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1- Metodologia de Busca da Literatura

1.1 Bases de dados consultadas
Foram consultadas pelas diversas especialidades as bases de dados Pubmed,

Cochrane, Medline e Embase.

1.2 Palavra(s) chaves(s)
Trombose venosa profunda, trombose arterial, embolia arterial, trombose venosa,
tromboflebite, Fibrilagdo Atrial, Valvulopatia, Tromboembolismo Pulmonar, Embolia

Pulmonar profilaxia de tromboembolismo, ortopedia.

1.3 Periodo referenciado e quantidade de artigos relevantes

Foram considerados 52 artigos e 6 Diretrizes entre 1960 e 2018.

2- Introducéao

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), entende-se que ha uso
racional de medicamentos quando pacientes recebem medicamentos apropriados para suas
condic¢@es clinicas, em doses adequadas as suas necessidades individuais, por um periodo
adequado e ao menor custo para si e para a comunidade.

Sendo assim, 0 uso correto de anticoagulantes, de acordo com suas indicacfes

clinicas, posologias, tempo de tratamento, e monitorizacdo de acordo com protocolos
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estabelecidos, garante 0 acesso a terapia adequada, visando a prevencdo de
comorbidades, tratamento das possiveis patologias e qualidade de vida ao paciente.

Nos dltimos dez anos, observamos um crescimento exponencial de agentes
anticoagulantes e antiagregantes plaquetarios desenvolvidos para uso clinico. A literatura
cientifica tem aumentado a cada dia com novas evidéncias de aplicacfes dessas drogas,
sendo algumas delas ja aprovadas pela ANVISA para uso no Brasil como a dabigratana, a
rixoxabana, o prasugrel e o ticagrelor. Esse fato traz alternativas ao tratamento, porém
impde tanto recomendagBes quanto restricbes especificas e riscos associados a cada
medicamento que devem ser observados antes de utilizd-los. As recomendacbes e
restricbes dos novos anticoagulantes reforcam a seguran¢ca do paciente que passou a ser
mais valorizada, inclusive com maior aplicabilidade de escores de risco de sangramento.
Atualmente j& sdo diversos os estudos multicéntricos e randomizados desenvolvidos para
validacdo desses medicamentos com consistente evidéncia para uso em sindromes
coronarias agudas, tromboembolismo venoso, tromboembolismo pulmonar e profilaxia de
eventos trombéticos?.

A Secretaria de Estado de Saude do Distrito Federal (SES-DF) possui, no elenco de
medicamentos padronizados, o0s anticoagulantes Heparina N&ao Fracionada (HNF),
subcutanea e intravenosa, Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM), a enoxaparina, além
da varfarina e a femprocumona, como anticoagulante oral. Como antiagregantes
plaguetarios séo atualmente padronizados acido acetilsalicilico, clopidogrel, tirofibana e
abciximabe.

O uso racional dos anticoagulantes e antiagregantes plaquetarios disponiveis na
SES-DF faz-se necessario para que todas as indicagfes clinicas sejam contempladas de
acordo com sua indicacdo terapéutica. A utilizacdo maior de um anticoagulante em
detrimento do outro pode gerar consumo exacerbado e estoques zerados, deixando

algumas indicacdes clinicas especificas sem opc¢ao terapéutica disponivel na SES-DF.

3- Justificativa

Considerando que ha um vasto ndmero de condi¢cdes clinicas que requerem
anticoagulacdo plena ou profilatica, e as possibilidades terapéuticas, este protocolo visa
estabelecer uma conduta uniforme e baseada em evidéncias, propondo para todas as

indicagbes o uso racional de medicamentos.

4- Classificagdo Estatistica Internacional de Doencas e Problemas Relacionados a
Saude (CID-10)
Especialidade: Vascular — (ver 8.3.2.A e B)

182 - Outra embolia e trombose venosas
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182.0 - Sindrome de Budd-Chiari

182.1 - Tromboflebite migratoéria

182.2 - Embolia e trombose de veia cava

182.3 - Embolia e trombose de veia renal

182.8 - Embolia e trombose de outras veias especificadas

182.9 - Embolia e trombose venosas de veia ndo especificada

180 - Flebite e tromboflebite

180.0 - Flebite e tromboflebite dos vasos superficiais dos membros inferiores
180.1 - Flebite e tromboflebite da veia femural

180.2 - Flebite e tromboflebite de outros vasos profundos dos membros inferiores
180.3 - Flebite e tromboflebite dos membros inferiores, ndo especificada
180.8 - Flebite e tromboflebite de outras localiza¢bes

180.9 - Flebite e tromboflebite de localizagdo ndo especificada

I74 - Embolia e trombose arteriais

174.0 - Embolia e trombose da aorta abdominal

I74.1 - Embolia e trombose de outras porgdes da aorta e das ndo especificadas
174.2 - Embolia e trombose de artérias dos membros superiores

I74.3 - Embolia e trombose de artérias dos membros inferiores

I74.4 - Embolia e trombose de artérias dos membros ndo especificadas
I74.5 - Embolia e trombose da artéria iliaca

I74.8 - Embolia e trombose de outras artérias

174.9 - Embolia e trombose de artéria nao especificada

Especialidade: Pneumologia — (ver 8.3.2.C)

126.0 - Embolia pulmonar com mencao de cor pulmonale agudo
126.9 - Embolia pulmonar sem mencao de cor pulmonale agudo

Especialidade: Ortopedia — (ver 8.3.2.D)

Z54.0 - Convalescenca apos cirurgia

S32 - Fratura da Coluna Lombar e da Pelve
S72 - Fratura do Fémur

S82 - Fratura da Perna, Incluindo Tornozelo
M16 - Coxartrose (artrose do Quadril)

M17 - Gonartrose (artrose do Joelho)
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Especialidade: Ginecologia — (ver 8.3.2.E)

022.0 - Varizes dos membros inferiores na gravidez
087.9 - ComplicacBes venosas no puerpério, ndo especificadas

088.2 - Embolia obstétrica por codgulo de sangue

Especialidade: Neurologia — (ver 8.3.2.F e G)

167.6 - Trombose ndo-piogénica do sistema venoso intracraniano

022.5 - Trombose venosa cerebral na gravidez

087.3 - Trombose venosa cerebral no puerpério

163 - Infarto cerebral

164 - Acidente vascular cerebral, ndo especificado como hemorragico ou isquémico

Especialidade: Cardiologia — (ver 8.3.2 H)
I-48 - Fibrilag&o Atrial

I-20 - Sindrome Coronariana Aguda Intevengéo Coronaria Percutanea

I-51.3 - Anticoagulagdo Oral em pacientes com trombos intracavitarios

Anticoagulacdo Oral em pacientes sem FA (Outras cardiopatias)

5- Diagnostico Clinico ou Situacional

O diagnéstico clinico da Trombose Venosa Profunda (TVP) é impreciso, visto que,
por um lado, apenas 20 a 40% dos pacientes com sintomas sugestivos tém a doenca
confirmada por exames objetivos. Por outro lado, 15 a 50% dos casos de TVP néo
apresentam quadro clinico inicial caracteristico. Sendo assim, seu diagnéstico de certeza se
baseia em exames complementares. Dentre os métodos diagndsticos disponiveis, o
mapeamento duplex (MD) é considerado o padrdo-ouro dos exames nao-invasivos,
apresentando boa sensibilidade e especificidade para TVP proximal. No entanto, esta
acurdcia cai na TVP distal (nas veias da perna), com sensibilidade e especificidade em torno
de 70% neste segmento®.

No diagndstico da trombose venosa profunda o quadro clinico, quando presente,
pode consistir de: dor, edema, eritema, cianose, dilatacdo do sistema venoso superficial,
aumento de temperatura, empastamento muscular e dor a palpacdo. A avaliacdo dos
principais fatores relacionados ao surgimento da TVP, associado ao quadro de dor e edema,
podem ser agrupados em modelos de predicéo clinica®®.

Nenhuma avaliacdo clinica isoladamente € suficiente para diagnosticar ou descartar
a TVP, pois os achados clinicos se relacionam com a doenga em apenas 50% dos casos. A
literatura existente recomenda a anamnese e 0 exame fisico, combinados com a realizacdo

de testes laboratoriais e exames de imagem?.
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Em uma tentativa de simplificar a abordagem diagnéstica, Wells et al.l*
desenvolveram um modelo de predicao clinica que classifica os pacientes quanto ao risco
de apresentar TVP. Este modelo, associado aos exames complementares nao-invasivos,

mostrou-se Util em diversos estudos no procedimento diagnostico da TVP.

Tabela 1. Modelo de predicao clinica proposto por Wells et al.
Caracteristicas clinicas Escore

Céancer em atividade 1
Paresia, paralisia, ou imobilizagdo com gesso dos membros inferiores
Imobilizacdo (>3 dias) ou cirurgia maior (até 4 semanas)

Aumento da sensibilidade ao longo das veias do sistema venoso profundo
Edema em todo o membro

Edema da panturrilha (> 3 cm) em relagdo a perna normal

[ e e e N

Veias colaterais superficiais

Diagnostico diferencial mais provavel (celulite, tromboflebite superficial, alteracdes
osteoarticulares, caimbras, ruptura muscular ou tendinea, altera¢des linfaticas, cisto de -2
Baker)

Fonte: Wells et al.

De acordo com as pontuagbes obtidas neste protocolo, o0s pacientes sao
classificados, quanto a probabilidade de apresentar TVP, em trés grupos:
e Pacientes com baixa probabilidade (BP) de TVP: menor ou igual a O pontos;
e Pacientes com moderada probabilidade (MP) de TVP: 1 a 2 pontos;

e Paciente com alta probabilidade (AP) de TVP: 3 ou mais pontos.

Diagndéstico de imagem
Eco Doppler colorido (EDC)

O EDC venoso € o método diagnoéstico mais frequentemente utilizado para o
diagnéstico de TVP em pacientes sintométicos. Apresenta menor acuracia em veias distais,
em veias de membros superiores, e em pacientes assintomaticos. E o exame de escolha
para o diagnéstico de TVP, com sensibilidade de 96% e especificidade de 98- 100%, em
substituicdo a venografia. Utiliza-se a ultrassonografia em tempo real para avaliar a
auséncia ou presenca de compressibilidade das veias e a ecogenicidade intraluminal. O
EDC avalia a anatomia, a fisiologia e as caracteristicas do fluxo venoso, combinando
imagem em tempo real e a analise espectral. A acuracia do EDC para diagnosticar TVP
assintomatica € menor em relacdo a TVP sintomatica. O paciente que tem alta probabilidade
de acordo com o escore de Wells, EDC negativo e D-Dimero positivo, o EDC deveré ser

repetido em trés a sete dias. Nos casos de TVP recorrente ipsilateral, os critérios utilizados
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para o diagndstico pelo EDC sdo: aumento do diametro do mesmo segmento acometido = 4
mm, aumento de 9 cm de extensdo do trombo ou em segmento venoso distinto do

acometido previamente.

Venografia / Flebografia

Venografia com contraste é o exame considerado padrédo-ouro para o diagnéstico de
TVP, reservado, atualmente, apenas quando os outros testes séo incapazes de definir o
diagnéstico. Porém, devido a varias limitagdes (custo, reacdes adversas ao contraste, ser
desconfortavel para o paciente, contra-indicado a pacientes com insuficiéncia renal), ndo é o
exame de rotina utilizado na suspeita de TVP. Tem acurdcia limitada nos quadros de TVP

recorrente.

Tomografia Computadorizada (TC)

Como a sensibilidade e especificidade da angiotomografia sdo similares a do EDC,
nao ha evidéncia suficiente para recomenda-la como modalidade diagnéstica inicial para
TVP. Metandlise realizada por Thomas et al., a sensibilidade encontrada para
angiotomografia foi de 96% (95% IC, 93-98), e especificidade de 95% (95% IC, 94-97) para
diagndstico de TVP proximal em pacientes com suspeita de EP. Pode ser (til para pacientes
com suspeita de TVP, para os quais a EDC ndo pode ser aplicado devido a limitacdes

técnicas e suspeita de anomalia venosa.

