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Estudou-se o 2,3 DPG e Pso em sangue de 10 doadores 
voluntários, jovens, sadios, estocado por 168 horas. 
Verificou-se que o 2,3 DPG, que no início, era de 9,96 

µ moles/g Hb, diminuiu para 1,25 u moles/g Hb após 
168 horas. Esta diminuição foi gradativa no decorrer do 
tempo de estocagem. 
O P so variou de 2,65 kPa (20 mm Hg), logo após a esto
cagem, para 1,98 kPa (14,89 mm Hg), no final de 168 
horas. 
Os autores sugerem que o aumento da afinidade do oxi
gênio pela hemoglobina decorreu da diminuição do 2,3 
DPG. 

Uniterrnos: SANGUE: estocado, curva de dissociação da 
oxihemoglobina, TRANSPORTE DE OXIGÊNIO: 2,3 
DPG, Pso-

FAZENDO-SE um gráfico com as variáveis: P02 na 
abcissa e percentagem ·cte saturação da hemoglobina 

com o oxigênio na ordenada, obtém-se uma curva de as
pecto sigmoide, denominada Curva de Dissociaçao da 
oxihemoglobina, descrita por Bancroft e Camis5 em 
1909. 

Vários fatores interferem na afinidade da hemoglobi
na pelo oxigênio, produzindo modificaçoes na posição 
da curva. Quando a afinidade da hemoglobina pelo oxi-
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gênio aumenta, a curva desloca-se para a esquerda; inver
samente, quando a afinidade diminui, a curva desloca-se 
para a direita l 8, 3 6, 4 7. A posiçao de equilfbrio da curva 
pode ser definida pela Pso (pressão parcial de oxigênio 
na qual, à temperatura de 37ºC e pH de 7,40, 50% da 
hemoglobina está saturada de oxigênio )2,44, 4 7. Um 
aumento da Pso significa desvio da curva para a direita e, 
diminuição da P5o, desvio da curva para a esquerda. 

Acreditava-se que a posição da curva de dissociação 
da oxihemoglobina no adulto era um parâmetro fixo, so
mente influenciado por acentuadas alteraçoes no pH ou 
na temperatura36. Recentemente porém, demonstrou-se 
que wna substância intra-eritrocitária, o 2,3 difosfoglice
rato (2,3 DPG), exerce grande influência na afinidade da 
hemoglobina pelo oxigênio 7, 15. 

O 2,3 DPG, por existir em maior concentraçao, apro
ximadamente 75 % do total de fosfato orgánico da hemá
cia, é o mais importante no que se relaciona a seu efeito 
sobre a curva de dissociação oxigênio-hemoglobinas 8 

Os mecanismos pelos quais o 2,3 DPG reduz a afinida
de da hemoglobina pelo oxigênio, são dois: 

1 .0 ) o 2,3 DPG liga-se preferencialmente à desoxihe
moglobina e altera o equilfbrio entre o oxigênio e a he
moglobina 1 2. Os locais de união do 2,3 DPG, nao estão 
completamente elucidados, mas as evidências demons
tram que isto ocorre entre as duas cadeias /3, dentro da ca
vidade central da hemoglobina 13. A cavidade central da 
desoxihemoglobina pode ligar urna molécula de 2,3 DPG 
a uma molécula da hemoglobina4 7. A oxigenação altera 
a estrutura quaternária da hemoglobina, diminuindo a 
cavidade central e dificultando a ligação do 2,3 DPG com 
a oxihemoglobina8, 3 8_ 

2.º) o aumento do 2,3 DPG eritrocitário, de acordo 
com o equiltbrio de Gibbs-Donnan, reduz o pH intra-he
mático6; a redução do pH diminui a afinidade da hemo
globina pelo oxigênio, através do efeito Bohr. 

Duhn e Gerlach 23 demonstraram que ambos os meca
nismos se aplicam ao eritrócito intacto e que, em con
centrações normais de 2,3 DPG, predomina o segundo 

• mecanismo. 
Os mecanismos pelos quais se processam a sfntese e a 

degradação do 2,3 DPG nas hemácias, foram elucidados 
por Rapoport e Luebering40. Estes mecanismos, intima
mente associados com a glicólise, têm sido referidos co
mo curto-circuito do ácido fosfoglicérico ou via de Ra
poport-Lue bering. 

