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A albumina é uma proteina fundamental na homeostasia. A importincia da albumina sérica na
pressdo oncética do plasma tem sido sobrevalorizada. A utilizagdo de albumina exdgena, como arma
terapéutica, tem de ser racionalizada em fungdo de critérios fisiopatologicos e objectivos claros.

Albumin. Pathophysiology and Therapy

Albumin has multiple roles in homeostasis. The importance of serum albumin in colloid
oncotic pressure has been overemphasized. Albumin supplementation must be supported by
pathophysiology and the achievement of specific objectives.

INTRODUGCAO

A albumina é uma das principais proteinas do corpo
humano. A concentragio sérica da albumina € frequente-
mente utilizada como factor de diagnéstico e
prognéstico!. A hiperalbuminémia é rara, excepto em
situagdes de desidratagdo; a hipoalbuminémia ocorre em
cerca de um quarto dos doentes hospitalizados®. A con-
centragdo sérica de albumina representa, em cada
momento, 0 somatdrio de: sintese de albumina, degrada-
¢do de albumina, perdas (urinarias, digestivas, cutineas,
por hemorragia), permuta entre os espagos intra e extra-
vascular ¢ volume de distribuigio®. Desta complexa inte-
racgdo, resulta no individuo saudével, uma concentrag@o
sérica entre 3,5 a 5,0 g/dl*. No entanto, a albumina ndo ¢
uma proteina de elevada prioridade, isto €, ndo € essenci-
al para a sobrevivéncia imediata ou homeostasia®. Por-
tanto, embora a hipoalbuminémia seja um importante
marcador biolégico de doenga, ndo ¢ razdo justificativa
para a administragdo de albumina ex6gena.

O objectivo deste artigo ¢ fornecer normas praticas de
utilizagfio da albumina, humana, como terapéutica basea-
da em conceitos fisiologicos e fisiopatologicos!->>7.

METABOLISMO E CINETICA DA ALBUMINA

Quando saudavel, o corpo humano adulto contém cer-
ca de 200 g de albumina. A albumina sérica representa
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cerca de 50% do valor total de proteinas e se comparada
com as outras proteinas do plasma tem um peso molecu-
lar (69000 Dalton) relativamente pequeno. Sendo a prin-
cipal proteina do plasma, tem uma viscosidade baixa, é
facilmente isolada e cristalizada e é facilmente soluvel.
As solugdes de albumina humana sdo preparadas a partir
de um pool de plasma, sangue ou placentas, obtido de
individuos saudaveis. Na extracgdo ¢ utilizado o etanol e
da ultra-filtragdo subsequente obtém-se um concentrado
sem polimeros e com poucos dimeros. Segue-se a inacti-
vagdo virica por pasteurizagdo a 60° C, sem adi¢do de
antissépticos ou bacteriostaticos'>%.

A albumina humana pode existir, em circulagio, sob
varias formas fenotipicas, e todas as pessoas tém uma
relativa heterogeneidade!S. Esta pode ser transitoriamen-
te acentuada como consequéncia de farmacos, em parti-
cular penicilinas, no idoso € na pancreatite®. Existe uma
situagdo rara de analbuminémia congénita, que nio tem
tradugio clinica, para além de discretos edemas®.

Sintese de albumina

A albumina é sintetizada no figado que contém cerca
de 750 mg. Todos os hepatocitos tém capacidade de sin-
tese, mas em condi¢des normais apenas um ter¢o dos
hepatocitos a produz. A sintese didria € de 12 a25ge
utiliza cerca de 6% da ingestdo diaria de azoto, mas
representa menos de 10% da fungdo anabolica hepatica'.
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De entre os varios factores reguladores da sintese, séo fun-
damentais: a nutrigdo, o meio hormonal (hormonas tireoi-
deias, do crescimento, adrenocorticais, insulina, testostero-
na), a existéncia de doenga, a exposicéo do hepatocito a
hepatotoxinas'->¢. Contudo, em condiges hormonais e de
nutri¢do normais, o principal regulador de sintese € a pres-
s3o oncotica junto do local de sintese'46, Assim, a admi-
nistragio de coloides, incluindo albumina exdgena, deter-
mina uma depressio da sintese hepatica de albuminal**.