Ressonancia magnética (RM)

RM pode ser utilizada para o diagnéstico de TVP em casos onde o ECD oferece
resultados inconclusivos. Apresenta acurdcia similar ao ECD no diagndstico da TVP do
segmento iliaco-caval. RM com imagem direta do trombo, baseada nas propriedades
paramagnéticas da metahemoglobina, pode ser o método de escolha para suspeita de
recorréncia aguda de TVP, distinguindo um evento novo de um antigo?®.

A suspeita clinica de Tromboembolia Pulmonar (TEP) aguda baseia-se na presenca
de um quadro clinico compativel e na identificacdo de um ou mais fatores de risco. As
principais manifestacdes clinicas presentes nos episédios agudos submacicos de TEP sdo
taquipneia (FR no adulto > 20 ciclos/min), dispneia, dor toracica pleuritica, taquicardia, tosse
e hemoptiseisi7,1819. Episédios macicos em pulm&es normais ou submacicos em pulmdes
com pouca reserva cardiorrespiratéria podem apresentar um quadro de colapso circulatério

agudo.

Como ndo ha um quadro clinico especifico para TEP, faz-se necessario um alto grau

de suspeicdo. Devemos sempre lembrar a possibilidade de TEP aguda frente a alguns

I Comiss&o Permanente de Protocolos de Atencdo a Saide da SES-DF - CPPAS I




cenarios clinicos: (a) sintomas toracicos agudos na presenca de TVP aguda, antecedentes
de TEV, fatores de risco, sincope, pés-operatérios, periparto ou puerpério; (b) pacientes
criticamente enfermos ou com trauma; (c) pacientes com taquiarritmias subitas e
inexplicaveis, principalmente se apresentarem fatores de risco; (d) pacientes com arritmia
cronica e que se apresentam com dor pleuritica e hemoptise subitas; (e) descompensacgéo
inexplicAvel de insuficiéncia cardiaca ou de pneumopatia cronica;, e (f) parada
cardiorrespiratérial”?°. A partir do momento da suspeita da ocorréncia de TEP aguda, deve-
se proceder de imediato a determinacdo dos graus de probabilidade de confirmacgéo
diagnéstica?.

Alguns escores, pontuando parémetros clinicos e exames complementares néo
diagnésticos, foram criados para facilitar a deciséo inicial a beira do leito e em condi¢fes de
pronto atendimento??2?4, O escore simplificado de Wells et al.?? engloba diversos fatores
(Tabela 2). Escores inferiores a 2 indicam uma probabilidade baixa de TEP; de 2 a 6 pontos
indicam uma probabilidade moderada; e superiores a 6 indicam uma probabilidade alta de
TEP. Como derivagdo, uma pontuacdo < 4 pode ser considerada improvavel, enquanto

valores > 4 podem ser considerados como caso provavel de TEP aguda?.

Tabela 2. Escore de Wells.

Critérios Pontuacéo
Sinais objetivos de TVP (edema, dor a palpac¢éo) 3,0
Diagnéstico alternativo menos provavel que TEP 3,0
FC > 100 bpm 15
Imobilizagdo = 3 dias consecutivos ou cirurgia nas ultimas 4 semanas 15
TVO ou TEP prévias 15
Hemoptise 1,0
Neoplasia maligna (ativa ou término do tratamento < 6 meses) 1,0
Probabilidade: Probabilidade:
e Baixa < 2,0 pontos e <4,0improvavel

e Intermediaria 2,0 a 6,0 pontos

e > 4,0 provavel
e Alta > 6,0 pontos

Wells. Ann Intern Med 1998;129:997-1005. Wells. Tromb Haemost 2000;83:416-29.

A dosagem negativa de dimeros D associada a pontuagédo de baixa probabilidade
virtualmente exclui a possibilidade de TEP?!. Outros escores tém sido testados, como 0s
escores de Genebra®* e de Pisa?® permanecendo o escore canadense de Wells et al. como
0 mais extensamente usado.

Para o diagndstico definitivo de TEP, os exames podem ser divididos em métodos
indiretos, pelos quais se buscam sinais que se correlacionam com a presenca de

tromboembolia, como a cintilografia pulmonar de ventilacdo e perfuséo, ou exames diretos,
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que buscam a identificacdo do trombo propriamente dito, como a angio-TC, a angio-RM e a
angiografia convencional.

A cintilografia pulmonar de ventilagcdo e perfusdo € um método cujo desempenho
diagndstico foi criteriosamente estudado no final dos anos 1980 pelo PIOPED26 e, quando
associado a probabilidade clinica para TEP, possui alto VPN — Valor Preditivo Negativo
guando o resultado é normal (VPN = 97%), assim como alto VPP — Valor Preditivo Positivo
guando o resultado é de alta probabilidade (VPP = 92-99%). No entanto, resultados de
moderada probabilidade n&o auxiliam no processo de decisédo e conduta?”.

O emprego do exame de cintilografia pulmonar de ventilacdo e perfusdo em
pacientes sem comorbidades e com radiografias normais propicia um melhor rendimento
desse estudo, com menos resultados indeterminados, sendo uma excelente opgdo na
investigacao inicial das suspeitas de TEP?.. A associacdo dos dados de probabilidade clinica
para TEP ao exame de cintilografia apenas de perfusdo (comparados a radiografia de torax)
também demonstra boa acuracia diagnostica, com reducdo do custo do exame. Um exame
de cintilografia pulmonar normal é suficiente para afastar o diagnostico de TEP (grau de
evidéncia A). Um exame de cintilografia pulmonar com alta probabilidade para TEP em um
paciente com alta probabilidade clinica é suficiente para confirmar esse diagndéstico (grau de
evidéncia A).

Em relagéo a angio-TC, ela possibilita, além do estudo angiotomografico, a avaliagéo
da aorta, do parénquima pulmonar, da caixa toracica e do espaco pleural, permitindo assim
a realizacdo de diagnosticos alternativos nos casos de suspeita de TEP. Os valores
preditivos e a acuracia da angioTC se assemelham bastante aqueles encontrados nos
estudos de cintilografia, sendo, portanto, possivel utilizar os mesmos graus de
recomendacdo, principalmente se considerarmos as demais vantagens ja mencionadas da
angio-TC, além da maior reprodutibilidade do método?:. Um exame de angio-TC negativo
para TEP e TVP em pacientes com baixa probabilidade clinica para TEP é suficiente para
afastar esse diagndstico (grau de evidéncia A). Um exame de TC positivo para TEP ou TVP
em um paciente com alta probabilidade clinica é suficiente para confirmar esse diagnéstico
(grau de evidéncia A).

A angio-RM tem algumas vantagens em relacdo a angio-TC, sendo as principais a
auséncia de radiacdo e o meio de contraste utilizado (gadolinio), que pode ser utilizado em
pacientes com alergia a contraste iodado. Pacientes com insuficiéncia renal, que até pouco
tempo atras eram um nicho para a ressonancia magnética, atualmente tém esta indicacao
proibida pela ocorréncia de fibrose sistémica (incluindo altera¢des cutaneas e infiltracao
visceral) relacionada ao uso do gadolinio nesses pacientes. Além disso, o exame de angio-
RM possibilita a realizacdo de outras técnicas, como a perfusdo, a quantificacdo de fluxo

nos grandes vasos e a avaliagdo da funcéo cardiaca. As principais desvantagens do método
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sdo a menor resolucéo espacial, maior custo, maior complexidade, menor disponibilidade e
a dificuldade de monitorar pacientes graves no interior do equipamento, devido ao alto
campo magnético. A principal indicacdo atual da ressonancia magnética € como método
alternativo & TC em pacientes com alergia ao contraste iodado.

A angiografia pulmonar, consagrada como padrao ouro no diagndstico de embolia, €
um método invasivo, com baixa morbidade e mortalidade?®. Apesar de essa ser considerada
0 padrédo ouro, vale ressaltar que esse exame também apresenta limitacdes de sensibilidade
e especificidade no estudo dos vasos subsegmentares®®. Por ser um método invasivo e
também de baixa disponibilidade, seu emprego como método inicial é usualmente limitado
aos pacientes instaveis com contraindicagdo ao uso de tromboliticos e que podem se
beneficiar da trombectomia por cateter, embora ndo tenha sido demonstrado ainda o
impacto dessa abordagem (grau de evidéncia C). Nos pacientes estaveis, a indicacdo da
angiografia ocorre quando os resultados dos exames nao invasivos sdo inconclusivos, ou

guando ha discordancia entre os mesmos e a clinicab (grau de evidéncia A).
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Figura 1. Algoritmo Diagnostico em Pacientes Estaveis.

[ Tromboembolia Pulmonar — Pacientes Estaveis na Apresentacéo ]

Com fatores de risco
E/OU
Sem causa aparente

Suspeitade TEP
Quadro clinico, fatores de risco,
gasometria, ECG, raio-X torax

Dispineia
Taquipneia
Dor toracica

A

v v v

Sinais Clinicos Estimar propabilidade clinica pré-teste Instabilidade hemodinamica
de TVP Escore de Wells para TEP - hipotens&o
v [ - sinais de baixo débito cardiaco
v v - hipoxemia
Ecodoppler da Protocolo de pacientes instaveis
regido acometida Escore Escore
| Wells <4 Wells > 4
v v v
Positiva Negativa Dimeros-D? Considerar Heparlnlzagéo_plena

+ | | (exceto contraindicacbes)*

TEV ¥ ¥ v
confirmadat -~ Angio-TC

Noimal Elevado " | multidetector5:6.7
TEP v v
1 3
excluida Negativo Positivo
I
v v v
Escore Escore TEP
Wells 2 4 Wells < 4 confirmada*
Ecografia venosa de membros TEP
inferiores (+ ecografia venosa de luidas
membros superiores se catater central)® excluida

v v

Negativo Positivo

v v

Arteriografia pulmonar TEV
convencional confirmadat
I

v v

Negativo Positivo
TEP TEP
excluida3 confirmada?

Fonte: Recomendacgdes para 0 manejo da tromboembolia pulmonar, 2009.

Legenda: 1. Com TEP-TEV confirmada, complementar a estratificac@o de risco (Ver algoritmo 3); 2. Dosagem de
dimeros D por método com alta sensibilidade (> 90%): ELISA, VIDAS; 3. Procurar outro diagnostico + profilaxia
primaria para TEV + manter vigilancia para TEV; 4. Nos casos com contraindicacdo a heparina, considerar
colocacao de filtro de vela cava inferior, se possivel, tipo temporario, até a confirmacéo da TEP (no contexto de
alta suspeita clinica; 5. Se a angio-TC for negativa e a suspeita clinica for alta, pode-se combinar veno-TC no
mesmo exame; 6. Se alergia ao contraste, insuficiéncia renal ou gestacdo, o exame inicial indicado é a
cintilografia pulmonar perfusional (comparada com radiografia de térax); 7. Angio-TC helicoidal com um detector
com boa qualidade técnica (boa opacificagdo da circulagdo pulmonar) por ser suficiente para a maioria das
situacgdes; 8. Outros métodos para diagndstico de TVP: venorresisténcia, veno-TC ou flebografia convencional.
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Figura 2. Algoritmo Diagnostico em Pacientes Instaveis.

[ Tromboembolia Pulmonar — Pacientes Instaveis na Apresentacéo ]

Suspeitade TEP
- Probabilidade pré-teste: intermediaria ou alta (escore Wells = 2)
- Hipotens&o ndo responsiva a volume (PAS < 90 ou PAM < 70mmHg)
- Sinais de baixo débito cardiaco
- Hipoxemia significativa (PaO2 < 60 mmHg com FiO2 > 40%)
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«
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¢ Positiva Negativa Negativa Positiva
Embolectomia l 3 |
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* TEP
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v \ 4
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!
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A

Fonte: Recomendacdes para 0 manejo da tromboembolia pulmonar, 2009.

Legenda: 1. Procurar outro diagnostico + profilaxia priméria para TEV + manter vigilancia para TEV; 2. Se for
utilizar trombolitico imediatamente, ndo utilizar heparina concomitantemente. Caso contraindicagdo a heparina,
considerar colocagédo de filtro VCI, se possivel do tipo temporario até a confirmagdo da TEP; 3. Uso de
vasopressor em moderadas ou altas doses, VM com FiO2 > 0,6, PCR na apresentagdo; 4. Considerar
ecocardiograma transesofagico se alergia ao contraste iodado ou insuficiéncia renal grave; 5. Angio-TC helicoidal
om um detector mostrando imagens com boa qualidade técnica (boa opacificagédo da circulagdo pulmonar) pode
ser suficiente para a maioria das situacdes; 6. Depende da disponibilidade local. Se necessario o paciente com
codi¢Bes de transporte, considerar transferéncia para centro de referéncia; 7. Iniciar HNF i.n. em infusdo (sem
bolus), conforme TTPa seriado ap6s uso de trombolitico.