Vários mecanismos estao implicados na regulação dos 
níveis de 2,3 difosfoglicerato: níveis de 2,3 DPG inibin
do a 2,3 DPG mutase9, a hipoxemia35, alteração do 
equil1brio ácido básico do sangue33 nfveis de fosfato 
inorgânico4 2 sao alguns destes mecanismos. 
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Muitas pesquisas têm sido realizadas no se11tido de se 
e11tender e catalogar as complicaçocs co1n as transfusoes 
de sangue32,25,30,34, 16, 17_ 

Entretanto, sao raros os trabalhos relacionados ao es
tudo de capacidade do transporte de oxigênio pelo san
gue estocado. 

Considerando-se que no Brasil o anticoagulante de 
maior uso na estocagem de sangue é o ácido cítrico dex
trose (ACD), propusemo-nos a estudar as alterações do 
transporte de oxigênio, no sangue estocado com ACD, 
durante 7 dias. 

METODOLOGIA 
A experiência foi realizada mediante a sangria de 10 

soldados voluntários, com 18 anos de idade, sadios e não 
doadores habituais de sangue. 

Foi colhido sangue da veia cefálica, de maneira assépti
ca, sendo 20 ml em seringa hepari.nizada e 200 ml em 
frasco a vácuo, contendo 60 ml de ACD (ácido cítrico ci
trato sódico, dextrose e água destilada). 

As amostras foram conservadas em gêlo, até o trans
porte para o laboratório de Pneumologia da Escola Pau
lista de Medicina, e ali mantidas a 4ºC. 

O 2,3 DPG foi determinado nas dez amostras de san
gue colhidas com ACD: no início da estocagem (zero ho
ra), e 24, 96 e 168 horas após a estocagem, usando-se o 
método colorimétrico enzimático, com os reagentes da 
"Sigma Chemical Company", determinando a absorvên
cia com filtro 660 nm (nanômetro) no aparelho Spe11c
tronic 20 da Baush & Lomb, seguindo-se as instruções 
do ''Sigma Technical Bulletin'' 45. 

Os valores encontrados, expressos emµ moles/ml de 
sangue, foram calculados para,u moles/g Hb, nas amostras 
de sangue conservado em solução ACD. 

A hemoglobina foi determinada nas amostras de san
gue conservado em ACD, por método espectofotométri
co. Usou-se o aparelho Co-Oximeter da ''Instrumenta
tions Laboratories'', modelo 18228. 

Determinou-se a P5o nas dez amostras de sangue colhi
das em frascos com solução de ACD, nos períodos: no 
início da estocagem (zero hora) e 24, 96 e 168 horas 
após a estocagem, pela modificação da técnica do equilí
brio "in vitro", descrita por Edwards e Martin 24. 

As amostras de sangue foram expostas a gases wnidifi
cados com diferentes concentraçoes de oxigênio (4,6% ± 

0,2 e 2,9% ± 0,2), concentração de gás carbônico 6,2%, 
complementado com nitrogênio. Utilizou-se o tonôme
tro modelo 237 da "lnstrumentations Laboratories". 

Determinou-se a saturação do oxigênio por método 
espectofotométrico, pelo aparelho Co-oximeter, modelo 
182, da "lnstrumentations Laboratories", que dá uma 
precisão de + 1 %30. 

As determinações das pressões parciais de oxigênio e 
gás carbônico e do pH, foram realizadas no analisador de 
gases e pH da ''lnstrumentations Laboratories'', modelo 
313, usando-se para determinaçao da P02, microeletro
do tipo Clark, que apresenta uma precisão da ordem de 
± O, 13 kPa ( + 1,0 mm Hg) para variações de O a 26,6 kPa 
(O a 200 mm Hg) 29. O valor da PC0 2 serviu para con
trole do equil1brio do gás tonometrado. 
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Com os valores da P02 nas abcissas e da saturação nas 
ordenadas, construiu-se a Curva de dissociaçao da oxihe
moglobina, determinando-se a P50 através da curva22, 
24, 32,43, e corrigindo para pH 7,404,43_ 

RESULTADOS 
Os resultados bem como o estudo estatístico acham-se 

inseridos nas Tabelas I e li. 

