imediata-

mente interrompida, a heparina foi readministrada e a CEC foi reinstituída em caráter 

emergencial. 

A estabilidade hemodinâmica foi gradualmente restabelecida com altas doses de va-

sopressores e 100 mg de prednisona. Após 17 minutos, a CEC foi novamente descontinu-

ada com sucesso, sem nova administração de protamina. O paciente foi transferido para 

a UTI, onde permaneceu hipotenso (pressão arterial variando entre 66/38 mmHg e 84/45 

mmHg), apesar do suporte vasopressor contínuo. Nas primeiras 3 horas de pós-operató-

rio, apresentou hemorragia maciça estimada em 7 litros. O sangue foi recuperado e pro-

cessado por meio de um sistema de hemofiltração por gravidade (HemoClear®). O tempo 

total de processamento foi de aproximadamente 45–60 minutos. A análise laboratorial re-

velou hematócrito pré-filtração de cerca de 18% e pós-filtração de cerca de 34%. A conta-

gem plaquetária aumentou de 54×10⁹/L para 117×10⁹/L após a filtração. O produto resul-

tante, hemácias lavadas e ricas em plaquetas, foi reinfundido. 

O paciente também recebeu quatro unidades de plasma fresco congelado e albu-

mina. Aproximadamente duas horas após a reação inicial, com o sangramento controlado 

e estabilidade hemodinâmica observada, foi administrada cautelosamente uma dose re-

duzida de protamina (0,5 mg/kg). Nenhuma reação adversa ocorreu. O paciente manteve-

se estável, foi extubado no primeiro dia de pós-operatório, transferido para a enfermaria 

no terceiro dia e recebeu alta hospitalar em bom estado geral no sétimo dia pós-operatório. 

Figura 1. Fluxo de trabalho de recuperação de sangue autólogo utilizando hemofiltração 

por gravidade (HemoClear®). O sangue derramado da hemorragia pós-operatória foi 

processado, resultando em hemácias lavadas e ricas em plaquetas, que foram reinfundi-

das no paciente (dados próprios). 
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Figura 2. Procedimento de configuração real. Procedimento de fluxo de trabalho de con-

figuração real. Configuração real à beira do leito do dispositivo HemoClear® utilizado 

durante o caso, mostrando a bolsa coletora, a unidade de filtração e o caminho de reinfu-

são.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3. Discussão 

As reações induzidas pela protamina englobam um espectro de mecanismos, inclu-

indo hipersensibilidade mediada por IgE, ativação do complemento e vasoconstrição pul-

monar aguda [1,3]. No presente caso, o início extremamente rápido da hipotensão e da 

parada cardíaca após a administração de protamina foi clinicamente compatível com uma 

reação de hipersensibilidade grave [1,2] (Grau 4). No entanto, a ausência de testes confir-

matórios, como a dosagem de triptase sérica ou avaliações ecocardiográficas e hemodinâ-

micas pulmonares avançadas, limita a capacidade de determinar de forma definitiva a 

fisiopatologia. Mecanismos alternativos, como ativação do complemento ou vasoconstri-

ção pulmonar direta, podem ter contribuído ou mesmo sido a principal causa do colapso 

observado. 

A tolerância subsequente do paciente a uma dose reduzida de protamina não pode 

ser atribuída a uma única intervenção [2,7]. É muito mais provável que múltiplos fatores 

tenham contribuído, incluindo a administração de corticosteroides, ressuscitação volê-

mica com plasma fresco congelado e albumina, e a resolução natural da cascata inflama-

tória aguda. Embora a hemofiltração possa ter auxiliado na estabilização hemodinâmica 

por meio da redução de mediadores circulantes e protamina não ligada [4,5], seu papel na 

modificação da carga antigênica ou na reatividade imune permanece especulativo. Apre-

sentamos seu uso aqui como parte de uma estratégia de suporte multifatorial, e não como 

um mecanismo definitivo de dessensibilização imunológica. 

Este caso destaca o valor potencial de sistemas de hemofiltração por gravidade, como 

o HemoClear®, em ambientes onde a recuperação convencional de sangue ou dispositi-

vos extracorpóreos não estão disponíveis. A capacidade de processar rapidamente o san-

gue perdido e reinfundir hemácias e plaquetas, demonstrada pelo aumento do hemató-

crito de ~18% para ~34% e da contagem plaquetária de 54×10⁹/L para 117×10⁹/L, sugere 

que tais tecnologias podem salvar vidas quando os recursos para transfusão são limitados. 
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No entanto, seu uso deve ser contextualizado dentro de estratégias clínicas mais amplas, 

e os resultados devem ser interpretados com cautela, dada a complexidade de cenários de 

cuidados críticos. 

A anafilaxia induzida por protamina é rara, mas potencialmente fatal [1,2]. Os meca-

nismos propostos incluem hipersensibilidade mediada por IgE, ativação do complemento 

e vasoconstrição pulmonar aguda [1,3], levando à insuficiência ventricular direita e cho-

que. O manejo agudo envolve a interrupção da protamina, administração de epinefrina, 

corticosteroides, anti-histamínicos e azul de metileno se a vasoplegia persistir [8,9]. Em 

casos refratários, pode ser necessária re-heparinização com CEC ou ECMO [7]. Para pro-

cedimentos futuros, a bivalirudina pode ser utilizada para evitar a protamina [2]. Em pa-

íses de baixa e média renda (LMICs), a recuperação de sangue baseada em hemofiltração 

(HemoClear, Zwolle, Países Baixos) oferece uma solução de baixo custo e independente 

de eletricidade [4]. Uma grande vantagem adicional é que mais de 50% das plaquetas são 

recuperadas juntamente com as hemácias lavadas [5]. O Z-BUF, usado em países de alta 

renda, alcança resultados semelhantes [10,11], mas requer perfusão ativa. A protamina, 

que permanece em grande parte não ligada no plasma, pode ser efetivamente removida 

por filtração ou troca plasmática [12]. Neste caso, a hemofiltração seguida da reintrodução 

cautelosa da protamina após estabilização (com FFP e albumina) provavelmente reduziu 

a carga antigênica e permitiu a tolerância a uma dose reduzida. 

4. Conclusões 

Reações graves à protamina são eventos raros, porém potencialmente fatais, que exi-

gem diagnóstico rápido e intervenção individualizada. No presente caso, a re-hepariniza-

ção de emergência, reinício da CEC, terapia com corticosteroides e suporte hemodinâmico 

foram essenciais para a sobrevivência do paciente. O uso de um dispositivo de hemofil-

tração por gravidade possibilitou a recuperação autóloga de sangue, contribuindo para a 

ressuscitação volêmica e recuperação. Em ambientes com recursos limitados, tais tecnolo-

gias oferecem complementos viáveis ao cuidado convencional. Sua aplicação, entretanto, 

deve ser integrada a uma resposta multifacetada que aborde o espectro completo das ne-

cessidades hemodinâmicas, hematológicas e imunológicas. Estudos clínicos adicionais 

são necessários para avaliar sua eficácia e esclarecer seu papel em situações graves relaci-

onadas a transfusões e alergias. 
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