PAS: pressao arterial sistolica; PAM: pressdo arterial média; Ecocardio: ecocardiograma; Mils: membros
inferiores; VCI: veia cava inferior.
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Algumas doencas ou condicdes representam um risco adicional para o
desenvolvimento de complicacdes tromboembdlicas, tanto em pacientes clinicos quanto
cirdrgicos. Séao elas:

e Abortamento recorrente;

e Acidente vascular cerebral isquémico ou hemorréagico;
e Anticoncepcional hormonal;

e Cancer

e Cateter venoso central;

e Doenca inflamatéria intestinal,

e Doencga pulmonar obstrutiva cronica;

e Doenca reumatologica ativa;

e Idade = 55 anos;

¢ Infarto agudo do miocardio atual;

e Infecgéo Insuficiéncia arterial periférica,;

¢ Insuficiéncia cardiaca classe funcional Il ou IV;
¢ Insuficiéncia respiratoria;

e Internagdo em unidade de terapia intensiva,

¢ Obesidade Paresia ou paralisia de membros inferiores;
e Puerpério (até quatro semanas);

¢ Quimioterapia;

e Reposi¢cdo hormonal;

e Sindrome nefroética;

e Tabagismo;

e TEV prévio;

e Trombofilias (antecedente familiar de trombose)

e Varizes + insuficiéncia venosa periférica.

Trombose Venosa cerebral

A trombose venosa cerebral (TVC) é uma doenca cerebrovascular pouco conhecida,
com multiplas manifestagbes clinicas e muitas vezes subdiagnosticada. Embora
relativamente rara, € uma das principais causas de AVC em jovens e mulheres e esta
associada a um bom progndstico quando tratada precocemente. A TVC acomete o seio
sagital superior em 72% a 92% dos casos e seios laterais em 38% a 70%, geralmente com

progressao da trombose de um sistema venoso para outro(s), determinando congestédo
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venosa e edema cerebral vasogénico difuso ou focal. A trombose pode progredir para as
veias cerebrais superficiais ou profundas, culminando com infartos venosos hemorragicos.

Ao contrario do que ocorre no AVCI, a cefaleia, difusa ou localizada, € o sintoma
mais frequente na TVC (70% a 91%). Geralmente € intensa e pode se acompanhar de
défices focais (34% a 79%), papiledema (50%), diplopia, embassamento visual, convulsdes
e alteragbes da consciéncia, ambas em 26% a 63%. Os sintomas podem progredir em 48
horas em 28% a 54% dos casos, mas em 25% a 30% hé evolugcao em periodo superior a 30
dias, muitas vezes como sindrome pseudotumoral.

O diagnostico da TVC pode ser suspeitado com a tomografia de cranio contrastada,
porém a ressonancia magnética (RM) de cranio com angioressonancia venosa é o método
diagnéstico de eleigéo, pois permite a visualizagdo dos trombos venosos. O método padréo
ouro ainda é a angiografia cerebral digital que s6 € solicitada na suspeita de falso-negativo a
RM, como na TVC s06 de veias corticais. Entre as causas de TVC, destacam-se a gravidez e
0 puerpério, medicamentos (anticoncepcionais orais, danazol), sindrome antifosfolipide
primaria, trombofilias hereditarias (deficiéncias de proteinas C e S, de antitrombina lll, fator

V de Leiden, mutagdo G20210A do gene da protrombina) e infecges para-meningeas.

Com relacdo ao diagnéstico do Infarto agudo do Miocéardio, marcadores bioquimicos
sao fundamentais para auxiliar tanto no diagndstico quanto no progndstico de pacientes com
Sindrome Coronaria Aguda (SCA).

A terceira revisao universal dos critérios de infarto do miocardio estabelece que a
deteccdo com aumento e/ou queda dos niveis de marcadores cardiacos (com pelo menos
um valor acima do percentil 99) é essencial para o diagnostico. Em adicdo, pelo menos um
dos cinco critérios deve ser satisfeito para que o diagnoéstico de infarto seja confirmado: (1)
sintomas de isquemia miocardica; (2) alteracdes do segmento ST/onda T ou blogueio
completo de ramo esquerdo novos; (3) desenvolvimento de ondas Q patolégicas no ECG;
(4) perda de musculo miocardico viavel ou alteracdo de motilidade segmentar por exame de
imagem; (5) identificacdo de trombo intracoronario por angiografia ou autopsia. Essa
redefinicdo propde uma nova classificagéo de 1AM, diferenciando casos de ruptura de placa
aterosclerética (tipo 1) com infarto secundario (tipo 2), no qual uma outra condicdo que
aumenta o consumo de oxigénio ou reduz oferta (anemia, emergéncia hipertensiva) é
responsavel pela necrose. E reconhecido que a redefinicio dos critérios de IAM ao longo
dos anos elevou o0 numero de casos com este diagndstico em 15 a 20% na ultima reviséo.
No entanto, estudos mostram que esses pacientes reclassificados tém sido tratados mais
agressivamente e com melhores resultados clinicos em longo prazo.

A monitorizagdo eletrocardiografica é recomendada a todos o0s pacientes com

suspeita de SCA, a partir do primeiro contato médico. A possibilidade de surgimento de
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arritmias ventriculares subitas e fatais no IAM recomenda que todos pacientes sejam
monitorizados com ECG continuo na admissao hospitalar, a qual deve ser mantida durante
0 periodo de investigacdo diagndstica e suspensa entre 12 a 24 horas apos a estabilizacéo

clinica®?.

6- Critérios de Incluséo
Embolias e tromboses:
e Pacientes com diagnostico de trombose venosa profunda;
e Pacientes com tromboflebite que apresentem risco de evolucdo para trombose
venosa profunda ou embolia pulmonar;
e Pacientes com trombose arterial para se evitar progresséo de trombo;
e Paciente com embolia arterial;

e Profilaxia para pacientes com alto risco de trombose venosa. (Escore de Wells).

Embolia Pulmonar:
e Suspeita Clinica inicial com escore de Wells > 4; e
e Confirmag&o Diagnostica em exame complementar: Angio-TC conclusiva para TEP;
¢ Cintilografia pulmonar com probabilidade de TEP, ainda que baixa;
e Todos os pacientes internados vitimas de politrauma ou submetidos as cirurgias

ortopédicas de grande porte.

Profilaxia em Gestantes:

e Portador de trombofilia hereditaria de alto risco: homozigose do fator V de leiden,
homozigose para mutagdo do gene 20210 da protrombina, deficiéncia de
antitrombina, sindrome de anticorpos antifosfolipide (saf);

e TEV prévio associado a fator de risco transitério (trauma, cirurgia, viagem ou
imobilizacdo prolongada) sem trombofilia;

e TEV prévio associado a gestacao ou ao uso de estrégeno;

e TEV prévio ndo provocado;

e Dois ou mais episédios de TEV sem uso de anticoagulacao de longa duracgéo;

e Pds-cesarea em pacientes diante de uma das seguintes situacdes: TEV prévio,
trombofilia de alto risco (saf, deficiéncia de antitrombina, homozioze do fator 5 de
leiden, mutacdo do gene 20210 da protrombina ou trombofilias combinadas),
restricdo ao leito antes do parto por 7 dias ou mais, sangramento maior que 1 | peri-
parto ou no poés-parto, transfusdo de hemoderivados, cirurgia no pos-parto ou

infeccdo no peri ou pos-parto;
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o Poés-cesarea em pacientes diante de duas ou mais das seguintes situagfes: IMC 2
30 kg/m2 no inicio do pré-natal, tabagismo (mais que 10 cigarros por dia), pré-
eclampsia, cesarea de emergéncia, trombofilia de baixo risco (deficiéncia de proteina
C ou S, heterozigose do fator V de leiden), doenca cardiaca materna, lGpus
eritematoso sistémico, anemia falciforme, doenca inflamatéria intestinal, varizes de
membros inferiores, diabetes gestacional, parto prematuro ou parto de natimorto;

e P0s-cesarea em pacientes diante de trés ou mais das seguintes situacdes: idade
materna acima de 35 anos, paridade = 2, qualquer técnica de reproducdo assistida,
gestacdo multipla, descolamento prematuro de placenta, ruptura prematura das

membranas, cesariana eletiva ou cancer materno.

Anticoagulagéo plena em Gestantes:
¢ Diagnostico de trombose venosa profunda (TVP) na gravidez e puerpério;

e Dois ou mais episodios de TEV com uso de anticoagulacdo de longa duragéo.

Trombose Venosa cerebral ou Infarto Cerebral secundario a Fibrilagdo Atrial
(FA):
e Diagnostico firmado através de exames de neuroimagem (angio-tomografia,
angiorresonancia e angiografia digital);
e Prescricdo por neurologista (Trombose Venosa Cerebral);
e Prescricdo por neurologista ou por cardiologista (no caso da FA associada a AVCi
embadlico).
o Critérios de incluséo especificos para o uso de dabigatrana:
o Dabigatrana foi aprovada para uso na SES-DF exclusivamente para os seguintes
casos:
o Prevencao de AVC em pacientes com Fibrilagédo Atrial
O medicamento serd dispensado no Componente Especializado da
Assisténcia Farmacéutica (CEAF/ “Farmacias de Alto Custo”) para pacientes
com Fibrilag&o Atrial desde que:
- Comprovada por laudo médico e apresentados exames
complementares;
- Tenham tido sangramento maior com a varfarina: instabilidade
hemodindmica, hemorragia de SNC ou TGI, necessidade
transfusional, sangramento muscular profundo, hemartrose, ou
- Refratariedade a varfarina comprovada laboratorialmente (novo
evento em uso da varfarina com RNI — Relagdo Normatizada

Internacional em janela terapéutica).

I Comissédo Permanente de Protocolos de Atencdo a Saude da SES-DF - CPPAS I Péagina 15




o Prevencdo de eventos tromboembdlicos em grandes cirurgias ortopédicas,
como as artroplastias de joelho e quadril, para uso apenas nos hospitais da
SES-DF que possuem leito e servicos de ortopedia.

Os pacientes clinicamente estaveis e elegiveis a alta hospitalar poderao
iniciar o tratamento anticoagulante com dabigatrana ainda na internacdo e
podera o hospital dispensar, no momento da alta, quantitativo de comprimidos
necessarios para a continuidade do tratamento conforme indicagdo meédica,

respeitando os limites de tempo previstos nesse protocolo;

Critério de incluséo para antiagregacdo em Intervencéo coronaria percutanea:
e Intervengdes coronarianas percutaneas associadas a complicagdes tromboticas ou a

insucesso da dilatacao.

7- Critérios de Excluséo
Contraindicagdes para profilaxia de TVP:
¢ Hipersensibilidade as heparinas;
e Plaquetopenia induzida por heparina (fondaparinux pode ser uma opgao nesse
caso);

e Sangramento ativo.

Embolias e tromboses:

e Paciente com hemorragia;

o Diatese hemorragica,

e Alergia conhecida ao farmaco;

e Plaquetopenia induzida por heparina para HNF (fondaparinux pode ser uma opcao
nesse caso);

e Insuficiéncia renal com clearance de creatinina < 30ml/min (para alguns

medicamentos)

Embolia Pulmonar:
e Suspeita Clinica inicial com escore de Wells < 4; e
e Exame complementar (angio-TC ou cintilografia pulmonar) negativo para TEP; ou

e Sangramentos intracranianos recentes.

Trombose Venosa cerebral ou Infarto Cerebral secundario a Fibrilacdo Atrial
(FA):
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¢ Hemorragia cerebral ou infarto hemorragico extenso e com risco de herniacdo nas
duas primeiras semanas;

¢ Choque hipovolémico.

Critérios de Exclusao especificos para o uso de dabigatrana:
e Protese Cardiaca mecéanica;
e Estenose Mitral Moderada e Severa,

¢ Mixoma Cardiaco.