DISCUSSÃO 

A captação do oxigênio pelos capilares pulmonares e 
a liberaçao do mesmo aos tecidos, é conseg11ida graças à 
característica peculiar da hemoglobina em se ligar ~o oxi
gen10. 

A função primordial da hemoglobina, ou seja, a maior 
ou menor afinidade da hemoglobina pelo oxigênio, foi 
estudada em nosso material, determinando-se a Pso-

Demonstrou-se que o 2,3 difosfoglicerato exerce uma 
grande influência na regulação da afinidade da hemoglo
bina pelo oxigênio. 

Rapoport e Luebering, elucidaram os processos de sín
tese e de gradaçao do 2,3 DPG, através da glicólise anae
róbica, denominando-os de curto-circuito do ácido fosfo
glicérico ou via de Rapoport e Luebering. 

Os resultados obtidos em nossa experiência, demons
traram queda progressiva e significativa do 2,3 DPG, atin.
gindo valores mínimos após 168 horas de estocagem (Ta
bela 1). Em comparação com os dados da literatura 11, 
12, 14, 21,46, so, a queda do 2,3 DPG após estocagem 
com solução de ACD, foi quantitativamente mais intensa 
no nosso material. 

Vários fatores concorrem para a queda de 2,3 DPG. 
Parece-nos que o fator mais importante seria decorrente 
dos baixos níveis do pH, que inibiriam e/ou destruiriam o 
2,3 DPG. 

Quando a acidose dura mais de algwnas horas, a quan
tidade de 2,3 DPG nas hemácias diminui, inibindo a ati
vidade da fosfofrutoquinase3, II, 21, 39,41,44,48_ Cor
roboram este argumento experiências realizadas por vá
rios autores. Asakuta e col 6 encontraram queda acentua
da do 2,3 DPG ao incubar o sangue com pH 6,6. Bensinger 
e col 11 demonstraram a possibilidade de se manter os 
níveis de 2,3 DPG, estabilizando-se o pH e absorvendo-se 
o gás carbônico no sangue estocado. Dawson e col 2 I re
gistraram que o simples aumento do pH da solução de 
ACD de 5,0 para 5,5, pela diminuição da concentração 
de ácido cítrico, mantém o teor de 2,3 DPG em níveis 
praticamente normais, durante uma semana de estoca
gem. 

Outros fatores como alteração da concentraçao da gli
cose e do fósforo inorgânico, e distúrbio no metabolismo 
das hemácias, por diminuição das substâncias cataliza
doras, também influem na baixa concentraçao do 2,3 
DPGI, 12, I 9, 30, 31, 37 ,46, 48_ 

O 2,3 DPG aumenta no sangue estocado com a adi
ção de substâncias cataliza.doras, com adenina, inosina, 
fosfatos inorgânicos e piruVatos, em relação ao sangue es
tocado sem essas substâncias. 

Wood e col50, demonstraram que a agitação periódi
ca dos frascos com sangue estocado com diferentes anti-
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TABELA I - Valores do 2,3 Difosfoglicerato cm_µ moles/g Hb, no sangue estocado com solução de ACD, em relaçao ao tempo 
de cstocagem em horas. 

TEMPO DE ESTOCAGEM EM HORAS 

FRASCOS ZERO 24 96 168 

OI 8,26 5,40 4,87 0,97 
02 8,20 11,70 4,68 1 ,06 
03 14,50 10,06 4,68 2,17 
04 17, 11 7,45 5,85 1,06 
05 11,07 5,54 7,02 0,97 
06 10,70 11,1 7 4,68 1,06 
07 7,02 6,26 4,97 2,34 
08 8,02 7,02 7,27 1, 1 7 
09 6,24 6,93 5,08 0,78 
10 8,50 5,40 1, 1 7 0,90 

X 9,96 7 69* 
' 5,03 * 1,25* 

Análise de variância, completamente pelo Teste de Dunnett. Valor crítico - 2,0923 

X 24 hs - X CONTROLE - - 2,2690 * 

X 96 hs - X CONTROLE - - 4,9350 * 

X 168hs -X CONTROLE - -8,7140* 

Conclusao: A média do grupo controle é significativamente maior do que a média dos outros grupos. 