A capacidade de sintese da albumina depende funda-
mental e prioritariamente da nutrigdo. A rapidez e quali-
dade da resposta depende de uma interac¢do complexa
entre a quantidade e qualidade de nutrientes, via de apor-
te ao organismo e razdo entre valor caldrico total e aporte
de azoto (proteinas). A via digestiva ¢ a mais eficiente
pois é sempre acompanhada de estimulagdo hormonal
endogena. Uma redugdo significativa do aporte calérico
determina,dentro de 24 horas, uma redugdo da sintese em
cerca de 50%!*. O aporte, mesmo que apenas de glicose
(600 kilocalorias/dia), reverte parcialmente a situagdo em
minutos. Ento, a fonte de aminoacidos essenciais parece
ser o proprio figado!. A curto prazo, para uma sintese
compensadora, sdo imprescindiveis os aminoacidos
extrinsecos para além das fontes caldricas néo protei-
cas!!0. De assinalar que em situagdes de stress, particu-
larmente cuidados intensivos, varios factores nomeada-
mente a libertagdo de citocinas, determinam uma redugéo
da sintese de albumina®!!. Esta é apenas parcialmente
compensada por meio de uma nutrigdo adequada que
porém é fundamental e prioritariamente dirigida para a
sintese de proteinas de fase aguda'~.

Distribuicéio de albumina

A albumina sintetizada de novo ndo se acumula no
hepatocito, mas entra rapidamente em circulagdo®. Esta
passagem ¢ feita através do intersticio, em regra para os
sinusoides e veias supra-hepaticas; raramente pode haver
uma drenagem para o canal toracico antes da entrada no
espaco intravascular’:5, A nova albumina circulante entra
em equilibrio com a restante em cerca de 2 minutos*. No
individuo saudavel, segue-se o equilibrio com o espago
extravascular, havendo uma estabilidade entre os dois em
7 a 10 dias!. A perfusio de albumina humana exdgena,
que tem uma vida média de 24 horas, pode triplicar o
débito de fluxo transcapilar. Este tem a possibilidade de
ser bidireccional, de dentro para fora e de fora para den-
tro dos vasos!!2, Este fenémeno permite que grande par-
te da albumina existente no espago extravascular possa
passar, em caso de necessidade, para a circulagdo!?. E
preciso lembrar que os edemas de causa cardiaca, renal
ou hepatica podem conter 1 g/dl de albumina e o linfede-
ma, 2 g/dl; a imobilizagdo prolongada favorece o espago
extravascular. Diversas situagdes clinicas, particularmen-
te em cuidados intensivos, sdo acompanhadas de aumen-
to da permeabilidade vascular. Posteriormente, 80% des-
ta albumina volta 2 circulagdo através do canal toracico®.
Esta complexa dinimica da distribui¢do da albumina na
doenga, torna o seu nivel sérico um péssimo indicador do
pool total de albumina do organismo!.
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Num individuo sauddvel, 30 a 40% da albumina mobili-
zavel esta no espago intravascular e os restantes 60 a 70%
estdio no espago extravascular®. Este inclui 2 espagos dis-
tintos: um compreende o figado, bago e tubo digestivo e
tem um répido ritmo de equilibrio com o espago intravas-
cular; o outro, de ritmo lento, inclui os miisculos esqueléti-
cos ¢ a pele. Esta contém 11 a 18% do total de albumina
do organismo, e os misculos contém 15%. A maioria das
visceras tém escassa quantidade de albumina mobilizivel.
Em situagdes de retengdo hidrica ha uma acumulagio de
agua preferencial nos tecidos com maior quantidade de
4gua e albumina mobilizaveis (muisculos e pele). O ritmo
pode ser de tal forma lento que uma acumulagdo até 5
litros nfio tenha tradugdo objectiva®.

Degradacio

Apos entrada no plasma, a albumina recircula através
do espago extravascular, voltando a circulagdo pelo canal
toracico. A vida média é de 17 a 20 dias e cerca de 4%
do pool mobilizvel é degradado diariamente'=. Quando
h4 hipoalbuminémia, o ritmo de degradagdo diminui;
mas a administragdo exdgena de albumina aumenta o rit-
mo de degradagio e reduz a sintese hepatical>!1.

Nio sio exactamente conhecidos os locais de catabo-
lismo. Na auséncia de doenga ndo ha perdas significati-
vas renais ou digestivas; no entanto, a escassa passagem
intraluminal para o intestino aumenta significativamente
em diferentes patologias, mesmo que ndo afectem prima-
riamente o tubo digestivo®.

FUNCOES DA ALBUMINA

A albumina sérica tem duas fung¢des fundamentais: 1)
transporte de substincias e 2) manutengéo da pressdo
oncética. Tem ainda um pequeno papel na fisiologia do
equilibrio icido-base, a baixa de albumina reduz o
anion-gap e pode acentuar uma alcalose metabdlica.!

