
Rev Bras Ter Intensiva. 2016;28(4):463-471

Cristaloides balanceados para ressuscitação do 
choque séptico

ARTIGO DE REVISÃO

INTRODUÇÃO

O choque séptico se caracteriza por uma intensa vasodilatação sistêmica 
com graus variados de hipovolemia.(1) A administração de fluidos em tempo 
oportuno é crucial para melhora do débito cardíaco, a restauração do supri-
mento de oxigênio e a reversão da hipóxia tissular.(1) Como resultado, ocorre 
alívio das disfunções celulares e mitocondriais, assim como da progressão para a 
síndrome de disfunção de múltiplos órgãos, secundária à inflamação sistêmica e 
à hipoperfusão tissular.(1) Logo, recomenda-se a administração de fluidos como 
primeira linha de intervenção para ressuscitar pacientes em choque séptico.(2)

É crescente o corpo de evidência a sugerir que o tipo, a quantidade e a 
ocasião da administração de fluidos durante a evolução da sepse podem afe-
tar os desfechos do paciente.(3) Enquanto a administração precoce de fluidos 
tem se associado à diminuição da mortalidade hospitalar,(4) a demora para 
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A administração de fluidos em tem-
po adequado é crucial para a manuten-
ção da perfusão tissular nos pacientes 
com choque séptico. Entretanto, a ques-
tão da escolha do fluido a ser utilizado 
para ressuscitação no choque séptico 
ainda é um assunto em debate. É cres-
cente o corpo de evidência que sugere 
que o tipo, a quantidade e o momento 
da administração de fluidos durante a 
evolução da sepse podem afetar os des-
fechos do paciente. Os cristaloides têm 
sido recomendados como fluidos a se-
rem administrados em primeira linha na 
ressuscitação do choque. No entanto, à 
luz da natureza inconclusiva da literatura 
disponível, não se podem fazer recomen-
dações definitivas quanto à solução cris-
taloide mais apropriada. A ressuscitação 
de pacientes críticos sépticos e não sép-
ticos com cristaloides não balanceados, 
principalmente a solução salina a 0,9%, 
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tem sido associada a uma maior incidên-
cia de desordens do equilíbrio ácido-base 
e a distúrbios eletrolíticos, além de poder 
se associar à maior incidência de lesão re-
nal aguda, à maior necessidade de tera-
pia de substituição renal e à mortalidade. 
Foi proposto o uso de soluções cristaloi-
des balanceadas como uma alternativa às 
soluções de cristaloides não balanceados, 
para mitigar seus efeitos deletérios. En-
tretanto, a segurança e a eficácia dos cris-
taloides balanceados para ressuscitação 
do choque séptico necessitam ser mais 
bem exploradas em estudos clínicos bem 
delineados, randomizados e controlados, 
multicêntricos e pragmáticos.
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ressuscitação tem se associado à pronunciada liberação de 
mediadores inflamatórios, à diminuição do conteúdo de 
adenosina trifosfato nos músculos esqueléticos e à disfun-
ção mitocondrial.(5) Mais ainda, foi demonstrado que uma 
estratégia de administração liberal de fluidos a pacientes 
de choque séptico fornece um balanço líquido positivo de 
fluidos, o que pode contribuir para falência de órgãos e 
desfechos desfavoráveis.(6)

Há muitos tipos diferentes de fluidos disponíveis para 
escolha do médico que atua junto ao leito.(3) Apesar dis-
so, como o tipo e a quantidade de fluidos administrados 
afetam os desfechos centrados no paciente,(7,8) é aconse-
lhável cautela ao indicar e prescrever tais medicamentos.(3) 
Além do mais, é importante enfatizar que a administra-
ção de fluidos deve ser indicada apenas para os pacientes 
com comprometimento da perfusão tissular que sejam 
considerados responsivos a fluidos, isto é, pacientes com 
grande probabilidade de melhora do débito cardíaco após 
administração de fluidos.(9) Onde quer que se julguem 
necessários fluidos, devem ser antecipadamente definidos 
claramente os objetivos de eficácia e segurança, para as-
sim maximizar sua eficácia e minimizar potenciais efeitos 
deletérios.(9)

A questão sobre qual fluido utilizar durante a ressus-
citação no choque séptico ainda está em debate.(10) As 
atuais diretrizes da campanha Sobrevivendo à Sepse reco-
mendam o uso de cristaloides como fluidos de primeira 
linha para ressuscitação no choque séptico.(2) Entretanto, 
até aqui não há consenso sobre qual solução cristaloide 
(balanceada ou não balanceada) é a mais adequada para 
uso nestas condições.(11)

Esta revisão narrativa discute brevemente as principais 
propriedades físico-químicas das soluções de cristaloides 
balanceadas e não balanceadas, assim como suas princi-
pais vantagens e desvantagens. Apresenta também as evi-
dências que dão suporte ao uso de soluções cristaloides 
balanceadas como fluidos de escolha para ressuscitação no 
choque séptico.