Critérios de exclusdo para antiagregacdo em Intervencgao coronéria percutanea:
e Pacientes hemorragia interna ativa;
e Histérico de hemorragia intracraniana;
e Neoplasia intracraniana;
e Malformagdes arteriovenosas;
e Aneurismas;
e Portadores de trombocitopenia severa;

¢ Presenca de hipersensibilidade ao abciximabe, a tirofibana e componentes.

8- Conduta
Pacientes que apresentem um ou mais dos diagnésticos tratados neste protocolo
clinico, bem como atenda aos critérios de inclusdo e ndo possuam critérios de exclusao,

serdo submetidos a anticoagulacéo conforme as condutas descritas a seguir.

8.1 Conduta Preventiva
Para os casos que se aplicarem, a prevencdo de TVP podera ser feita pelas
seguintes medidas fisicas:

o Elevacdo dos membros inferiores: Em pacientes impossibilitados de deixar o
leito, a elevacdo dos membros inferiores que compense a diferenca de altura
em supino entre as veias da regido poplitea e a veia femoral — ao redor de
10cm — se opbBe a estase venosa e é considerada um método Util de
prevencgdo em estudos ndo controlados;

e Movimentacdo ativa e passiva dos membros inferiores: Em pacientes
impossibilitados de deixar o leito;

¢ Deambulagéo precoce: Saida do leito e deambulag¢éo constituiu-se no primeiro
método fisico de prevengdo da troboembolia venosa, devendo associar-se

aos demais.
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o Profilaxia do Tromboembolismo venoso em pacientes clinicos acamados:
Enoxaparina via subcutanea. Dose de 40 mg/dia. Deve ser continuado até
gue 0 paciente recupere a capacidade plena de se locomover ou a critério

clinico.

8.2 Tratamento Nao Farmacolégico

N&o se apllica.

8.3 Tratamento Farmacolégico

Anticoagulacéo nafase aguda

A HNF é efetiva no tratamento de TEP, mostrando melhores resultados quando
comparada a condigdo de néo tratamento do paciente com TEP confirmada3l. Devem ser
respeitadas as contraindicagdes ao seu uso, pesando a relacdo risco-beneficio de acordo
com a situacéo clinica do paciente?-33 (Quadro 1). A dose da HNF calculada pelo peso do
paciente — a dose de ataque de 80 Ul/kg e a dose de manutencdo de 18 Ul/kg i.v.,
ajustada a cada 6 h de acordo com o valor de TTPa medido — resulta em um tempo
menor para se atingir os valores alvos de TTPa entre 1,5 e 2,3 vezes o controle, quando
comparada a doses padronizadas de ataque de 5.000 Ul e a doses de manutencdo de
1.000 UI/h®,

Estudos mostraram que a HBPM s.c., com dose calculada de acordo com 0 peso
do paciente, é pelo menos tao eficaz quanto a HNF i.v. com dose ajustada de acordo com
os controles periddicos de TTPa. Em duas meta-analises, verificou-se maior facilidade de
administracdo da HBPM, assim como houve resultados favoraveis a ela em relacdo a HNF
gquanto a mortalidade e a ocorréncia de sangramentos graves, fatos esses que permitem a
sua indicacdo como primeira escolha no tratamento de TEP ndo macica®®=8,

Pacientes com diagnostico objetivo de TEP aguda ndo macica devem ser tratados.

Por se tratar de doenga grave, com grande potencial de morbidade e mortalidade,
ndo é necessaria a confirmacgédo diagndstica para o inicio do tratamento, em caso de forte
suspeita clinica. No entanto, o tratamento definitivo com anticoagulantes orais s6 devera
ser iniciado apds a confirmacdo diagnostica, tendo em vista os riscos envolvidos com o

uso dessas medicagoes?%.
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Quadro 1. Contraindica¢fes ao uso de heparina ndo fracionada.

a. Sangramento ativo?!

b. Doenca ulcerosa péptica ativa

c. Defeitos conhecidos na coagulacéo (RNI basal > 1,2 ou TTPa > 1,3 vs. controle)
d. Trombocitopenia (< 50.000/mm?3) ou disfuncao plaquetaria

e. AVC hemorragico recente?

f. Paciente com dificuldade de adeséo ao tratamento (por motivos clinicos e/ou sociais)
g. Histéria de quedas (3 dentro do Ultimo ano ou recorrente lesdo por queda)

h. Hipertensdo arterial sistémica nao controlada (> 180/110 mmHg)

i.  Cirurgia maior ou politraumatismo no uUltimos 3 meses

j.  Cirurgia maior ou procedimento invasivo planejado

k. Endocardite bacteriana

I.  Doengca intracerebral ativa (por ex. metéstase cerebral confirmada)

m. Anemia grave ou de causa ndo explicada

n. Tumores ulcerados (de qualquer tipo)

0. Gestacao?

p. TIH?

Legenda: 1. Recomenda-se aguardar pelo menos 4-6 semanas para reiniciar a anticoagulagdo em hemorragias
fora do SNC. Em hemorragia intracraniada, deve-se esperar mais tempo. Caso haja opgéo néo farmacologica
eficaz, essa deve ser instituida neste periodo (p. ex. uso de filtro de veia cava em paciente com TEP grave e
recorrente). 2. Gestacao € contraindicacdo somente em relacdo aos AVK. 3. Contraindicagdo somente ao uso de
HNF ou HBPM.

De acordo com o Guideline de Tratamento Antitrombético da ACCP — American
College of Chest Physicians, em sua 102 Edi¢d0%’, a duragdo minima de tratamento
anticoagulante para pacientes com TEP deve ser de 3 (trés) meses, chamada de
“tratamento de longo prazo”. A decisdo por se tratar além deste prazo, no que se
convencionou chamar “tratamento extendido” implica que o tratamento pode ser aplicado
por tempo indeterminado. Aquele mesmo documento sugere a utilizacdo de um
anticoagulante oral direto - DOAC (dabigatrana, rivaroxabana, apixabana ou edoxabana),
no lugar da varfarina, como escolha de tratamento inicial para pacientes sem cancer, em
funcdo de seu perfil com menor risco de sangramento e maior conveniéncia para 0s
pacientes e seus cuidadores, passando a indicar as heparinas de baixo peso molecular de
maneira preferencial quando ha TEP diagnosticado em pacientes com céncer. Nas
situacdes onde o TEP foi relacionado com o pds-operatorio ou um fator de risco transitério
ndo cirurgico, a recomendacao é de tratamento de longo prazo (3 meses), enquanto que
nos casos de um primeiro episédio de TEP sem fator de risco reconhecivel, com baixo a
moderado risco de sangramentos, a terapia extendida (6 meses) é preferida (se o risco de
sangramento for alto, o tratamento deverd ser de 3 meses). A partir de um segundo
episodio de TEV (TVP elou TEP), o tratamento extendido ndo devera ter prazo de
encerramento.

Em quadros clinicos onde o diagnéstico de TEP envolve pacientes com baixo risco
de complicacdes, estaveis hemodinamicamente e com condi¢cbes soécio-econdmicas
favoraveis, o tratamento ambulatorial ou com alta hospitalar precoce com um
anticoagulante oral direto, notadamente a apixabana ou a rivaroxabana, é preferivel em

relacdo ao tratamento convencional onde o paciente sé6 € liberado depois de cinco dias de
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heparinizacdo. Observacado deve ser feita para lembrar que a dabigatrana e a edoxabana
ainda requerem esta abordagem inicial antes de serem administradas*#2,

Nos casos de TEP com instabilidade hemodindmica (hipotensdo com pressao
sistolica abaixo de 90 mmHg) e sem risco alto de sangramento, a terapia com tromboliticos
sistémicos é altamente indicada.

SituacBes Especiais para o Uso dos Anticoagulantes Diretos

Insuficiéncia renal e idade avancada

Ambas as populagbes foram analisadas nos grandes estudos com anticoagulantes
orais diretos, citados anteriormente. Uma meta-andlise recente*® avaliou esses subgrupos
de pacientes e demonstrou que os anticoagulantes diretos oferecem um melhor perfil de
seguranca e eficAcia nos pacientes idosos, e um perfil de seguranca e eficacia
comparaveis ao tratamento convencional nos pacientes com insuficiéncia renal. Na
verdade, essa populagéo dita fragil (idosos e/ou com insuficiéncia renal e/ou extremos de
peso) € a populagdo que mais se beneficia do uso das novas drogas, seja no quesito

eficacia, seja, principalmente, no quesito seguranca.

Céancer

Segundo o ACCP*°, como ja comentado, a terapéutica atual de primeira escolha
para pacientes portadores de TEV relacionada a céncer é baseado no uso de heparinas
de baixo peso molecular. Tal recomendacdo se deve a estudos que demonstraram a
eficacia desse tipo de tratamento na fase de manutencdo do tratamento de TEV na
populacdo oncoldgica, quando comparada a da varfarina. Ndo houve comparacao direta
dos anticoagulantes diretos com heparinas de baixo peso molecular, a médio prazo, para o
tratamento de TEV em pacientes oncolégicos. Tais estudos estdo em andamento e até
gue os resultados estejam disponiveis, os anticoagulantes diretos ainda devem ser usados
com cautela nessa populacdo, sendo preferivel o uso de heparinas de baixo peso

molecular.

Ortopedia
Na Ortopedia, sdo elegiveis a anticoagulacdo pacientes internados vitimas de

politrauma ou fraturas de ossos longos em membros inferiores e pacientes submetidos a

artroplastia total de quadril.
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8.3.1 Farmaco(s)
O tratamento farmacoldgico para eventos tromboticos, além de prevencao primaria

e secundéria serd feito por meio dos anticoagulantes orais e parenterais listados a seguir,
bem como dos antiagregantes plaquetérios também relacionados a seguir:

e Varfarina 2,5 e 5 mg comprimido;

¢ Dabigatrana 110 mg, 150 mg;

¢ Enoxaparina 20 mg, 40 mg, 60 mg, 80 mg e 100 mg, seringa preenchida;

e Heparina nédo fracionada 5000 Ul / 0,25 ml solucao injetavel subcutéanea;

e Heparina nao fracionada 5000 Ul/ml solu¢éo injetavel intravenosa;

e Fondaparinux 2,5 mg e 7,5 mg seringa preenchida;

¢ Acido acetilsalicilico 100 mg comprimido;

¢ Clopidogrel 75mg comprimido;

e Abciximabe 2 mg/ml frasco ampola 5 ml;

e Tirofiban 0,25 mg/ml frasco ampola 50 ml.

A heparina é um anticoagulante que aumenta a atividade da antitrombina e,
consequentemente, inativa a trombina (assim como outros fatores de coagulagédo) e sua
atividade coagulante. Tem ampla utilidade na préatica clinica, sendo indicada para o
tratamento e profilaxia de eventos tromboembdlicos venosos (trombose venosa profunda e
embolismo pulmonar) e arteriais (fibrilacdo atrial, angina instavel, infarto do miocardio e
embolia arterial periférica), no tratamento da coagulagdo intravascular disseminada e em
periodos de interrupgéo temporaria de terapia anticoagulante oral. Também é usada como
anticoagulante em procedimentos dialiticos, transfusdes sanguineas, circulacdo
extracorpdrea e em cirurgias arteriais e cardiacas?.

Além disso, também é indicada a utilizacdo de heparina em pacientes gestantes e
puérperas com trombofilia, distarbios da coagulacdo associados a uma predisposi¢do a
eventos tromboticos como trombose venosa profunda e embolia pulmonar potencialmente
fatal®.

No &mbito da SES-DF, a heparina é amplamente utilizada em todas as patologias
citadas, porém de acordo com suas vantagens e desvantagens, algumas indicacdes
clinicas possuem particularidades de utilizagédo entre a HNF e a HBPM.

A HNF oferece algumas vantagens como baixo custo, meia-vida curta, alta
eficiéncia, reversédo rdpida com protamina, e facilidade de monitorizacdo do nivel de
coagulacdo com o tempo parcial de tromboplastina ativado (TTPa). Entretanto, possui
como desvantagens a anticoagulacdo sistémica e possivel trombocitopenia induzida por

heparina (TIH), o que dificulta sua utilizagdo em pacientes com risco aumentado de
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complicagées hemorragicas e sangramento ativo*.