* Estatisticamente significante 

coagulantes, promove maior concentração de 2,3 DPG, 
em relação aos frascos que não foram agitados. Esse fato 
ocorre devido a diferentes concentrações dos produtos 
do metabolismo das hemácias, da glicose e dos fosfatos, 
nos diferentes níveis do sangue, quando deixado em re
pouso. 

As alteraçoes na afmidade da hemoglobina pelo oxigê
nio, puderam ser estudadas indiretamente através da deter
minaçao da P so. Seus valores decresceram acentuada e 
progressivamente, até um mínimo de 1,7 kPa {13,0 mm 
Hg), após 96 horas de estocagem, com discreta elevação 
após 168 horas (Tabela II). Os valores por nós determina
dos são semelhantes, embora quantitativamente inferio
res aos da literatura 14, 21, 26, 49. Analisando assim a que
da da P50, sabemos que a afinidade da hemoglobina pelo 
oxigênio awnentou, fato que pode ser explicado pela acen
tuada diminuição do 2,3 DPG no sangue estocado, con
forme trabalhos de Benesch & Benesch 9, Chanutin & 
Curnish 1 S, demonstrando que o 2,3 DPG exerce profun-
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das alterações na afinidade da hemoglobina pelo oxigê
nio. O relativo aumento da P50, após 168 horas de esto
cagem, em relação à amostra de 96 horas, apesar da bai
xa concentraçao do 2,3 DPG, seria decorrente de outros 
fatores, como presença de íons inorgânicos 1 O. 

A influência do cloreto de sódio sobre a afinidade 
da hemoglobina pelo oxigênio, já era conhecida desde 

190910. Benesch e co]IO, demonstraram que a P5o au
menta com a elevação da concentração de cloreto de só
dio, principalmente na ausência da 2,3 DPG. 

O sangue estocado com solução de ACD apresenta, no 
7 .o dia de estocagem, elevadas concentraçoes de cloreto 
de sódio, quando comparado com o sangue normal 13, 2 7. 

O discreto awnento da Pso após 168 horas de estoca
gem, quando comparado éom os valores do período 96 
horas, seria decorrente da presença de íons inorgânicos, 
na vigência de concentração extremamente baixa de 2,3 
DPG. 

--~-------~ 1 SOCIEDADE BRASILEIRA DE ~NESiEé,. ,-; ~-; 
, -~- IIILIOTIC.. \ 
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TABELA 11 - Valores da P50 em kPa e em mm Hg. No sangue estocado em solução de ACD, em relaçao ao tempo de estocagcm 
em horas 

TEMPO DE ESTOCAGEM EM HORAS 

FRASCOS 

OI 

02 

03 

04 

05 

06 

07 

08 

09 

10 

X 

ZERO 
kPa (mm Hg) 

2,66 (20,0) 

2,59 (19,5) 

2,66 (20,0) 

2,92 (22,0) 

2,79 (21,0) 

2,76 (20,8) 

2,52 (19,0) 

2,63 (19,8) 

2,59 (18,5) 

2,46 (18,5) 

2,65 (20,1) 

24 96 
kPa (mm Hg) kPa (mm Hg) 

2,19 (16,5) 1,66 (12,5) 

2,48 (18, 7) 1,99 (15,0) 

2,66 (20,0) 1,99 (15,0) 

2,26 (17,0) 1,66 (12,5) 

2,39 (18,0) 1,33 (10,0) 

2,46 (18,5) 1,92 (14,5) 

2,32 (17,5) 1,52(11,5) 

2,32 (17,5) 1,52 (11,5) 

2,59 (19,5) 1,72 (13,0) 

2,46 (18,5) 1,92 (14,5) 

2,41 (18,18)* 1,72(13,00)* 

Análise de variância, complementada pelo Teste de Dunnett. Valor crítico= 1,3076 

X 24 hs - X CONTROLE = - 1,8400 * 

X 96 hs - X CONTROLE - - 7,0100 * 

X 168 hs -X CONTROLE = - 5,1200* 

Teste "t" de Student para comparar as médias das variações entre os grupos 168 horas e 96 horas. 
t calculado: 2,94 * t crítico: t (9 gl. 0,01) = 1,83 