Esta revisão narrativa da literatura incluiu artigos pu-
blicados na base de dados MEDLINE/PubMed até mar-
ço de 2016 que discutiam o uso de fluidos cristaloides 
para ressuscitação de pacientes críticos. Como estratégia 
de busca, usamos o termo de pesquisa “balanced solution” 
e filtros de busca para revisões sistemáticas (systematic 
[sb]) e randomized trials (((clinical[Title/Abstract] AND 
trial[Title/Abstract]) OR clinical trials as topic[MeSH Ter-
ms] OR clinical trial[Publication Type] OR random*[Title/
Abstract] OR random allocation[MeSH Terms] OR 
therapeutic use[MeSH Subheading])).(12) Nossa busca iden-
tificou 433 referências. Após triagem de título e resumo, 

selecionamos a versão completa de 95 citações relevantes 
para uma análise completa. Realizamos também busca nas 
listas de referências dos manuscritos obtidos para identifi-
car outros estudos relevantes.

CRISTALOIDES

Soluções que contêm água e íons livremente permeá-
veis, principalmente sódio e cloreto, são classificadas como 
cristaloides (Tabela 1).(3) Algumas destas soluções também 
têm outros íons, como potássio, cálcio ou magnésio, e po-
dem ter tampões, mais comumente bicarbonato, lactato, 
acetato ou gluconato, para manter neutralidade elétrica 
(um balanço entre íons positivos e negativos).(3) As solu-
ções cristaloides podem ser hipotônicas, isotônicas ou hi-
pertônicas em relação ao plasma humano.(3) Considera-se 
balanceada uma solução de cristaloides quando ela tem 
uma diferença de íons fortes (SID, sigla do inglês strong 
ion difference) próxima a 24mEq/L,(13) o que se pode obter 
pela substituição de quantidades variáveis de cloreto da 
solução salina a 0,9% por bicarbonato, lactato ou acetato 
(Tabela 1).(3)

Cristaloides não balanceados

O soro fisiológico, ou solução de cloreto de sódio a 
0,9%, é a solução cristaloide mais disponível e utilizada 
em todo o mundo.(3) O soro fisiológico é uma solução 
isotônica (com osmolaridade próxima à do plasma huma-
no) e que contém concentrações equivalentes de sódio e 
cloreto (154nmol/L de cada), de tal forma que tem uma 
SID igual a zero (Tabela 1). Estudos experimentais(14-22) 
(Quadro 1) e clínicos(23-37) (Quadro 2) sugeriram que a res-
suscitação com solução salina a 0,9% tem efeitos deleté-
rios sobre os rins, equilíbrio ácido-base assim como home-
ostase eletrolítica, e que pode afetar a perfusão tissular,(38) 
a resposta inflamatória(14) e a coagulação (coagulopatia 
por diluição e/ou acidose metabólica hiperclorêmica 
profunda).(27,39)

A hipercloremia afeta a função renal de forma 
adversa.(40) A infusão intrarrenal (via artéria renal) de so-
luções contendo cloreto, como a solução salina a 0,9% ou 
o cloreto de amônio (NH4Cl), levam à redução do fluxo 
sanguíneo pela artéria renal e da taxa de filtração glomeru-
lar em rins isolados de cães saudáveis.(41) A expansão do vo-
lume intravascular com soluções contendo concentrações 
suprafisiológicas de cloreto, como a solução salina a 0,9%, 
levam ao aumento do fornecimento de cloro às células da 
macula densa localizadas na região distal dos néfrons.(40) 
Como resultado, uma série de mediadores de sinalização, 
como adenosina, é liberada das células da mácula densa 
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Tabela 1 - Composição dos cristaloides balanceados e não balanceados disponíveis