A enoxaparina sédica € uma heparina de baixo peso molecular obtida pela
despolimerizacdo alcalina do éster benzil heparina derivado da mucosa intestinal suina.

Em um sistema purificado in vitro, a enoxaparina sédica apresenta alta atividade
anti-Xa (aproximadamente 100 Ul/mg) e baixa atividade anti-lla ou antitrombina
(aproximadamente 28 Ul/mg). Estas atividades anticoagulantes sdo mediadas por
antitrombina 1l (ATIII) resultando em atividade antitromboética em humanos. Além da sua
atividade anti-Xa/lla, as propriedades antitromboética e anti-inflamatoria da enoxaparina
foram identificadas em individuos saudaveis e em pacientes, bem como em modelos nédo
clinicos. Estes incluem inibicdo ATIIl-dependente de outros fatores de coagulagdo, como
fator Vlla, inducdo da liberacdo do inibidor da Via do Fator Tecidual endégeno, assim
como uma liberacdo reduzida de fator de von Willebrand do endotélio vascular para a
circulacdo sanguinea. Estes fatores sdo conhecidos por contribuir para o efeito
antitrombético global da enoxaparina®.

A enoxaparina possui como vantagem a melhor biodisponibilidade, que produz
efeito terapéutico prolongado e previsivel, ndo necessita de controle laboratorial para
mensurar 0 grau de anticoagulacdo, menor ligacdo a proteinas plasmaticas, menor
interferéncia com fator plaquetario relacionado a TIH e risco reduzido de fraturas
osteoporéticas induzidas por heparina6. Por esses motivos, embora durante muitos anos a
heparina ndo fracionada foi o anticoagulante padrdo usado durante gravidez e para o
puerpério, diretrizes atuais recomendam o uso preferencial da heparina de baixo peso
molecular.

O fondaparinux é um inibidor sintético e seletivo do Fator X ativado (Xa). A
atividade antitrombdética de fondaparinux € o resultado da inibicdo seletiva do Fator Xa
mediada pela antitrombina Il (ATIII). Através da ligacdo seletiva a ATIIl, o fondaparinux
potencializa (em cerca de 300 vezes) a neutralizagéao fisiologica do Fator Xa pela ATIII. A
neutralizacdo do Fator Xa interrompe a cascata da coagulacdo sanguinea e inibe tanto a
formacgao de trombina, quanto o desenvolvimento do trombo.

O fondaparinux nédo inativa a trombina (Fator Il ativado) e ndo possui nenhum efeito
conhecido sobre a fungdo plaquetéaria’.

Possui pouca interagdo com componentes do plasma e, dessa forma, age de
maneira previsivel com baixa variabilidade individual. Apresenta meia-vida de 17 horas,
excrecdo renal (contraindicado em depuracéo de creatinina (CICr <20ml/min), ndo induz
trombocitopenia e ndo neces-sita de monitoramento da agdo. Assim € considerada
alternativa como anticoagulante na trombocitopenia induzida pela heparina®.

A varfarina atua inibindo a sintese de fatores de coagulacdo dependentes da

vitamina K, incluindo os fatores II, VII, IX e X, e as proteinas anticoagulantes C e S. A
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vitamina K €& um cofator essencial para a sintese posribossbmica dos fatores de
coagulacdo dependentes dela. A vitamina K promove a biossintese de residuos do &cido
gama- carboxiglutamico nas proteinas que s@o essenciais para a atividade bioldgica.
Supde-se que a varfarina interfira na sintese do fator de coagulagéo através da inibi¢ao,
reducdo e regeneracgao da vitamina K1-epodxido.

O efeito de anticoagulacdo geralmente ocorre em vinte e quatro horas apls a
administracdo de varfarina. No entanto, a ocorréncia do efeito anticoagulante maximo
pode demorar de setenta e duas a noventa e seis horas. A duracéo da acdo de uma dose
Unica de varfarina € de dois a cinco dias. Seus efeitos podem se tornar mais evidentes
com a manutencdo do tratamento, de acordo com a sobreposicdo dos efeitos de cada
dose administrada. O efeito da varfarina depende diretamente das meias-vidas dos fatores
de coagulacdo dependentes de vitamina K e proteinas anticoagulantes afetadas: Fator Il
sessenta horas, VII: quatro a seis horas, IX: vinte e quatro horas e X: quarenta e oito a
setenta e duas horas, e proteinas C e S sdo de, aproximadamente, oito e trinta horas,
respectivamente. E indicada para a prevencgéo primaria e secundaria do tromboembolismo
venoso, na prevencdo do embolismo sistémico em pacientes com protese de valvulas
cardiacas ou fibrilacdo atrial e na prevencdo do acidente vascular cerebral, do infarto
agudo do miocérdio e da recorréncia do infarto. Os anticoagulantes orais também estéo
indicados na prevencdo do embolismo sistémico em pacientes com doenca valvular
cardiaca®.

O clopidogrel € um pro-farmaco, e um de seus metabdlitos € inibidor da agregacéo
plaquetéria. O clopidogrel deve ser metabolizado pelas enzimas do citocromo P-450 para
produzir o metabdlito ativo que inibe a agregacao plaquetaria. O metabdlito ativo de
clopidogrel inibe, seletivamente, a ligacdo da adenosina difosfato (ADP) ao seu receptor
plaquetéario P2Y12 e, subsequente, ativacao do complexo glicoproteico GPIlIb/llla mediado
por ADP, e portanto, inibicdo da agregacao plaquetéaria. Devido a ligacao irreversivel, as
plaquetas expostas estdo com suas vidas Uteis afetadas (aproximadamente 7-10 dias) e a
recuperacdo da funcdo plaquetaria normal ocorre a uma taxa consistente da
movimentacdo plaquetaria. A agregacao plaquetaria induzida por agonistas, exceto por
ADP, também ¢é inibida pelo bloqueio da amplificacdo da ativacéo plaquetaria por liberacéo
de ADP®.

Abciximabe é um fragmento fab do anticorpo monoclonal quimérico humano-murino
7E3. Esse agente liga-se a receptores plaquetarios llb/llla, acarretando repulsdo estérica
e, consequentemente, inibindo a agregacéo plaquetaria’®.

E indicado como um auxiliar da heparina e do acido acetilsalicilico na prevencéo de
complicacdes cardiacas por problemas de suprimento sanguineo em pacientes:

1- submetidos a cateterismo para desobstrugéo coronaria (angioplastia com bal&o,
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stent e aterectomia).

2- com angina instavel (dor no peito por falha no suprimento sanguineo) que nao
cede com a aplicacdo de medicamentos habituais, quando se planejar um cateterismo
para desobstrucédo coronaria em até 24 horas?!.

O emprego rotineiro dos inibidores da GP lIb/llla no IAMCEST n&o se mostra
benéfico e pode acarretar maiores taxas de sangramentos. O uso individualizado durante
a ICPP dessa classe de medicacbes (alta carga de trombos, no reflow e outras
complicacdes tromboticas) pode ser considerado a despeito da auséncia de evidéncias
robustas. Uma questdo ainda sem resposta seria qual a melhor forma de se utilizar o
tirofibana e o abciximab na vigéncia dos novos antiagregantes (prasugrel e clopidogrel).

Tirofibana é um antagonista ndo peptidico do receptor de glicoproteina (GP) lIb/llla,
o principal receptor plaquetario de superficie envolvido na agregac¢éo plaquetéaria. Impede
a ligagéo do fibrinogénio ao receptor de (GP) llb/llla, bloqueando, desse modo, a ligacdo
cruzada das plaquetas e a agregacdo plaquetaria. Causa potente inibicdo da funcéo
plaquetéria, conforme demonstrado por sua capacidade de inibir a agregacao plaquetaria
induzida pelo difosfato de adenosina (ADP) ex vivo e de prolongar o tempo de
sangramento em individuos saudaveis e pacientes com doenca arterial coronéria. O tempo
decorrente até a inibicdo corresponde ao perfil de concentracdo plasmatica do farmaco.
Apo6s a descontinuacdo de uma infusdo de tirofiban, a funcdo plaquetaria rapidamente
retorna aos valores basais (de 4 a 8 horas).

Em pacientes submetidos a angioplastia coronariana, a administracdo de tirofibana
por infusdo intravenosa em duas fases (infusdo em bolus de 10 microgramas/kg durante 5
minutos, seguida de infusdo de manutencdo de 0,15 microgramas/kg/min durante 16 a 24
horas), em combinacdo com heparina e aspirina, produziu aproximadamente mais de 90%
de inibicdo da agregacao plaquetaria induzida pelo difosfato de adenosina (ADP) ex vivo,
em quase todos os pacientes. A inibicdo quase maxima € atingida rapidamente com a
infusdo em bolus durante 5 minutos, a qual € mantida no seu decorrer.

Em combinacdo com heparina, € indicado para pacientes com angina instavel ou
infarto do miocardio sem elevagcdo do segmento ST para prevenir a ocorréncia de eventos
cardiacos isquémicos. E também indicado para pacientes com sindromes coronérias
isquémicas, submetidos a angioplastia coronaria ou aterectomia, para prevenir a
ocorréncia de complica¢des coronarianas isquémicas relacionadas ao fechamento abrupto
da artéria coronéria tratada??.

Nao deve ser usado de rotina em pacientes com angina instavel, ou IAMSSST,
antes da realizacdo do cateterismo. Pode ser utilizado por indicagdo do hemodinamicista,
guando, durante o cateterismo for detectado alta carga trombdtica ou fendmenos de néo

reperfusdo durante a tentativa de angioplastia®.
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8.3.2 Esquemas de Administracao
A — Embolia, Trombose e Flebite venosas — CID 180 e 182
Para as tromboses venosas 0 esquema de tratamento sempre supde um inicio de
tratamento parenteral seguido de tratamento oral, exceto em casos que clinicamente n&o
requerem internacdo e podem ser tratados via oral com anticoagulante oral em domicilio

com ou sem a dispensacéo de anticoagulante parenteral a ser auto-administrado.

A.l. Primeira Linha

a) Farmacos:
e Parenteral: fondaparinux.
e Oral: varfarina

b) Esquema de Administracao:

e Fondaparinux: 5,0 mg sub-cutaneo para pacientes com peso abaixo de 50kg
e 7,5 mg para pacientes acima de 50 kg, 10mg para pacientes acima de
100kg. Nao é necessario controle laboratorial.

e Varfarina: Dosar a RNI “basal’. Iniciar com 25 a 5mg VO/dia
concomitantemente ao tratamento parenteral. Apds pelo menos 4 dias de
tratamento conjunto, realizar ajustes posoldgicos baseados nos resultados
de TAP/RNI. Caso a RNI esteja entre 2-3, suspender o tratamento
parenteral e manter somente a varfarina. O seguimento, depois de
estabilizada a dose, deve ser feito a cada 6 semanas com dosagem de RNI.

¢) Tempo de tratamento

e 3-6 meses caso seja 0 primeiro episodio de trombose e com causa
desencadeante reversivel, a depender da extensdo do trombo e da
evolugdo clinica do paciente. Para suspensdo do medicamento,
acompanhar com eco-Doppler.

e Perene se tiver 2 ou mais episddios de trombose ou apés o primeiro episddio
com trombofilia severa ou doenca incuravel que tenha sido a causa da
trombose (cancer, doengas reumaticas, trombofilias hereditérias
homozigoticas, S. antifosfolipidicas, etc).

e Até o término da causa desencadeante (cancer ser decretado curado,

doengas reversiveis).
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A.2. Segunda linha
a) Farmacos:
e Parenteral: enoxaparina
e Oral: dabigatrana 150 mg
b) Esquema de Administragao
e HBPM (enoxaparina) — 1mg/kg sub-cutaneo de 12/12h. N&o é necessario
controle Dabigatrana: Iniciar o tratamento apés 4 dias de tratamento
parenteral com 150mg
o VO de 12/12h e suspender tratamento parenteral. Ndo necessita de controle
c) Tempo de tratamento: considerar as mesmas orientacdes contidas nos de

Primeira Linha.