1) Fixac¢ao e transporte de substincias

Tal como outras proteinas, a albumina é uma molécula
de transporte composta por cadeias polipeptidicas dis-
postas de tal forma que a regifio exterior é essencialmen-
te polar e a interior tem um caracter hidrofobico, que
constitui um local de ligagdo para outras substincias
hidrofébicas. Nesta fungdo de transporte a sua importén-
cia é superior para substincias fracamente soliveis em
dgua. O transporte pela albumina de substincias endoge-
nas (bilirrubina, acidos gordos, hormonas, metais, € ides
como o cilcio) e de substincias exdgenas (alguns farma-
cos) é determinante da farmacodinimica destes®!3. A
albumina tende a fixar substincias hidrofobicas, mas néo
exclusivamente; porque a albumina tem um pH entre 5,4
e 4,4, os farmacos acidos tendem a fixar-se preferencial-
mente a outras proteinas!!4,

A interacgio entre concentragio sérica de albumina e
farmacos é particularmente relevante. De entre os multi-
plos factores que afectam o efeito/risco terapéutico desta-
cam-se: 1) alteragbes qualitativas da albumina (observa-
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veis em situagdes de hiperglicémia prolongada, alcoolis-
mo, doencas inflamatdrias como a artrite reumatdide,
doengas renais e hepaticas); 2) a concentracdo de albumi-
na; 3) a dose administrada do farmaco; 4) a administracdo
de multiplos farmacos que entram em competi¢do para os
receptores da albumina; 5) estados de hipo ou hipertermia
que infuenciam a fixagdo dos farmacos & albumina; 6) vias
de eliminagdo do firmaco: passiva ou activa, hepatica,
biliar ou renal!?-!5. Este Gltimo factor é particularmente
importante em situa¢des de hemodialise ou dialise perito-
neal. Desta complexidade, com maior expressdo em doen-
tes graves, é de realgar a interac¢do entre as concentragdes
do farmaco e a de albumina (quadro 1). A fracgio livre
aumenta quando a concentrag@o do farmaco € mais eleva-
da ou a albumina sérica é baixa; ha assim uma modifica-
¢do da fracgdo farmacologicamente activa que vai afectar
também a eliminagdo!>!14. Deve recordar-se que o grande
compartimento extravascular de albumina bem como
outras proteinas e lipidos plasmaticos ou teciduais também
fixam farmacos!>. Sdo numerosos os exemplos de farma-
cos com grande fixagdo & albumina: prednisona, varfarina,
antidiabéticos orais (quadro 1). O risco de efeitos secunda-
rios aumenta significativamente quando ha hipoalbuminé-
mia, sobretudo se coexistir uma interacgdo competitiva
entre 2 farmacos para os locais de fixagdo da albumina
(ex: risco de hemorragia com a administragdo simultinea
de cumarinicos e acido acetil-salicilico).

Quadro | — Farmacos com elevada fixag@o a albumina (em per-
centagem igual ou superior a 90%)

Farmacos % livre Farmacos % livre
Activos no SNC Antibacterianos

Diazepam 1 Dicloxacilina 2

Amitriptilina 4 Oxacilina 6

Imipramina 4 Flucloxacilina 6

Clorpromazina 4 Doxicilina 7

Clordiazepoxido 5 Renal

Fenitoina 9 Probenecide 1

Metadona 13 Furosemida 3

Tiopental 13 Clorotiazida 5
Anti-inflamatérios Triclormetazina 8

Fenoprofen 1 Acido etacrinico 10

Fenilbutazona 1 Diversos

Indometacina 3 Cloropropamida 4

Oxifenbutazona 5 Varfarina 3

Acido acetil-salicilico 16 Metotrexato 8
Cardiovascular Clofibrato 10

Propranolol 6

Diazoxido 9

Quinidina 10

Hidralazina 13

Nota: A fracgdo livre constitui a fracgio farmacologicamente activa, com
efeito terap&utico ou toxico; se hipoalbuminémia,maior fracgdo livre.

Além disso, alguns firmacos entram em competigdo
com outras substincias endégenas, tais como a bilirrubi-
na, que também sdo transportadas pela albumina, dai o
maior risco de toxicidade na ictericia’. Na pratica, o ele-
vado potencial de toxicidade esta associado a sulfamidas,
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analgésicos, anti-inflamatdrios, anticoagulantes e sobre-
tudo meios de contraste radiologicos®.

A hipoalbuminémia afecta ainda a eficicia de alguns
farmacos, apesar de niveis séricos apropriados. A albu-
mina pode servir de veiculo para os locais de inflamagio
onde, ap6s dissociagdo ha maior concentragfio do farma-
co. Este mecanismo é particularmente importante para
antibioticos e anti-inflamatoérios!®.