Composição/propriedades
Plasma 
humano

Soluções

Solução salina 
0,9%

Solução de 
Ringer

Solução de 
Hartmann

Ringer-lactato Ringer acetato Plasma Lyte

pH 7,35 - 7,45 5,5 6,0 6,5 6,5 6,7 7,4

Osmolaridade (mOsm/L) 291 308 310 279 273 270 294

Sódio (mmol/L) 135 - 145 154 147 131 130 131 140

Potássio (mmol/L) 4,5 - 5,5 4 5 4 4 5

Cálcio (mmol/L) 2,2 - 2,6 2,2 2 1,5 2

Magnésio (mmol/L) 0,8 - 1,0 1 1,5

Cloreto (mmol/L) 94 - 111 154 156 111 109 110 98

Bicarbonato (mmol/L) 23 - 27

Lactato (mmol/L) 1,0 - 2,0 29 28

Acetato (mmol/L) 30 27

Gluconato (mmol/L) 23

Quadro 1 - Resumo dos estudos experimentais que compararam cristaloides balanceados com não balanceados

Autor Modelo experimental Comparações* Principais achados do estudo

Zhou et al.(14) Sepse abdominal em 
ratos

Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Níveis séricos de cloreto mais altos e pH mais baixo com solução salina a 0,9% do que com Plasma 
Lyte. Maior incidência de LRA e menor taxa de sobrevivência com solução salina a 0,9% do que com 
Plasma Lyte

Healey et al.(15)

Hemorragia moderada 
e hemorragia maciça 
(35% e 218% do 
VTS removido, 
respectivamente) em 
ratos

Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Sem diferença ácido-base com hemorragia moderada. Com hemorragia maciça, menos acidose e 
melhor sobrevivência com Ringer-lactato do que com solução salina a 0,9%

Watters et al.(16) Choque hemorrágico não 
controlado em porcos

Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Inflamação pulmonar foi similar com solução salina a 0,9% e Ringer-lactato

Todd et al.(17) Choque hemorrágico não 
controlado em porcos

Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Foi necessário menos Ringer-lactato do que solução salina a 0,9% para restaurar a PAM basal. Débito 
urinário mais alto com solução salina a 0,9% do que com Ringer-lactato. Maior incidência de acidose 
hiperclorêmica e níveis mais baixos de fibrinogênico com solução salina a 0,9% do que com Ringer-
lactato.

Noritomi 
et al.(18)

Choque hemorrágico 
em porcos (remoção de 
40% do VTS)

Salina 0,9% Ringer-
lactato 
Plasma Lyte

Aumento do excesso de base e níveis mais baixos de cloreto com Ringer-lactato e Plasma Lyte em 
comparação a solução salina a 0,9%. Os ânions não medidos não diferiram entre os grupos

Rohrig e 
Rönn.(19)

Choque hemorrágico 
grave em ratos

Ringer lacato 
Solução de Ringer

Maior taxa de sobrevivência e menor incidência de LRA com a solução de Ringer do que com Ringer-
lactato

Aksu et al.(20) Choque hemorrágico 
em ratos

Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Fluxo sanguíneo renal e consumo renal de oxigênio melhores com Plasma Lyte do que com solução 
salina a 0,9%. A ressuscitação com Plasma Lyte preveniu hipercloremia, restaurou o equilíbrio ácido-
base e preservou a SID. Sem diferença em termos de inflamação sistêmica ou estresse oxidativo

Martini et al.(21)

Choque hemorrágico 
grave (remoção de 60% 
do VTS) em porcos

Salina 0,9%
Ringer-lactato

Necessidade de um volume menor de Ringer-lactato do que de solução salina a 0,9% para restaurar 
a PAM basal. Excesso de base restaurado com Ringer-lactato mas não com solução salina a 0,9%. 
Efeitos similares na coagulação. Potássio sérico aumentado com solução salina a 0,9% e não afetado 
com Ringer-lactato

Rohrig et al.(22) Choque hemorrágico 
grave em ratos

Salina 0,9% 
Ringer-lactato 
Ringer acetato 
Solução de Ringer

Menor sobrevivência com Ringer-lactato do que com outras soluções. Acidose metabólica mais 
pronunciada com solução salina a 0,9% e solução de Ringer do que com Ringer-lactato e Ringer 
acetato

LRA - lesão renal aguda; VTS - volume total de sangue; PAM - pressão arterial média; SID - diferença de íons fortes. * As comparações diferentes de solução salina a 0,9% versus soluções 
balanceadas não foram consideradas.
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Quadro 2 - Resumo dos estudos randomizados e controlados que compararam cristaloides balanceados e não balanceados em pacientes críticos clínicos e cirúrgicos.