A.3. Terceiralinha
a) Farmacos: HNF seguido de anticoagulante oral (varfarina).
b) Esquema de Administragao

HNF

e Endovenosa continua: Dose de ataque em bolus de 80U/kg seguida
de 500U/kg/dia, dividido em 3 doses. Controle por TTPa que devera
ser mantido entre 60-100 seg, a ser colhido pelo menos 4h apés
iniciada a medicacdo.

e Sub cutanea fracionada: 500U/kg fracionada em 2 ou 3 doses e
controlada com TTPa entre 60-100seg, colhido ap6s 4 h da
administracdo. Fazer o ajuste de dose para manter o TTPa na janela
pretendida.

c) Tempo de tratamento: considerar as mesmas orientagcdes contidas nos de

Primeira Linha.

B - Embolia e trombose arteriais — CID 174
No caso das tromboses arteriais os farmacos e esquemas de posologia sdo o0s
mesmos, alterando somente o tempo de tratamento, a depender de cada doenca, podendo

variar de 30 dias (recuperacao de epitélio lesado) até ser perene (se Fibrilacdo atrial).
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C - Embolia Pulmonar — CID 126.0 e 126.9
C.1 Pacientes sem cancer, baixo risco de sangramento e/ou complicacfes
sistémicas:
C.1.1 Primeira Linha
a) Farmacos: Tratamento “convencional” com heparina n&o fracionada ou HBPM,
seguindo-se a utilizacdo isolada de varfarina (ap6s RNI atingir niveis séricos entre 2 e 3).
b) Esquema de Administragao
o Varfarina: recomenda-se que a terapia seja iniciada com uma dose de 2,5
mg a 5 mg ao dia, com ajustes posoldgicos baseados nos resultados de
TAP/RNI.
c) Tempo de tratamento: conforme o caso especifico, por no minimo 3 meses

(prazo indefinido se dois ou mais episédios diagnosticados).

C.2 Pacientes sem céancer, moderado/alto risco de sangramento e/ou
complicagdes sistémicas:

C.2.1 Primeira Linha

a) Farmacos: heparina ndo fracionada seguida de varfarina.

b) Esquema de Administracdo: Iniciar tratamento com heparina ndo fracionada
(calculada pelo peso do paciente - a dose de ataque de 80 Ul/kg e a dose de manutencao
de 18 Ul/kg IV, ajustada a cada 6 h de acordo com o valor de TTPa medido), seguindo-se
a utilizacao isolada de varfarina 5 a 10 mg/dia (ajustando apés RNI atingir niveis séricos
entre 2 e 3) - ver item 10 - Monitorizagéo;

c) Tempo de tratamento: conforme o caso especifico, por no minimo 3 meses

(prazo indefinido se dois ou mais episodios diagnosticados).

C.3 Pacientes com céancer
C.3.1 Primeira Linha
a) Farmacos:
e Heparina de baixo peso molecular
e Enoxaparina
b) Esquema de Administracao:
e Enoxaparina: 01 mg/kg via subcutanea de 12/12 horas ou 1,5 mg/kg via
subcuténea a cada 24 horas.
ou
e Fondaparinux: injecdo subcutanea uma vez ao dia é de: — 5 mg para peso
corporal menor que 50 kg; — 7,5 mg para peso corporal de 50 a 100 kg; — 10

mg para peso corporal maior que 100 kg.
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¢) Tempo de Tratamento: Indefinido, se o cancer estiver em atividade.

Observacdo: Sugerimos enoxaparina sobre antagonista de vitamina K (AVK) em
pacientes com cancer pelas seguintes razdes: ha evidéncias de qualidade moderada que
a HBPM foi mais efetiva que o AVK em pacientes com céncer; ha uma taxa substancial de
TEV recorrente em pacientes com TEV e cancer que séo tratados com VKA; muitas vezes
€ mais dificil manter na faixa terapéutica pacientes com cancer que estdo em uso de VKA,
HBPM é confidvel em pacientes com dificuldade de terapia oral (por exemplo, vémito); e
HBPM é mais facil de suspender ou ajustar se intervengdes invasivas sdo necessarias ou
trombocitopenia se desenvolve®.

C.4 Pacientes Gestantes
C.4.1 Primeira Linha

a) Farmacos: enoxaparina

b) Esquema de Administracao:

e Enoxaparina: 01 mg/kg via subcutdnea de 12/12 horas ou 1,5 mg/kg via
subcutdnea a cada 24 horas. Casos especiais: Fondaparinux (reservado
para casos de trombocitopenia induzida pela heparina) inje¢cdo subcutanea
uma vez ao dia é de: — 5 mg para peso corporal menor que 50 kg; — 7,5 mg
para peso corporal de 50 a 100 kg; — 10 mg para peso corporal maior que
100 kg.

¢) Tempo de Tratamento: por no minimo 3 meses, até 6 semanas apos o parto.

C.4.2 Segunda Linha
a) Farmacos: heparina ndo fracionada
b) Esquema de administracéo:
o Calculada pelo peso da paciente - a dose de ataque de 80 Ul/kg e a dose de
manutencéo de 18 Ul/kg I.V., ajustada a cada 6 h de acordo com o valor de
TTPa medido;

¢) Tempo de Tratamento: por no minimo 3 meses, até 6 semanas apo6s o parto.
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D - Profilaxia pos cirurgica: Z540 (Convalescenga poOs-cirurgica); S32
(Fraturas de pelve e acetabulo): osteossintese; S72 (Fraturas de fémur proximal,
diafisario e distal): ostessintese + artroplastia de quadril; S82 (Fratura de ossos da
perna); M16 Coxartrose: artroplastia de quadril; M17 Gonartrose: artroplastia de
joelho.

D.1 Pacientes internados

D.1.1 Primeira Linha

a) Farmacos: enoxaparina

b) Esquema de Administragéo: 40mg 1x ao dia via subcutanea

c) Tempo de tratamento: artroplastia de quadril e fraturas de quadril — por 4 a 5
semanas; artroplastia de joelho — pelo menos 10 dias

ou

a) Farmaco: fondaparinux

b) Esquema de Administracéo: 2,5 mg 1x ao dia via subcutanea

¢) Tempo de tratamento: 9 dias

D.2 Pacientes em condi¢cédo de alta hospitalar:

Para pacientes em condicdbes de alta hospitalar e com alto risco de
desenvolvimento de eventos tromboembdlicos, a despeito de medidas nao farmacolégicas
adotadas, a indicagdo de um medicamento oral com perfil semelhante a enoxaparina no
gue tange a eficacia e seguranca é o mais indicado por favorecer a adesdo. Salienta-se
gue os farmacos séo adjuvantes e se somam as outras possibilidades de profilaxia, dentre
elas, a mobilizacdo precoce com a alta hospitalar. Ou seja, quanto menos tempo o
paciente permanecer no Hospital, menor a possibilidade de complicagcfes relacionadas a
internacdes prolongadas.

D.2.1 Profilaxia oral

a) Farmacos: dabigatrana

b) Esquema de Administracdo: 150 mg por dia Via oral
¢) Tempo de tratamento: 14-35 dias

E - Trombose venosa gestacional ou puerperal — CID 022.0 / O87.9 e embolia
pulmonar obstétrica — CID 088.2

E.1 Profilaxia

E.1.1 Primeiralinha

a) Farmacos: enoxaparina (categoria b - Os estudos em animais ndo demonstraram

risco fetal, mas também nao ha estudos controlados em mulheres gravidas; ou entdo, os
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estudos em animais revelaram riscos, mas que ndo foram confirmados em estudos
controlados em mulheres gravidas).
b) Esquema de Administracdo: sub-cutaneo

e <50kg-20mg ao dia

e 50-99 kg - 40 mg ao dia

e 91-130 kg - 60 mg ao dia

e 131-170 kg - 80 mg ao dia ou dividido em duas doses ao dia

e 170 kg 0,6 mg/kg/dia dividido em duas doses ao dia

¢) Tempo de tratamento: até 6 semanas pos-parto.

Em pds-cesarea, as mulheres com fatores de risco persistentes devem receber
tromboprofilaxia por 6 semanas pos-parto; as mulheres com fatores de risco transitérios no
anteparto e intraparto devem receber tromboprofilaxia até a alta hospitalar.

Interrupc@o até 12 horas da ultima dose de enoxaparina antes da cesarea com
anestesia espinhal.

Reiniciar anticoagulacao 12 horas de pés-cesérea.

Evitar uso no inicio das contra¢cdes anteparto na vigéncia de parto normal. Reiniciar

anticoagulacéo 6 horas de pos-parto normal.

E.1.2 Segundalinha

a) Farmacos: heparina nao-fracionada (categoria c - Nao foram realizados estudos
em animais e nem em mulheres gravidas; ou entdo, os estudos em animais revelaram
risco, mas nao existem estudos disponiveis realizados em mulheres gravidas).

b) Esquema de Administra¢do: 5000 Ul subcutédneo duas vezes ao dia

c) tempo de tratamento: até 6 semanas pés-parto.

Em pds-cesarea, as mulheres com fatores de risco persistentes devem receber
tromboprofilaxia por 6 semanas p6s-parto; as mulheres com fatores de risco transitérios no
anteparto e intraparto devem receber tromboprofilaxia até a alta hospitalar.

Interrupcdo até 12 horas da ultima dose de heparina ndo-fracionada antes da
cesarea com anestesia espinhal.

Reiniciar anticoagulacdo 12 horas de pés-cesarea.

Evitar uso no inicio das contracdes ante-parto na vigéncia de parto normal.

Reiniciar anticoagulacdo 6 horas de pés-parto normal.
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E.1.3 Casos especiais - trombocitopenia induzida por heparina ou
enoxaparina

a) Farmacos: fondaparinux (categoria b). Indicada em casos de reacao alérgica ou
trombocitopenia induzida pela enoxaparina.

b) Esquema de Administra¢do: 2,5 mg uma vez ao dia sub-cutédneo

c) tempo de tratamento: até 6 semanas pos-parto.

Em pos-cesérea, as mulheres com fatores de risco persistentes devem receber
tromboprofilaxia por 6 semanas pés-parto; as mulheres com fatores de risco transitorios no
anteparto e intraparto devem receber tromboprofilaxia até a alta hospitalar.

Interrupc@o até 24 horas da ultima dose de fondaparinux antes da cesarea com
anestesia espinhal.

Reiniciar anticoagulacdo 12 horas de pés-cesérea.

Evitar uso no inicio das contracbes ante-parto na vigéncia de parto normal.

Reiniciar anticoagulag&o 6 horas de pos-parto normal.

E.2 Anticoagulacao plena em Gestantes

E.2.1 Primeiralinha

a) Farmacos: enoxaparina (categoria b).

b) Esquema de Administracdo: 1 mg/ kg sc 12/12 horas subcutaneo.

c) Tempo de tratamento: 3 meses seguido de dose profilatica até 6 semanas de
pés- parto. Se o diagnéstico for realizado no 3° trimestre da gestacdo ou puerpério, a dose
profilatica devera se estender por 6 meses. Pode-se proceder a troca pelo antagonista da
vitamina k (varfarina) a partir do 7° dia de puerpério na dose de 2,5-10 mg por dia ap6s 3-5

dias de uso em conjunto e o RNI atingir 2-3 por 2 dois dias consecutivos.

E.2.2 Segundalinha
a) Farmacos: heparina nado-fracionada (categoria c)
b) Esquema de Administracéo:
o Calculada pelo peso da paciente - a dose de ataque de 80 Ul/kg e a dose de
manutencgédo de 18 Ul/kg I.V., ajustada a cada 6 h de acordo com o valor de
TTPa medido OU 10000 Ul SC duas vezes ao dia. Monitorar TTPA
diariamente e reajustar a dose para 1,5 a 2,5 x o controle.
c) Tempo de tratamento: no minimo 3 meses até 6 semanas de pds-parto. Se o
diagnostico for realizado no 3° trimestre da gestagdo ou puerpério, a dose terapéutica
deverd se estender por 6 meses. Pode-se proceder a troca pelo antagonista da vitamina k

(varfarina) a partir do 7° dia de puerpério na dose de 2,5-10 mg por dia, sendo feito em
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conjunto com anticoagulante parenteral por 3 a 5 dias e até que o RNI atinja 2-3 por 2 dois

dias consecutivos.