* Estatisticamente significante 

168 
kPa (mm Hg) 

1,83 (13,8) 

2,00 (15,1) 

2,26 (17,0) 

1,99 (15,0) 

1,72 (13,0) 

1,99 (15,0) 

1,59 (12,0) 

2,46 (18,5) 

1,93 (14,5) 

1,99 (! 5,0) 

1,98 (14,89)* 

Dobashi P N , Beppu O S , Santos M L , Ratto O R - Oxygen dissociation curve and 2,3 DPG in stored blood. Rev Bras 
Anest 30: 6: 431 • 435, 1980 

This study was designed to investigate the leveis of 2,3 DPG and Pso in the stored blood (168 h) of ten young volunteers. 
2,3 DPG concentrations decreased from 9,96µ moles/g Hb to 1,25µ moles/g Hb at 168 hours of storage. 
This decreased was gradual as the time passed Pso varied from 2,65 kPa (20 mm Hg) to 1,98 kPa (14,89 mm Hg) at the 

end of 168 hours. 
The authors suggest that the oxygen affinity for hemoglobin was changed by the decreased of 2,3 DPG. 

Key · Words: BLOOD: stored, oxygen dissociation curve, OXYGEN TRANSPORT: 2,3 DPG, Pso• 
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HIPOTENSÃO CONTROLADA COM NITROGLICERINA EM NEUROCIRURGIA 

Os autores relatam os resultados obtidos com a hipotensão induzida por ni
troglicerina em 30 doentes com malformações vascu/a.res e tumores vascularizados. Todos 

• 
os doentes foram anestesiados com tiopental sódico, N 20 - O 2 - halotano e ventilação 
artificial PaCO 2 3,16 - 4 kPa / 28 - 30 mm Hg). Foram monitorizados a pressão intracra
niana, a pressão arterial, o débito carotideo e a freqüêncüz cardz'aca. A hipotensão foi in
duzida pela infusão venosa rápida de nitroglicerina em solução aquosa a 0,068%, 

A dose total de nitroglicerina variou de 8,6 a 22 mg, em função do indivi
duo e da duração da hipotensão.A pressão arterial baixou para 9,3-5,3 kPa /70-40 mm Hg). 
A normalização da pressão arterial, após a suspensão da nitroglicerina, oco"eu após 1,5 a 
2 min. O débito carotideo variou em funçao da hipotensão arterial. A pressão intracrania
na não se alterou durante a fase de hipotensão, nao havendo referências quanto às varia
çoes da freqüência cardiaca. 

Os déficits neurológicos pós-operatórios foram pequenos e não relaciona
dos com a intensidade e duração da hipotensão. 

Os autores discutem as vantagens da nitroglicerina em relação ao nitroprus
siato de sódio, relacionadas com ação seletiva nos vasos de capacitância. Dessa maneira exis
te redução da pressão de enchimento card{aco, por vasodilatação e da resistência vascular 
periférica. Esses dois efeitos associados determinam hipotensão arterial. Os dois efeitos se 
traduzem por redução da demanda de oxigênio e do trabalho cardíaco, com equilíbrio en
tre a pressão de enchimento ventricular e a pressão de perfusão. O nitroprussiato de sódio 
atua principalmente sobre os vasos de resistência, o que se traduz por diminuição da pres
são de perfusão. Outros efeitos favoráveis são a estabilidade da freqüência e do débito car
d{acos e do indice sistólico, ausência de açao sobre o sistema renina-hipertensina e de efei
tos tóxicos do grupo ferrociânico. 

/ Urcioli R , Fuentes J M, Choucair Y - Controled hypotension with nitroglycerim in neu
rosurgery. Neuroch 26: 59- 66, 1980). 

-
COMENTAR/O: O uso da nitroglicerina é promissor em neurocirurgia, 

uma vez que, pela pesquisa, não oco"em os efeitos indesejáveis encontrados com o nitro
prussiato de sódio. São necessários novos estudos com essa droga, para se confirmarem es
sas primeiras impressões altamente favoráveis. (Cremonesi E) 
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