2) Propriedades coloidais da albumina

Uma fung@o importante da albumina na fisiologia nor-
mal é o seu papel na distribuigdo de fluidos nos diferentes
espacos, devido as suas propriedades coloidais. Em condi-
¢des normais, a albumina contribui para 75% da pressdo
oncética do plasma. Contudo, dado que a pressdo oncética
coloidal ¢ fungdo do nimero de particulas dentro de cada
compartimento, independentemente da sua composig¢do, o
factor determinante da pressdo oncoética do plasma ¢é o
valor das proteinas totais!. De facto, a formula para o cal-
culo aproximado da pressdo oncética do plasma (POP) é
fungio apenas do valor das proteinas totais(PT): POP=
(2,1)PT + (0,16) PT? + (0,009) PT3, sendo as proteinas
totais expressas em g/dl. O valor normal da POP € de 25
mm Hg'?. Assim, a importancia da redugdo de albumina
sérica tem de ser relativizada em fungdo do valor total de
outros componentes do plasma tais como globulinas e lipi-
dos, caso da analbuminémia congénita'.

Devido a sua carga negativa, solubilidade na agua e
grande pool extravascular, a albumina tem um importan-
te papel na regulagdo da concentragéio de fluidos em dife-
rentes tecidos!.A pressio oncética dos tecidos varia de
orgdo para Orgdo e € proporcional a do plasma. Hé nor-
malmente um fluxo de albumina do espago intravascular
para os tecidos e vice-versa; o ritmo de transferéncia
pode estar afectado pela doengal. De notar que na ausén-
cia de outros factores fisiopatolégicos, a hipoalbuminé-
mia s6 determina edemas significativos se coexistente
com hipoproteinémia.

METABOLISMO DA ALBUMINA NA DOENCA

A hipoalbuminémia é um epifenémeno, na maior parte
das vezes consequéncia de doenga grave; por vezes oca-
siona sintomas e raramente beneficia com a perfusio de
albumina humana ex6gena®’!!.

Doentes de cuidados intensivos

Doengas agudas graves, trauma, grande cirurgia ou
infeccdo acompanham-se frequentemente de uma descida
da albumina sérica. Nestas circunstincias, a libertagdo de
hormonas e citocinas mediadoras da resposta ao stress,
aumentam o catabolismo e promovem a sintese de protei-
nas de fase aguda com redugdo da sintese de albumina,
que ndo é uma proteina prioritaria®>. A redugio da sintese
ndo explica a descida,nos niveis séricos, de 0,5 a 2,0 g/dl
que se verifica, as vezes, em apenas 3-7 dias, mesmo em
situagdes de suporte nutricional eficaz e administragéo de
albumina exégena®!'-1%. Assim, durante a reacgio de fase
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aguda, a maioria dos aminoacidos usados provem do mus-
culo esquelético e em pequena proporgdo da albumina
enddgena que sofre um aumento de degradagdo, mais sig-
nificativo no stress prolongado. Mais importantes s@o as
perdas resultantes de hemorragias significativas ou destrui-
¢do cutdnea (queimaduras) ou muscular (grande trauma).
Em todas estas situagdes, ha ainda aumento da permeabili-
dade vascular e consequente redistribui¢do da albumina
circulante para o espago intersticial (3° espago). Esta é
potencialmente mobilizavel de novo, numa fase posterior,
para o espago intravascular. Portanto, nestes doentes, a
hipoalbuminémia resulta, por ordem de significado: da
redistribui¢do entre espagos, perdas, reducdo da sintese,
aumento da degradagio?7- 11719,

Neste contexto, a hipoalbuminémia, sobretudo se inferior
a 2,0 g/dl, é consistente com um risco cirurgico acrescido,
aumento de probabilidade de infecgdo, atraso de cicatriza-
¢do de feridas e de formagdo de calo Osseo, e aumento de
escaras de decubito?. O aumento do edema intersticial asso-
ciado com a hipoalbuminémia interfere com os mecanismos
de reparagdo?. Embora a presenca de hipoalbuminémia em
cuidados intensivos seja um importante marcador bioldgico
de gravidade e prognéstico?%%, ndo ha qualquer evidéncia
de que a perfusio de albumina melhore a sobrevivéncia! 2!,
A terapéutica agressiva é: o controlo da sepsis, a reposi¢do e
manuteng¢io do volume intravascular e perfusdo tecidual e a
prevengdo da malnutrigdo através de alimentagfo entérica
ou parentérica®222}, Estas medidas, se eficazes, tenderdo a
promover um equilibrio, em particular das proteinas totais.
A administragéo pontual de albumina, em individuos com
hipoproteinémia e hipoalbuminémia grave (<2,0 g/dl) e
choque hipovolémico, pode ser justificiavel, como
adjuvante?”.