E.2.3 Casos especiais — trombocitopenia induzida por heparina ou
enoxaparina
a) Farmacos: fondaparinux (categoria b): indicada em casos de reacdo alérgica ou
trombocitopenia induzida pela enoxaparina.
b) Esquema de Administracéo:
e <50kg-5mg.
e De 50-100 kg - 7,5 mg Acima de 100 kg - 10 mg sub-cuténeo, 1 vez ao dia.
c) Tempo de tratamento: 3 meses, seguido de dose profilatica até 6 semanas de
pés- parto. Se o diagndstico for realizado no 3° trimestre da gestacdo ou puerpério, a dose

profilatica devera se estender por 6 meses.

F - Trombose nédo-piogénica do sistema venoso intracraniano — CID 167.6;
Trombose venosa cerebral no puerpério — CID 087.3

F.1 Primeira Linha:

a) Farmacos: Iniciar com heparina de baixo peso molecular, enoxaparina, seguido
de varfarina.

b) Esquema de Administracdo: enoxaparina 1 mg/kg de 12/12 horas subcutéanea,
seguido de varfarina (antagonistas da vitamina K - AVK), dose inicial de 2,5 mg/dia VO.

Ajuste de dose: realizar INR a cada 3 dias. O INR devera ser mantido dentro da
faixa terapéutica entre 2 e 3— ver item 10 - Monitorizag¢ao.

c) Tempo de tratamento: 6 meses se a causa for reversivel ou gestacdo ou
puerpério.

Sem interrupgdo: sindrome antifosfolipide primaria, trombofilias hereditarias
(deficiéncias de proteinas C e S, de antitrombina lll, fator V de Leiden, mutacdo do gene

da protrombina) e infec¢gbes para-meningeas.

F.2 Segunda Linha:

a) Farmacos: heparina nao fracionada.

b) Esquema de Administracdo: bolus de 3000 a 5000 Ul ou 80 U/kg em bolus
intravenoso, seguido de 18 U/kg/h sob bomba de infusdo continua, ajustando dose
conforme indice de tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPa) sérica, objetivando
atingir valores entre 1,5 a 2,5 vezes o valor basal inicial. Pode ser mantida em infuséo
continua com diluicdo padrdo: Heparina 12500 Ul (2,5 ml) + SF 0,9% 250 ml - a solugéo

apresenta 50 Ul/ml. A dose deve ser ajustada a cada 6 horas de acordo com TTPa.
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seguido de varfarina (antagonistas da vitamina K — AVK) conforme exposto na primeira
linha.

c) Tempo de tratamento: 6 meses se a causa for reversivel ou gestacdo ou
puerpério.

Sem interrupcdo: sindrome antifosfolipide primaria, trombofilias hereditéarias
(deficiéncias de proteinas C e S, de antitrombina Ill, fator V de Leiden, mutacdo do gene

da protrombina) e infec¢gdes para-meningeas.

G - 163 Infarto cerebral e 164 Acidente vascular cerebral, ndo especificado
como hemorragico ou isquémico

G.1. Primeira Linha:

a) Farmacos: varfarina (antagonistas da vitamina K - AVK).

b) Esquema de Administragdo: 2,5 a 5 mg via oral ao dia - dose variavel controlada
por INR (alvo 2 a 3) — ver item 10 - Monitorizag&o.

c) Tempo de tratamento: sem interrupcao.

G.2. Segundalinha
a) Farmacos: 4cido acetilsalicilico 100 mg + clopidogrel 75mg.
b) Esquema de Administracdo: VO uma vez ao dia.

c) Tempo de tratamento: sem interrupcao.

H - Cardiologia

H.1. 1-48 Fibrilagdo Atrial (Prevencdo do AVC na Fibrilagdo

Para prevencao de acidente vascular cerebral em pacientes com Fibrilacdo Atrial

(FA), anticoagulacdo oral (ACO) é superior a nenhum tratamento ou AAS em
pacientes com diferentes perfis de risco®’.

O risco de sangramento com acido acetilsalicilico (AAS) néo é diferente do risco de
sangramento na terapia com antagonistas de vitamina K (AVK) ou com anticoagulantes
orais ndo antagonistas da vitamina K (NOAC), enquanto que os NOACs e AVK, mas néo o
AAS, previnem eficazmente o0 AVC em pacientes com FA®’,

O escore de CHADS2 é um método de estratificagdo do risco de eventos
cardiovasculares, sendo Util na deciséo terapéutica em doentes de moderado/alto risco.
Esta metandlise teve como objetivo averiguar se o escore de CHADS2 é eficaz na
predicdo de eventos cerebrovasculares em doentes com Fibrilagdo Atrial (FA).

Na Tabela 3A est4d apresentado o Escore de CHA2DS2-VASc, utilizado para
avaliacdo de risco para fendbmenos tromboembdlicos em pacientes portadores de fibrilacao

atrial. Na Tabela 3B esté a taxa ajusta de eventos por ano de acordo com 0 escore.

I Comissédo Permanente de Protocolos de Atencdo a Saude da SES-DF - CPPAS I Pagina 33




Tabela 3A. Escore de CHA2DS2-VASc.
CHA2DS2-VASc Pontuacéao
ICC/ disfungé&o ventricular esquerda 1
Hipertenséo Arterial

Idade = 75 anos

Diabetes mellitus

AVC (Acidente Vascular Cerebral) ou AIT (Acidente Isquémico Transitorio)
Doencga Vascular (IAM prévio, Doenga Arterial periférica e Placa adrtica)
Idade entre 65-74 anos

Sexo feminino

Fonte: 2016 ESC Guidelines for the management of atrial fibrillation developed in collaboration with EACTS.
European Heart Journal (2016).

P R R NRNPR

Tabela 4B. Taxa ajusta de eventos por ano de acordo com o0 escore.
Escore Taxa ajustada de AVC %/ano
0 0,0
1,3
2,2
3,2
4,0
6,7
9,8
9,6
6,7
9 15,2

Fonte: 2016 ESC Guidelines for the management of atrial fibrillation developed in collaboration with EACTS.
European Heart Journal (2016).
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Anticoagulacdo oral deve ser considerado para homens com uma pontuacdo
CHA2DS2-VASc de 1 e mulheres com uma pontuacdo de 2, equilibrando a reducéo
esperada de derrame, risco de sangramento e preferéncia. E importante ressaltar que a
idade (65 anos ou mais) transmite um risco de AVC relativamente alto e continuo que
também potencializa outros fatores de risco (como insuficiéncia cardiaca e sexo). Assim,
uma analise individualizada de risco, bem como das preferéncias do paciente, deve
auxiliar na decisdo de anticoagular pacientes com apenas um fator de risco CHA2DS2-
VASc, além do sexo feminino. Sexo feminino ndo parece aumentar o risco de AVC na

auséncia de outros fatores de risco para AVC®’.

Tratamento com Antagonistas de Vitamina K

O uso de AVKs é limitado pelo estreito intervalo terapéutico, necessitando de
monitorizacdo frequente e ajustes de dose, mas VKAs, quando promovem tempo
adequado em intervalo terapéutico (TTR), sdo eficazes para prevencdo de AVC em

pacientes com FA.

Comissédo Permanente de Protocolos de Atencdo a Saude da SES-DF - CPPAS Pagina 34




Os VKAs sdo atualmente os Unico tratamento com seguranca estabelecida em
pacientes com FA e doenca valvar mitral reumatica e/ou prétese valvular cardiaca

mecénica®’.

Anticoagulantes orais ndo antagonistas da vitamina K

Anticoagulantes orais n&o antagonistas da vitamina K, incluindo o inibidor direto da
trombina, dabigatrana, e os inibidores do fator Xa, apixabana, edoxabana e rivaroxabana,
sao alternativas adequadas aos AVK para a prevencdo do AVC na FA. Todos os NOACs
tém um efeito previsivel (inicio e offset) sem necessidade de regular monitoramento da

anticoagulacao®’.

No estudo RE-LY (Avaliacdo randomizada de terapia de anticoagulagédo a longo
prazo), dabigatrana 150 mg duas vezes ao dia reduziu acidente vascular cerebral e
embolia sistémica em 35% em comparacdo com a varfarina sem diferenca significativa nos
principais eventos hemorragicos. Dabigatrana 110 mg duas vezes ao dia nao foi inferior a
varfarina para a prevencédo de acidente vascular cerebral e embolia sistémica, com 20%
menos eventos de sangramento importante. Ambas as doses de dabigatrana reduziram
significativamente a acidente vascular cerebral hemorragico e hemorragia intracraniana.
Dabigatrana 150 mg duas vezes ao dia reduziu significativamente o AVC isquémico em
24% e mortalidade vascular em 12%, enquanto o sangramento gastrointestinal foi
significativamente aumentado em 50%. Houve um aumento numérico ndo significativo na
taxa de infarto do miocardio com ambas as doses de dabigatrana, que nado foram
reproduzidos em grandes analises pés-autorizacdo. Dados observacionais também
replicaram o beneficio do dabigatrana sobre VKA encontrados no ensaio RE-LY em
pacientes que foram tratados principalmente com a dose mais alta de dabigatrana (150 mg
duas vezes ao dia)®’.

Os NOACs sdo farmacos de meia-vida curta, portanto um sangramento de
pequena intensidade pode ser solucionado simplesmente pela suspensédo da droga. As
caracteristicas farmacocinéticas sao distintas entre os NOACSs e tais peculiaridades podem
determinar mudancas de conduta. A dabigatrana, por exemplo, € um farmaco que
apresenta fraca ligagdo as proteinas plasmaticas, sendo potencialmente removida por
hemodialise®’.

O Idarucizumab € um fragmento de anticorpo monoclonal, que se liga a
dabigatrana com mais afinidade que a observada com a trombina, e seu uso intravenoso
para a reversdo ja foi avaliado e, com base nos resultados, o medicamento foi
recentemente aprovado pela ANVISA.

A administracdo de Plasma Fresco Congelado pode ser realizada, mas, como
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medida de suplementacdo de fatores de coagulacdo apresenta concentracdes muito
inferiores as observadas nos Concentrados de Complexos Protrombinicos (CCP). A
indicacdo de CCP é razoavel em situacdes de hemorragias graves.

Estenose mitral hemodinamicamente significativa foram excluidos dos principais
estudos com 0s novos anticoagulantes em pacientes portadores de FA. O estudo RE-
ALIGN (Dabigatran versus warfarin in patients with mechanical heart valves), que
comparou dabigatrana a varfarina em pacientes com valva protética mecanica, foi
suspenso pela maior ocorréncia de eventos (AVC, infarto agudo do miocardio e trombose
de prétese) no grupo em uso de dabigatrana. Além disso, houve maior sangramento apos
cirurgia valvar nos usuérios de dabigatrana. Alguns estudos com os NOACs, como o
ARISTOTLE e ENGAGE- AF, permitiram a randomizacdo de pacientes com FA e préteses
biol6gica, mas apesar de previsbes para apresentacdo em breve, até 0 momento ndo ha

analises publicada desse subgrupo de pacientes®’.

H.1.1. Primeira Linha

a) Farmacos: varfarina 5 mg comprimido

b) Esquema de Administracdo: Dose inicial deve ser individualizada levando-se em
consideracdo idade, peso, funcédo renal e risco de sangramento, sendo a dose ajustada
conforme resultado do RNI ap6s 5 dias de terapia, com vistas a faixa terapéutica de 2 a
3,5 — ver item 10 - Monitorizagéo

c) Tempo de tratamento: A depender da patologia, sendo alguns casos de

utilizacdo continua.

H.1.2. Segunda Linha

a) Farmacos: dabigatrana, 150 mg e 110 mg (CICr < 50 > 30)

b) Esquema de Administracdo: via oral de 12 em 12 horas.

c) Tempo de tratamento: A depender da patologia, sendo alguns casos de
utilizacdo continua.

Observacdo 1: Para pacientes com AVC isquémico ou AIT com fibrilacdo atrial
persistente ou paroxistica devem iniciar profilaxia com anticoagulacéo oral com ajuste da
dose da varfarina (RNI entre 2 e 3 — alvo 2,5). O aumento da idade isoladamente néo é
contraindicacdo para o uso do anticoagulante oral. Apesar de ndo haver consenso na
literatura, depois de AIT ou AVC menor, a anticoagulacdo pode ser iniciada
imediatamente. Casos moderados podem ser iniciados em 5 a 7 dias e, quando a area
infartada é extensa, o tempo minimo para o inicio da anticoagulacdo pés-AVC é de
algumas semanas (2 semanas), recomendando-se andlise individualizada dos casos.