Autor N Pacientes Comparações* Principais achados do estudo

McFarlane e 
Lee (23) 30

Cirurgia abdominal 
aberta

Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Acidose e hipercloremia com solução salina a 0,9%

Waters et al.(24) 66
Cirurgia reconstrutiva 
da aorta

Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Acidose, hipercloremia e aumento da necessidade de transfusões de plaquetas e 
hemoderivados com solução salina a 0,9%

Takil et al.(25) 30 Cirurgia da coluna
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Acidose e hipercloremia com solução salina a 0,9%. Acidose respiratória e leve 
hiponatremia com Ringer-lactato

Young et al.(26) 46 Trauma
Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Acidose e hipercloremia com solução salina a 0,9%

Smith et al.(27) 18 Trauma
Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Acidose com solução salina a 0,9%. Formação mais rápida de cóagulo com Plasma Lyte

O’Malley et al.(28) 51 Transplante renal
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Acidose e hipercalemia com solução salina a 0,9%

Khajavi et al.(29) 52 Transplante renal
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Mais acidose e hipercalemia com solução salina a 0,9% do que com Ringer-lactato

Hadimioglu 
et al.(30) 90 Transplante renal

Salina 0,9% 
Ringer-lactato 
Plasma Lyte

Acidose hiperclorêmica com solução salina a 0,9%. Aumento dos níveis de lactato 
com Ringer-lactato. Níveis de potássio inalterados em todos os grupos

Modi et al.(31) 74 Transplante renal
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Acidose, hipercloremia e hipercalemia com solução salina a 0,9%

Kim et al.(32) 60 Transplante renal
Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Acidose e hipercloremia com solução salina a 0,9%

Mahler et al.(33) 45 Cetoacidose diabética
Salina 0,9% 
Plasma Lyte

Acidose metabólica hiperclorêmica com solução salina a 0,9%

Van Zyl et al.(34) 54 Cetoacidose diabética
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Tempo mais longo para obter o nível de glicemia de 14 mmol/L com Ringer-lactato

Hasman et al.(35) 90
Desidratação 
moderada ou grave

Salina 0,9% 
Ringer-lactato 
Plasma Lyte

Acidose pronunciada com solução salina a 0,9%

Cieza et al.(36) 40 Desidratação grave
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Acidose e hipercloremia com solução salina a 0,9%

Wu et al.(37) 40 Pancreatite aguda
Salina 0,9% 
Ringer-lactato

Acidose e hipercloremia com solução salina a 0,9%. Menor incidência de SRIS e 
níveis mais baixos de PCR 24 horas após a randomização no grupo com Ringer-
lactato comparado a solução salina a 0,9%

SRIS - síndrome de resposta inflamatória sistêmica; PCR - proteína C-reativa. * As comparações diferentes de salina 0,9% versus soluções balanceadas não foram consideradas.

para a circulação renal (feedback glomerulotubular).(42) 
A adenosina tem um forte efeito constritivo na arterío-
la aferente renal, comprometendo o fluxo sanguíneo re-
nal, a taxa de filtração glomerular e, finalmente, a função 
renal.(40)

O impacto da expansão do volume intravascular com 
soluções não balanceadas (salina a 0,9%) com conteúdos 
suprafisiológicos de cloreto no equilíbrio ácido-base e na 
homeostase eletrolítica é melhor explicado pela aborda-
gem físico-química de Stewart.(43) Coerentemente, no cor-
po, predominam os cátions fortes (Na+, K+, Mg2+ e Ca2+) 
em relação aos ânions fortes (Cl-), produzindo uma carga 
líquida plasmática positiva de cerca de 40mmol/L, que é 
a SID.(43) Esta carga plasmática positiva deve ser contraba-
lanceada por uma carga negativa equivalente para sustentar 

a neutralidade elétrica (lei da eletroneutralidade). A carga 
aniônica de equilíbrio é derivada de ácidos fracos não vo-
láteis, principalmente albumina e fosfato.(43) A infusão de 
grandes quantidades de solução salina a 0,9% produz, em 
voluntários saudáveis e em diferentes populações de pacien-
tes críticos, acidose metabólica hiperclorêmica (Quadro 2).