Malnutricdo

A avaliacédo do estado de nutri¢do inclui o doseamento de
atbumina. Contudo, devido & sua vida média de cerca de 20
dias, ndo é um marcador precoce na depleccdo e € um mar-
cador tardio de replecgdo nutricional, ainda alterado por
determinadas doengas cronicas ou stress concomitante.
Acresce que numa situagdo estabelecida de malnutri¢do gra-
ve, a hipoalbuminémia s6 ¢ dominante no Kwashiorkor,
enquanto no marasmo (malnutri¢cdo caldrico-proteica) s6
aparece em fases irreversiveis?>2%. O fornecimento excessivo
de calorias ndo proteicas, relativamente ao aporte de protei-
nas, provocara hipoalbuminémia iatrogénica?23-25,

Nestas circunstancias, a administragdo de albumina
humana ex6gena estd contraindicada. Esta provoca: redu-
¢do da sintese hepatica, aumento de catabolismo da que ¢
administrada e da que ¢ sintetizada de novo; adicionalmen-
te, sendo a albumina pobre em aminoéacidos essenciais,
nunca ¢ alternativa a solugdes completas de aminoacidos?”.

Alcool e doenga hepatica

No mundo ocidental, o alcool é a causa mais frequente
de doenca hepatica.

O alcool afecta a sintese e secre¢do de albumina dos
hepatocitos, mesmo que haja um suporte nutricional ade-
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quado?6. O mesmo é verdadeiro para outros agentes
hepatotdxicos, portanto todas as situagdes de lesdo hepa-
tica aguda grave sdo acompanhadas de redugdo de sintese
de albumina, com aumento preferencial da sintese de
proteinas de fase aguda®>.

Na doenga hepdtica cronica, o potencial para uma redu-
¢do da albumina sérica advém da combinagdo de alteragdes
de sintese, degradagdo (incluindo presenga de anticorpos
contra a albumina) e distribuigdo entre espagos intra e
extravasculares>>. Ha alguma evidéncia de que na doenga
hepatica, de qualquer etiologia, a sintese de albumina
melhora com o afastamento de hepatotoxicos (em particu-
lar alcool) e aumento de aporte de proteinas, superior a 1,2
g/kg de peso/dia. Quando, na auséncia de ascite, se observa
persistentemente uma albumina sérica < 2,5 g/dl, ¢ um
sinal de mau prognéstico®>?’, Isto ndo é vélido para a cir-
rose com ascite em que ha um poo! de albumina total nor-
mal ou aumentado®>. Quando ha cirrose hepatica com asci-
te, a acumulagdo de albumina resulta da permeagéo
linfatica na presenga de hipertenso portal. Embora a hipo-
albuminémia possa agravar a ascite, devido a baixa pressdo
oncdtica,os outros factores sio dominantes. Assim, a ascite
em cirroticos com albumina baixa, na auséncia de hiperten-
sdo portal é muito rara?8. A concentragio de albumina no
liquido ascitico é em regra inferior a 2,5 g/dl e correlacio-
na-se com o valor da albumina sérica*. Embora a quantida-
de acumulada na cavidade peritoneal,possa ser muito ele-
vada, o ritmo de acumulagfo é lento?; a administragio de
albumina exdgena € discutivel.

Na doenga hepatica, embora a farmacodinidmica de
alguns farmacos possa ser alterada pela presenga de hipo-
albuminémia e alteragbes qualitativas da albumina exis-
tente!4, raramente ¢é 1til a perfusdo de albumina, que
pode desencadear rotura de varizes esofagicas®’.

Doencas gastrintestinais

A patologia do tubo digestivo pode aumentar as perdas
e catabolismo da albumina, que em condi¢Ges normais
sdo inferiores a 10% da degradacfo total diaria®>. Regra
geral, as perdas ndo sdo selectivas (atingem todas as pro-
teinas) e resultam de bloqueio linfatico ou inflamagio da
mucosa. Adicionalmente, o tubo digestivo pode seques-
trar albumina, conducente a ileus; neste caso ha alteragdo
de distribuigdo intra e extravascular de albumina. Pode
haver ainda redugdo da sintese, por redugio de
aporte/absorgdo de nutrientes, por sintese preferencial de
proteinas de fase aguda (em doengas inflamatérias), ou
resultante de proliferagdo bacteriana®>. Por outro lado, a
hipoalbuminémia, se inferior a 2,5 g/dl, pode determinar
atraso de esvaziamento gastrico, dismotilidade intestinal
e malabsor¢do. O edema mucoso acompanhante, em
regra num contexto de edemas generalizados, interfere
com a reabsor¢do de fluidos e electrolitos. Como conse-
quéncia, alguns destes doentes podem ter diarreia, mais
evidente com a utilizagdo de algumas dietas quimicas
podendo ser melhor toleradas as dietas semi-
elementares?®~?. Com uma albumina sérica inferior a 1,5
g/dl pode haver diarreia secretora®®. Nestes casos estd
indicada a administra¢o pontual de albumina®3!.
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Doengas renais

Normalmente, a escassa quantidade de albumina filtrada €
degradada nos tibulos renais e os aminoacidos
reabsorvidos®S. Se ha doenga glomerular ou tubular ba
aumento de perdas e degradagdo e a albuminuria pode
subestimar as perdas®’. Em situagdes como a diabetes, em
que ha variantes de albumina!, estas sdo lesivas para o glo-
mérulo e modificam o transporte de farmacos!3. Nas situa-
¢des de hemodidlise e didlise peritoneal as perdas de albu-
mina atingem 8 g/dia; este valor pode atingir 25 g/dia na
dialise peritoneal com peritonite?. Nas doengas glomerula-
res a redugo de albumina sérica ¢ maior no inicio da doen-
¢a; na doenga renal cronica, os niveis tendem a manter-se a
custa da albumina extravascular. A sintese hepética so €
reduzida em casos de urémia; caso contririo ha uma sintese
preferencial de albumina em detrimento de outras protei-
nas®5. Pode haver indicagdo para o uso de albumina.

Patologias diversas

S3o situagdes que por si s6 ndo sdo indicagdo para uso
de albumina.

Doengas pulmonares: S6 ha perdas significativas, pelas
secrecbes bronquicas, na bronquite cronica grave. No
edema pulmonar ndo cardiogénico hé grande exsudagao
de albumina para dentro dos alvéolos. O risco de pneu-
mopatias pés-operatorias aumenta em fungéo da gravida-
de da doenga subjacente e o valor de albumina sérica ¢
uma das componentes dessa gravidade?.

Doengas endécrinas: As doengas da tireoideia, suprar-
renais e diabetes provocam alteragdes do metabolismo,
que nem sempre se traduzem em hipoalbuminémia. A
sindrome carcindide determina baixa de albumina devido
a redugio do triptofano?.

Doengas cardiacas: A redugdo de albumina sérica
resulta sobretudo do aumento de volume plasmatico. Na
presenca de insuficiéncia cardiaca significativa com ede-
mas, pode haver anorexia e repercussdo digestiva com
consequente redugdo de sintese. De notar que alteragoes
da albumina podem determinar modificagdes no ECG>*~.

Doengas malignas: O decréscimo da albumina acompa-
nha o estadio da doenga, por perdas, anorexia € efeitos para-
neoplésicos, que sdo agravados por quimio e radioterapiaZ.

Doengas hematolégicas: Com excepgdo das malignas,
ou ap6s hemorragia significativa, ndo determinam hipo-
albuminémia. A presenga desta, por outras razdes, influ-
encia a fungfio de agregagdo das plaquetas, aumenta o
risco de complicagdes tromboembolicas (s6 no sindroma
nefrdtico grave) e modifica a morfologia dos eritrocitos?.

Vérias: Nao sendo consideradas situagSes patologicas,
pode observar-se hipoalbuminémia em: gravidez, taba-
gismo, uso de contraceptivos orais, adaptagéo a tempera-
turas elevadas e nos idosos®>.

TEBAPﬁUTICA COM ALBUMINA HUMANA
EXOGENA

Nio & justificavel o uso da albumina em situagdes croni-
cas de hipoalbuminémia, qualquer que seja a causa subja-
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cente, ou como suporte nutricional. E rapidamente degrada-
da, provoca proteinuria, ndo contém aminoacidos essenciais
para a sintese proteica e reduz a sintese hepatica®>!!.

Acresce que a administragdo de albumina nio € isenta de
acgdes adversas. As reacgdes alérgicas € o risco de trans-
missio de virus sdo baixos!”'3. Embora se verifique em
menos de 2% das infusdes, ha o potencial para um efeito
vasodepressor (resultante de contaminagao com bradiquini-
na), efeito inotropico negativo, provavelmente devido a
fixagdo de célcio' 1718, Doentes submetidos a ressuscitagao
com albumina, necessitam maior suporte inotrépico e diure-
ticos do que os que receberam cristaloides' 718, A albumi-
na pode reduzir a excregéo de 4gua e sodio e contribuir para
disfungdo tubular. Adicionalmente, o aumento do volume
circulante pode aumentar de forma linear em fungdo da
dose, provocando um risco superior de sobrecarga de volu-
me, menor com os cristaldides' 8. Estdo ainda descritas
alteracdes da coagulagio e redugdo dos niveis de céalcio
ionizado®!!7. De salientar nos doentes de cuidados intensi-
vos: oliguria, hipervolémia aguda, redugdo da fungao ventri-
cular esquerda, redugdo do célcio ionizado e supressdo da
produgio endogena de albumina!733,

Regras de administragdo: A albumina a 20% (20 g/ 100
mi) é apresentada em frascos de 50 ml (contém cerca de 6
mEq de sédio). Em regra, a administragio deve ser lenta,
cerca de 10 ml/hora. Excepto em circunsténcias excepcio-
nais, o volume de infusdo diario ndo deve ultrapassar 100-
400 ml nos adultos € 1,5 a 6 ml/kg nas criangas. A infusdo
mais rapida ou de maiores volumes aumenta o risco de reac-
¢oes adversas. Em doentes desidratados, a administra¢do de
albumina deve ser precedida ou simultinea com solugdes
salinas iso ou hipoténicas®!7.