A acidose metabólica hiperclorêmica ocorre porque a 
solução salina a 0,9% contém cátions fortes e ânions fortes 
na mesma quantidade (SID igual a zero). Quando a con-
centração plasmática de cloreto aumenta após infusões de 
solução salina a 0,9%, a carga positiva líquida do plasma 
(SID) é reduzida. Por outro lado, são ativados mecanismos 
compensatórios para manter a eletroneutralidade, aumen-
tando a carga plasmática positiva (H+), à medida que o pH 
arterial diminui.(43)
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Cristaloides balanceados

Os cristaloides balanceados foram propostos como 
alternativa para as soluções não balanceadas, para aliviar 
seus efeitos deletérios.(3) Apresentamos na tabela 1 os 
cristaloides balanceados mais comumente disponíveis. 
O Ringer-lactato é produzido pelo acréscimo de lactato 
de sódio como tampão a uma solução de Ringer, desta 
forma reduzindo sua concentração de cloreto (Tabela 1). 
As preocupações de que a infusão de grandes quantidades 
de Ringer-lactato poderiam aumentar os níveis plasmáti-
cos de lactato em pacientes críticos levaram a desenvolvi-
mento do Ringer acetato, no qual o tampão com lacta-
to é substituído por acetato.(30) Assim, a composição do 
Ringer-lactato e do Ringer acetato é quase idêntica, com 
exceção do tampão adicionado (lactato ou acetato, respec-
tivamente).

Plasma Lyte é outra solução balanceada com osmola-
ridade de 294mOsm/L e concentrações de sódio e cloreto 
de, respectivamente, 140mmol/L e 98mmol/L. Outros 
eletrólitos e tampões que compõem esta solução são: po-
tássio, magnésio, acetato e gluconato (Tabela 1). Apresen-
tamos, nas próximas seções, a evidência atual referente à 
comparação de cristaloides balanceados e não balanceados 
em modelos experimentais (Quadro 1), assim como em 
estudos clínicos envolvendo voluntários saudáveis e pa-
cientes críticos sépticos e não sépticos (Quadro 2).

ESTUDOS EXPERIMENTAIS

Em sua maioria, os estudos experimentais que compa-
raram uma solução balanceada (em geral Ringer-lactato ou 
Plasma Lyte) a uma não balanceada (solução salina a 0,9%) 
foram realizados em modelos de choque hemorrágico em 
animais(15-22) (Quadro 1). Enquanto a ressuscitação com 
solução salina a 0,9%, porém não com uma solução ba-
lanceada, levou à acidose metabólica hiperclorêmica,(15-22) 
o fluxo sanguíneo renal e o consumo renal de oxigênio 
foram melhorados com a ressuscitação utilizando Plasma 
Lyte(20) (Quadro 1).

Em apenas um modelo experimental de sepse abdo-
minal se comparou Plasma Lyte com solução salina 0,9% 
(Quadro 1).(14) Nesse estudo, alocaram-se ao acaso ratos 
para ressuscitação com Plasma Lyte ou com solução salina 
0,9%, administrados por via subcutânea, 18 horas após 
ligadura e punção cecal.(14) A ressuscitação com Plasma 
Lyte se associou com manutenção dos níveis plasmáticos 
de cloreto e pH arterial, níveis plasmáticos mais baixos 
de creatinina, níveis urinários mais baixos de cistatina 
C, níveis mais baixos de lipocalina associada à gelatinase 
neutrofílica (NGAL), níveis plasmáticos mais baixos de 

interleucina 6 (IL-6), menor incidência (e gravidade) de 
lesão renal aguda (LRA), e taxa mais elevada de sobrevi-
vência do que o observado em animais ressuscitados com 
solução salina a 0,9%. Os níveis séricos de potássio, uma 
preocupação importante no que se refere aos cristaloides 
balanceados com conteúdo de potássio, não foram dife-
rentes entre os grupos.(14)

ESTUDOS EM VOLUNTÁRIOS SAUDÁVEIS

Quatro estudos randomizados cruzados avaliaram 
os efeitos da solução salina a 0,9%, Plasma Lyte, Ringer-
-lactato ou solução de Hartmann nos desequilíbrios do 
equilíbrio ácido-base e distúrbios eletrolíticos de voluntá-
rios saudáveis.(44-47) Todos os estudos relataram acidose me-
tabólica hiperclorêmica após a infusão de solução salina a 
0,9%.(44-47)