O quadro 2 apresenta uma adaptagdo das indicagdes
internacionalmente aceites como justificadas para a utili-
zacio de albumina. O quadro 3 apresenta as situagoes
em que ocasionalmente se obtém beneficios®"!!.

Quadro 2 - Indicagdes correntes para o uso de albumina(l)

Critérios Condicdes

Priming do circuito de
circulagdo extracorporal

2. Nio ultrapassar 37,5 g

de albumina por intervencao

Cirurgia coragdo aberto* 1.

Pressdo arterial sistolica < 80 mm

Hg, PVC <6 mm Hg, ou pressio

pulmonar encravada < 10 mm Hg

2. Sangue ou derivados nido
disponiveis na altura

3. Administrar nas 2 horas
imediatas apos hemorragia

4. Administrar concomitantemente

solugiio salina: pelo menos 1 litro

antes do segundo frasco

de albumina

Choque hemorragico* 1.

Remogdo > 5 | fluido
Remogio > 3 1 fluido na
auséncia de edemas perifericos

Paracentese** (na cirrose, 1.
peritonite, pancreatite, tu- 2.
berculose, ascite quilosa)
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Quadro 2 — Indicagfes correntes para o uso de albumina(2)

Critérios Condigoes

1.Envolvendo > 10% superficie
corporal

2.Queimaduras 2° ou 3° graus
presentes

3. Administrar s6 12 horas apds a
queimadura

4.Infusdo continua lenta 5 ml/hora
para obter albuminémia
>2,5¢/100 ml

Queimaduras*

Sindrome de dificuldade
respiratoria do adulto*

1. Sob ventilagdo mecanica
2.Se albuminémia < 3 g/100 ml

Hipotensdo apos 1. 20 g para corrigir sintomatologia,

hemodialise* particularmente em diabéticos
2. Se albuminémia < 3 g/100 ml
Cirurgia Aneurisma da aorta, enxerto vascular,

transsecg¢do ou rotura do canal tora-
cico, qualquer outra envolvendo
dissecg@o retroperitoneal, grande
cirurgia abdominal (administrar
10-20 g a iniciar apds encerramento
da parede)

Transplante hepatico Imediatamente apds transplante na

unidade de cuidados intensivos

Plasmaferese

Ictericia grave do Dose: 0,5-1 g/kg peso

recém-nascido

* S6 quando todas as condigdes estdo preenchidas; ** Administrar 6-7 g
por litro de fluido removido

Estes quadros apresentam uma visdo liberal e exaus-
tiva. Na realidade, em praticamente todas as areas
apontadas, os conceitos para escolha e utilizagéo de cris-
taldides, coldides e fluidos transportadores de oxigénio
tém vindo a sofrer uma revolugdo baseada em varios
estudos clinicos comparativos!”!834, Os beneficios atri-
buidos ao uso da albumina, mesmo como expansor do
plasma, sdo ja muitas vezes ultrapassados pelo uso de
outros coldides. E pois altura de abandonar o uso rotinei-
ro da suplementagdo de albumina’ e é absolutamente
imperioso abandonar o uso indiscriminado de plasma.
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40-60 mg de furosemida IV
2.Se choque hemorragico (quadro 2)
ou ndo hemorragico
Anasarca Se albuminémia < 2 g/100 ml: 10g

a 10 ml/hora seguidos de
40 mg furosemida IV

1.Edemas ++ e

2. Auséncia de resposta a corticote-
rapia ou ciclofosfamida:10-20 g/
/dia seguido de 40-60 mg furose-
mida IV, durante 7-10 dias

Sindrome nefrético
agudo

Como albumina de
transporte para alguns
antibioticos

1.Sepsis
2. Se albuminémia < 2,0 g/100 ml

1.Afastadas outras causas
2.Se albuminémia < 1,5 g/100 ml

Na diarreia secretora*

* S6 quando todas as condigdes estdo preenchidas

6. TULLIS JL: Albumin: background and use. JAMA 1977; 237: 355-60

7. TULLIS JA: Albumin: guidelines for clinical use. JAMA 1977; 237:
460-3

8. TARNOKY AL: Genetic and drug-induced variations in serum albu-
min. Adv Clin Chem 1980; 21: 101-146

9. ROTHSCHILD MA, ORATZ M, EVANS CD et al: Alterations in
albumin metabolism after serum and albumin infusions. J Clin Invest
1964; 43: 1874-80

10. SKILLMAN JJ,ROSENOER VM, YOUNG JB et al: Energy intake
can determine albumin synthesis in man after surgery. Surgery 1985;
97:271-7

11. GUTHRIE RD Jr, HINES C Jr: Use of intravenous albumin in the
critically ill patients. Am J Gastroent 1991; 86: 255-63

12. ROTSCHILD MA, ORATZ M, SCHREIBER SS: Extravascular
albumin. N Engl J Med 1979; 301:497-8

13. DOWEIKO JP, NOMPLEGGI DD: Interactions of albumin and
medications. JPEN 1991; 15: 212-4

14. KOCH-WESER J, SELLERS EM: Drug therapy: binding of drugs
to serum albumin (first of two parts). N Engl J Med 1976; 294:526-31
15. JUSKO WIJ, GRETCH M: Plasma and tissue protein binding of
drugs in pharmacokinetics. Drug Met Rev 1976; 5: 43-140

16. LEIMULLER AT, PORTA S: Albumin as one-way transport vehi-
cle into sites of inflammation. Exp Path Bio 1986; 30: 91-6

17. WAGNER BKJ, D’AMELIO LF: Pharmacologic and clinical con-
siderations in selecting crystalloid, colloidal, and oxygen-carrying
resuscitation fluids, part I. Clin Pharmacy 1993; 12: 335-46

18. DOWEIKO JP, NOMPLEGGI DJ: Use of albumin as a volume ex-
pander. JPEN1991;15:484-7



ALBUMINA. DA FISIOPATOLOGIA AO USO TERAPEUTICO

19. DAHN M S, JACOBS LA, SMITH S et al: The significance of
hypoalbuminemia following injury and infection. Am Surg 1985; 51:
340-3

20. HARVEY KB, MOLDAWER ZL, BISTRIAN R et al: Biologic
measures for the formulation of a hospital prognostic index. Am J Clin
Nut 1981; 34: 2013-22

21. FOLEY EF, BORLESE BC, DZIK WH et al: Albumin supplemen-
tation in the critically ill. A prospective randomized trial. Arch Surg
1990; 125: 739-42

22. BLACKBURN GL, WAN J, TEO TC et al: Metabolic support of
organ failure. In: New horizons: Multiple Organ Failure. Bihari D J,
Cerra F B (Eds). Fullerton C A, Society of Critical Care Medicine
1989; 337-70

23. McMAHON MM, FARNELL MB, MURRAY MJ: Nutritional sup-
port of critically ill patients. Mayo Clinic Proc 1993; 68:911-20

24. KLEIN S: The myth of serum albumin as a measure of nutritional
status. Gastroenterology 1990; 99: 1845-6

25. SKILLMAN JJ, ROSENOER VM, YOUNG JB et al: Energy intake
can determine albumin synthesis in man after surgery. Surgery
1985;97:271-7

26. ROTHSCHILD MA, ORATZ MD, SCHREIBER SS: Effects of

305

nutrition and alcohol on albumin synthesis. Alcohol Clin Exp Res
1983: 7:28-30

27. ROTHSCHILD MA, ORATZ MD, SCHREIBER §8: Medical pro-
gress: albumin synthesis. N Engl J Med 1972; 286:1-15

28. ROSSO VK, WARE AlJ: Cirrhotic ascites: Pathophysiology, diag-
nosis, management. Ann Intern Med 1986;105:573-85

29. BRINSON RB, HOLTS BE: Hypoalbuminemia as an indicator of diar-
theal incidence in critically ill patients. Crit Care Med 1987; 15: 506-9

30. BRINSON RB, HOLTS BE: Diarthea associated with severe hypo-
albuminemia: a comparison of a peptide based chemically defined diet
and standard enteral alimentation. Crit Care Med 1988; 16: 130-6

31. PATTERSON ML, DOMINGUEZ JM, LYMAN B, CUDDY PG,
PEMBERTON LB: Enteral feeding in the hypoalbuminemic patient.
JPEN 1990; 14: 362-5

32. HEAF JG: Albumin-induced changes in the electrocardiographic
QRS complex. Am J Cardiol 1985; 55: 1530-3

33. NEARMAN HS, HERMAN ML: Toxic effects of colloids in the
intensive care unit. Crit Care Med 1991; 7: 713-22

34. WAGNER BKJ, D’AMELIO LF: Pharmacologic and clinical con-
siderations in selecting crystalloid, colloidal, and oxygen-carrying
resuscitation fluids, part 2. Clin Pharm 1993; 12: 415-28 )