Enquanto a infusão de 50mL/kg de Ringer-lactato di-
minui transitoriamente a osmolaridade do soro e aumenta 
o pH venoso em voluntários saudáveis, observou-se um 
débito urinário mais baixo após a infusão da mesma quan-
tidade de solução salina a 0,9%.(44) Em outro estudo, Reid 
et al. infundiram 2L de solução salina a 0,9% ou solu-
ção de Hartmann por 2 horas em voluntários saudáveis 
em duas ocasiões diferentes.(45) Além de uma expansão do 
volume intravascular mais pronunciada e sustentada com 
uso de solução salina a 0,9% do que com a solução de 
Hartmann, o débito urinário foi mais baixo com aquela 
do que com esta.(45) O mesmo grupo comparou a solução 
salina a 0,9% com Plasma Lyte (2L em 1 hora) em 12 
voluntários saudáveis em duas ocasiões distintas (intervalo 
de até 10 dias).(46) Nesse estudo, Plasma Lyte e solução sa-
lina a 0,9% produziram uma expansão similar do volume 
intravascular. Entretanto, a solução salina a 0,9% levou 
à hipercloremia sustentada, diminuição da SID, aumento 
do volume extravascular (edema) e diminuição da diurese, 
em comparação ao Plasma Lyte.(46) Além disto, a veloci-
dade do fluxo da artéria renal e a perfusão cortical renal 
avaliadas por imagens de ressonância nuclear magnética 
foram significantemente mais baixas após a administração 
de solução salina a 0,9% do que após a administração de 
Plasma Lyte. Não se observaram diferença nos níveis uri-
nários de NGAL.(46)

ESTUDOS EM PACIENTES CRÍTICOS SÉPTICOS E 
NÃO SÉPTICOS

São limitados os dados disponíveis a respeito do 
uso de soluções balanceadas em pacientes com cho-
que séptico.(7,8,10) Metanálise que incluiu 14 estudos e 
18.916 pacientes sépticos sugeriu que a ressuscitação com 



468 Corrêa TD, Cavalcanti AB, Assunção MS

Rev Bras Ter Intensiva. 2016;28(4):463-471

cristaloides balanceados, quando comparada com a rea-
lizada com cristaloides não balanceados (solução salina 
0,9%), pode associar-se com uma taxa de mortalidade 
mais baixa (odds ratio - OR, 0,78; intervalo de confiança 
de 95% - IC95% 0,58 a 1,05).(7) Recentemente, outra me-
tanálise, de uma rede que incluiu dez estudos clínicos ran-
domizados, com 6.664 pacientes sépticos, não demons-
trou diferença significante em termos de necessidade de 
terapia de substituição renal entre pacientes que utilizaram 
soluções cristaloides balanceadas ou solução salina 0,9% 
(OR 0,85; IC95% 0,56 - 1,30).(8)

Em sua maioria, os estudos que comparam crista-
loides balanceados com não balanceados envolveram 
uma amostra mesclada de pacientes críticos cirúrgicos e 
clínicos(23-37,48-51) (Quadro 2). A segurança e a eficácia da 
expansão do volume com cristaloides balanceados (Plasma 
Lyte 148) em comparação à solução salina a 0,9% foram 
avaliadas em um estudo prospectivo, exploratório, rando-
mizado por grupos, cego, duplo-cruzado.(49) Nesse estudo, 
que envolveu 2.278 pacientes críticos, a infusão de um vo-
lume mediano de 2L de solução cristaloide balanceada ou 
solução salina a 0,9% não afetou o risco de LRA, segun-
do a classificação Risk, Injury, Failure, Loss, and End-Stage 
Kidney Disease (RIFLE), com risco relativo (RR) de 1,04 
e IC95% 0,80 - 1,36 (p = 0,77), nem a necessidade de te-
rapia de substituição renal (RR 0,96; IC95% 0,62 - 1,50; 
p = 0,91) e a mortalidade na unidade de terapia intensiva 
(RR 0,92; IC95% 0,68 - 1,24; p = 0,62) e no hospital 
(RR 0,88; IC95% 0,67 - 1,17; p = 0,40).(49) Entretanto, 
esse estudo incluiu poucos pacientes sépticos, e não foram 
fornecidos os parâmetros sobre ácido-base e eletrólitos. 
Este fato impede a determinação de quanto, de fato, ocor-
reu alguma diferença fisiológica entre os grupos.(49) Mais 
ainda, os efeitos no desfecho primário e outros desfechos 
secundários binários foram avaliados por meio de teste qui 
quadrado simples, ignorando a falta de independência da 
observação para cada paciente causada pelo delineamento 
do estudo, com randomização em grupos.(52) Consequen-
temente, os valores de p foram artificialmente elevados, e o 
intervalo de confiança de 95% foi excessivamente estreito.

Uma estratégia com liberalidade de cloreto foi com-
parada com uma estratégia restritiva de cloreto em pa-
cientes adultos críticos em um estudo delineado como 
antes/depois.(50) Em um período de controle de 6 meses 
(período de liberalidade com cloreto), 760 pacientes re-
ceberam fluidos endovenosos (solução salina 0,9%, so-
lução de gelatina succilinada 4% ou albumina 4%), se-
gundo a preferência do médico atendente. Após intervalo 
de 6 meses, 773 pacientes receberam apenas fluidos po-
bres em cloreto (solução de Hartmann, Plasma Lyte ou 

albumina 20%).(50) Os autores demonstraram diminuição 
significante na incidência de LRA e insuficiência renal 
aguda (de 14,0% para 8,4%; p < 0,001) segundo a classi-
ficação RIFLE, e na necessidade de terapia de substituição 
renal (de 10,0% para 6,3%; p = 0,005). Não se obser-
varam diferenças na mortalidade hospitalar ou em outros 
desfechos clínicos.(50) Um estudo retrospectivo de coorte 
que incluiu 53.448 pacientes sépticos apresentou achados 
contraditórios.(48) Nesse estudo observacional, a ressuscita-
ção com cristaloides balanceados, mas não com cristaloi-
des não balanceados, associou-se com diminuição do risco 
de mortalidade hospitalar (RR 0,86; IC95% 0,78 - 0,94; 
p = 0,001). No entanto, não se relatou qualquer diferença 
significante na incidência de LRA, necessidade de terapia 
de substituição renal e tempo de permanência na UTI.(48)

Estudo de coorte com escore de propensão com 3.116 
pacientes hospitalizados com síndrome de resposta infla-
matória sistêmica (SRIS), demonstrou que os cristaloides 
balanceados (Plasma Lyte ou Normosol), quando com-
parados à solução salina a 0,9%, associaram-se com taxa 
mais baixa de complicações importantes (fibrilação atrial, 
insuficiência cardíaca congestiva, insuficiência respiratória 
aguda, pneumonia, sepse e coagulopatia), menor frequên-
cia de anormalidades eletrolíticas e acidose hiperclorêmi-
ca, tempo mais curto de permanência no hospital, menos 
necessidade de readmissão ao hospital, e nível mais baixo 
de mortalidade hospitalar.(51) Porém, a incidência de LRA 
não diferiu entre os grupos estudados.(51)

Diversos pequenos estudos randomizados com-
pararam cristaloides balanceados com solução salina 
0,9%(23-37) (Quadro 2). Na maior parte deles, a solução 
salina 0,9% induziu acidose metabólica hiperclorêmica 
quando em comparação com Ringer-lactato ou Plasma 
Lyte (Quadro 2). O efeito da solução salina 0,9% em 
comparação a Plasma Lyte na coagulação (tromboelas-
tografia) foi avaliado recentemente em 18 pacientes de 
trauma.(27) O tempo para amplitude de 2 para 20mm (K) 
foi mais curto e o ângulo α mais elevado após expansão 
intravascular com Plasma Lyte do que com solução salina 
0,9%.(27) Desordens da coagulação secundárias à infusão 
de cristaloides podem ter implicações clínicas, conforme 
sugere outro estudo que envolveu 66 pacientes submeti-
dos à cirurgia de reconstrução da aorta.(24) Nesse estudo, 
pacientes que receberam solução salina 0,9% necessitaram 
de mais transfusões de plaquetas e hemoderivados do que 
os que receberam Ringer-lactato.(24) O efeito da expansão 
do volume intravascular, com baixos níveis de cloreto, em 
comparação a cristaloides, com elevado conteúdo de clo-
reto, em pacientes críticos ou cirúrgicos, foi recentemente 
avaliado em uma metanálise.(53) Incluíram-se 22 estudos 
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(15 estudos randomizados e controlados) com 6.253 
pacientes. Embora os cristaloides com elevado conteúdo 
de cloreto não tenham afetado a mortalidade, elevaram o 
risco de hipercloremia e acidose metabólica (taxa de risco, 
2,87; IC95% 1,95 - 4,21; p < 0,001) e o risco de LRA 
(taxa de risco 1,64; IC95% 1,27 - 2,13; p < 0,001).(53) 
Finalmente, houve aumento do volume de transfusões de 
sangue após a ressuscitação com solução salina 0,9% em 
comparação com cristaloides com baixo teor de cloreto.(53)

Em resumo, a literatura atual sugere que a ressuscita-
ção de pacientes críticos sépticos e não sépticos com cris-
taloides não balanceados, principalmente a solução salina 
a 0,9%, associa-se com incidência mais alta de desarranjos 
do equilíbrio ácido-base e distúrbios eletrolíticos. Muito 
importante, a ressuscitação com cristaloides não balancea-
dos pode associar-se com aumento do risco de hemorragia 
e maior necessidade de transfusões, incidência mais alta de 
LRA, aumento da necessidade de terapias de substituição 
renal, e aumento da mortalidade.

CAMINHOS FUTUROS

Embora pareça que todas as soluções cristaloides têm 
efeitos hemodinâmicos similares,(10) o impacto no fluxo 
sanguíneo regional e microcirculatório, na perfusão tis-
sular, função mitocondrial, inflamação sistêmica e coagu-
lação da expansão do volume intravascular com soluções 
balanceadas precisa ser melhor avaliado, tanto em estudo 

experimentais quanto clínicos.(10) Além do mais, esta re-
visão, assim como qualquer revisão narrativa não siste-
mática, pode ter limitações em termos de abrangência da 
estratégia de busca de artigos relevantes e falta de métodos 
padronizados para extração de dados, assim como para sua 
análise e interpretação. Assim, são necessárias revisões sis-
temáticas com metanálise do assunto.

CONCLUSÃO

Uma reposição hídrica adequada é crucial para a ma-
nutenção da pressão de perfusão e, em última análise, para 
manutenção da perfusão tissular em pacientes com choque 
séptico. Embora as atuais diretrizes em sepse recomendem 
o uso de cristaloides como soluções de primeira linha na 
ressuscitação no choque séptico, à luz da natureza incon-
clusiva da literatura disponível não se pode fazer qualquer 
recomendação definitiva a respeito da solução cristaloide 
mais adequada. Assim, a segurança e a eficácia das soluções 
balanceadas em comparação à solução salina a 0,9% para a 
ressuscitação no choque séptico devem ser mais bem ava-
liadas em estudos clínicos randomizados de grande porte, 
multicêntricos e pragmáticos.
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Timely fluid administration is crucial to maintain tissue 
perfusion in septic shock patients. However, the question 
concerning which fluid should be used for septic shock resuscitation 
remains a matter of debate. A growing body of evidence suggests 
that the type, amount and timing of fluid administration during 
the course of sepsis may affect patient outcomes. Crystalloids 
have been recommended as the first-line fluids for septic shock 
resuscitation. Nevertheless, given the inconclusive nature of the 
available literature, no definitive recommendations about the 
most appropriate crystalloid solution can be made. Resuscitation 
of septic and non-septic critically ill patients with unbalanced 
crystalloids, mainly 0.9% saline, has been associated with a higher 

incidence of acid-base balance and electrolyte disorders and might 
be associated with a higher incidence of acute kidney injury. This 
can result in greater demand for renal replacement therapy and 
increased mortality. Balanced crystalloids have been proposed as 
an alternative to unbalanced solutions in order to mitigate their 
detrimental effects. Nevertheless, the safety and effectiveness of 
balanced crystalloids for septic shock resuscitation need to be 
further addressed in a well-designed, multicenter, pragmatic, 
randomized controlled trial.

ABSTRACT

Keywords: Fluid therapy/methods; Isotonic solutions/
administration & dosage; Rehydration solutions/administration 
& dosage; Shock, septic; Resuscitation/methods; Critical care/
methods; Critical care/trends
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