Observagédo 2: Pacientes com FA valvar, varfarina é a droga de escolha (mantendo
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RNI dentro da faixa terapéutica: 2 - 3)

H.2. Infarto Agudo do Miocérdio - | 21

H.2.1. Primeira Linha

a) Farmacos: enoxaparina (Classe | - Evidencia C para IAMCSST e IA em
IAMSSST)

b) Esquema de Administracdo: 01 mg/kg, via SC a cada 12 horas durante 08 dias
ou até a alta hospitalar.

N&o administrar a dose de ataque EV em pacientes acima de 75 anos e manter
Enoxaparina 0,75 mg/Kg SC a cada 12 horas.

Utilizar 01 mg/Kg uma vez ao dia em pacientes com depuracéo de creatinina < 30
mL/min.*

¢) Tempo de tratamento: A depender da patologia.

Observagdo: Para uso em pacientes com IAM com supra de ST que sera
submetido a Trombélise quimica (uso de trombolitico) é recomendado o produto biolégico

original ou avaliag¢éo individual de cada produto, por variagédo de indicagéo de bula.

H.2.2. Segunda Linha

a) Farmacos: fondaparinux. (Classe Il - Evidencia B para IAMCSST e IB para
IAMSSST)

b) Esquema de Administracéo: 2,5 mg, via EV, seguido de 2,5 mg SC uma vez ao
dia durante 8 dias ou até a alta hospitalar (Evidencia Ila B).

d) Tempo de tratamento: A depender da patologia.

Observacbes: Nao utilizar em IAM com supra de ST que sera submetido a
Trombdlise Quimica ou Angioplastia.

Em pacientes em uso de fondaparinux (2,5 mg SC diariamente) submetidos a
angioplastia, um Unico bolus IV de HNF (70 a 85 Ul / kg ou 50 — 60 Ul / kg em caso de
concomitancia uso de inibidores da GPlIb / llla) € recomendado durante o procedimento.

H.2.3. Terceira Linha

a) Farmacos: heparina néo fracionada - HNF (Classe | - Evidencia A).

b) Esquema de Administracdo: HNF 60 Ul/kg EV (ataque), maximo 4.000 UI,
seguido por infusdo continua de 12 Ui/kg/hora, médximo de 1.000 Ul/hora, inicialmente.
Manter por um periodo minimo de 48 horas com ajustes na infusdo para que o TTPa
permaneca entre 1,5 e 2,0 vezes o controle. Solicitar TTPA a cada 06 horas, espagando-
se para controles de 12 horas quando se obtiver 02 controles seguidos dentro da faixa

ideal.
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¢) Tempo de tratamento: a depender da patologia.

Nenhum dos novos anticoagulantes orais tem evidéncias suficientes quanto ao uso
da SCA, existem trials em andamento para essa avaliacdo. A recomendacao atual € que o
paciente em vigéncia da dupla terapia antiplaquetaria (AAS e Clopidogrel) quando tiver
indicacéo de uso adicional de um NOAC, utilizar a menor dose terapéutica alertando para
os riscos de sangramentos da triplice inibigao®’.

H.3 Intervencéo Coronéria Percutanea

H.3.1 Anticoagulacéo

H.3.1.1 Primeira Linha

a) Farmacos: heparina nao fracionada (HNF).

b) Esquema de Administracdo : Intravenosa na dose de 100U/Kg apés a puncao
arterial com o objetivo de se alcangar um tempo de coagulagdo ativada (TCA) entre 250 e
350 segundos. Quando se utilizar o inibidor da glicoproteina llb/llla associada a dose da
HNF deve ser ajustada para 70U/Kg para um TCA entre 200 e 250 segundos.

¢) Tempo de tratamento: Durante o procedimento. Nao é recomendada de rotina

apos o procedimento.

H.3.1.2. Segunda linha

a) Farmacos: enoxaparina.

b) Esquema de Administracdo: Intravenoso na dose de 0,5 a 0,75 mg/Kg, apés a
puncéo arterial.

c) Tempo de tratamento: Durante o procedimento. Nao é recomendada de rotina

apoés o procedimento com fins terapéuticos.

H.3.2 Antiagregacao — Inibidor da glicoproteina llb llla
H.3.2.1 Primeira Linha
a) Farmacos: abxicimab (restrito aos procedimentos de intervencao coronaria
percutanea).
b) Esquema de Administracéo
e Dose de ataque: 0,25 mg/Kg por via intravenosa ou intracoronaria.
e Dose de manutengdo: 0,125 mcg/Kg/min (méximo 10mcg/min) por via
intravenosa por 12 horas.

¢) Tempo de tratamento: 12 horas.
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H.3.2.2 Segunda linha

a) Farmacos: tirofibana

b) Esquema de Administracéo

e Dose de ataque: 10mcg/Kg ou 25 mcg/Kg em bolus por via intravenosa
(conforme esquema de infusdo rapida da solug&o) ou intracoronaria.

o Dose de manutencdo: 0,15 mcg/Kg/min por via intravenosa por 24 a 72
horas.

¢) Tempo de tratamento: 24 a 72 horas.

Observacgédo: Tirofibana ndo deve ser usado de rotina em pacientes com angina
instavel, ou IAMsSST, antes da realizacdo do cateterismo. Pode ser utilizado por indicacdo
do hemodinamicista quando, durante o cateterismo, for detectado alta carga trombdética ou
fendbmenos de nao reperfusdo durante a tentativa de angioplastia

Ajuste para funcao renal:

e Clearance entre 30 a 59 ml/min: Sem ajuste
e Clearande entre 15 a 29 ml/min: Sem ajuste no bolus, reduzir a infusédo
continua para 0.05 mcg/kg/min

e Clearance < 15 ml/min: Ndo se recomenda o0 uso desse medicamento

H.4 Anticoagulagdo Oral em pacientes com trombos intracavitarios — CID I-
51.3

H.4.1. Primeira Linha

a) Farmacos: varfarina 5 mg comprimido;

b) Esquema de Administracdo: Dose inicial deve ser individualizada levando-se em
consideracdo idade, peso, funcéo renal e risco de sangramento, sendo a dose ajustada
conforme resultado do RNI apés 5 dias de terapia, com vistas a faixa terapéutica de 2 a 3
— ver item 10 Monitorizagao.

c) Tempo de tratamento: A depender da patologia, tendo alguns casos
continuamente.

Dabigatrana sé podera ser segunda linha em trombos intracavitarios decorrentes
de Fibrilagdo Atrial, tendo em vista as evidéncias de aprovacdo de sua utilizagdo. Neste

caso, adotar esquema de administragéo previsto para Fibrilag&do Atrial (H.1.2.)

H.5 Anticoagulacdo Oral em pacientes sem Fibrilagdo Atrial (Outras
cardiopatias)

H.5.1. Primeira Linha

a) Farmacos: varfarina 5 mg comprimido;

b) Dose inicial deve ser individualizada levando-se em consideracéo a indicagéo,
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idade, peso, funcdo renal e risco de sangramento, sendo a dose ajustada conforme
resultado do RNI apds 5 dias de terapia, com vistas a faixa terapéutica correspondente a
cada indicacao — ver item 10 Monitorizacao;

c) Tempo de tratamento: A depender da patologia, tendo alguns casos

continuamente.

8.3.3 Tempo de Tratamento — Critérios de Interrupcao
O tempo de tratamento e os critérios de interrupcdo deverdo ser avaliados pelo
médico assistente, orientado pelo exposto em cada conduta descrita no item 8.3.2
Esquema de Administracéo.

9- Beneficios Esperados

¢ Diminui¢do de tromboses venosas no caso da finalidade profilatica;

e Desospitalizagdo precoce no caso dos anticoagulantes diretos (dabigatrana)
por ndo necessitar de controle nem esperar o INR atingir a dose terapéutica;

¢ Menor indice de sangramento por descontrole da dose da varfarina;

¢ Menor indice de retrombose/embolia pulmonar;

e Manutengéo da estabilidade hemodinamica;

¢ Resolucédo progressiva dos sintomas associados a ocluséo vascular;

e Baixa incidéncia ou auséncia de eventos hemorragicos;

e Baixa incidéncia ou auséncia de reacdes adversas ndo relacionadas a
hemorragias;

¢ Realizar interven¢des em 100% dos pacientes de médio risco com evolugéo
para baixo risco;

e Minimizar os efeitos em 100% aos pacientes de alto risco;

¢ Prevencao de novos eventos trombdéticos;

¢ Diminuicdo de mortalidade e reducéo de sangramentos maiores

e Evitar a formacdo de trombos no sitio de puncdo arterial, no cateter guia

COronario ou na guia coronaria.

10- Monitorizacao

Ajuste de dose de anticoagulantes conforme dosagens:

a) Heparina N&o-Fracionada: alvo terapéutico — TTPa entre 1,5 a 2,5 vezes o
limite objetivando atingir valores entre 1,5 a 2,5 vezes o valor basal inicial. Solicitar TTPA a
cada 06 horas, espacando- se para controles de 12 horas quando se obtiver 02 controles
seguidos dentro da faixa ideal.

Dosar plaquetas a partir do 5 dia apés inicio do uso de heparinas. Durante a
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utilizacdo de heparinas, recomenda-se a realizacdo de contagem de plaquetas pelo menos
2 vezes por semana.
b) Varfarina: apos o terceiro dia de inicio da terapia com varfarina, deve-se dosar o
RNI (Relacdo Normatizada Internacional), com controle minimo semanal (primeiro més),
qguinzenal (segundo ao terceiro més) e mensal (tratamentos além de 3 meses) para ajustes
de dose para meta terapéutica, conforme se segue:
e RNI entre 2,0 e 3,0 (alvo de 2,5) Prétese mecénica adrtica sem outros
fatores de risco;
¢ RNI entre 2,5 e 3,5 (alvo de 3) — pacientes com prétese mecénica mitral e
prétese mecénica adrtica em pacientes com outros fatores de risco;
Recomenda-se seguimento ambulatorial periddico individualizado e vigilancia para

eventos de recorréncia precoce.

Manejo dos pacientes com RNI dentro do alvo terapéutico:

e Pacientes com RNI no alvo terapéutico e sem necessidade de ajustes de
dose nos ultimos seis meses poderdo realizar controle de RNI a cada 08
semanas.

e Pacientes com RNI no alvo terapéutico e dose estavel de AVK ha menos de
seis meses poderdo realizar controle de RNI a cada 4-6 semanas.

Manejo dos pacientes com RNI fora do alvo terapéutico:

e Pacientes com histérico de diversas medidas de RNI dentro do alvo com dose
estavel de AVK apresentando medida alterada de RNI deveréo inicialmente
repetir o exame para confirmagcdo sem mudanca na dose da medicagéo.

Controle a cada 3 dias.

Orientacdo a pacientes em uso de anticoagulantes orais:

e N&o usar injegbes no mauasculo. Caso haja necessidade de uso de

medicamento injetavel, fazer por via venosa;

N&o usar medicamentos por conta propria, principalmente anti-inflamatérios

(diclofenaco, etc.);

¢ Em caso de dor ou febre, usar preferencialmente paracetamol;

e Em caso de sangramentos espontaneos (gengival, urinario, genital etc.),
procurar imediatamente o hospital e comunicar ao médico;

e Comunicar sempre 0 uso de anticoagulante oral ao dentista ou a médicos de

outras especialidades;

e Usar sapato fechado e ndo escorregadio para evitar quedas e machucados;
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o Usar tapete de borracha no banheiro para evitar quedas;

e Fazer o exame tempo de protrombina com intervalos maximos de trés meses;
¢ Comunicar imediatamente o médico em caso de atraso menstrual;

o Em caso de dor de cabeca ou dor de barriga intensas, procurar imediatamente

atendimento.

Interacdo Com Alimento

Séo fontes alimentares de vitamina K em grande ou moderada quantidade: vegetais
verde-escuros e folhosos (espinafre, couve, alface, salsa, agrido e mostarda), brécolis,
nabo, couve-de-bruxelas, repolho, pepino com casca, cebolinha verde, nabo, aspargo,
abacate, ervilhas, quiabo, figado (boi, frango e porco), margarina, 6leos (soja, canola, milho,
algodao, oliva e azeite) e maionese.

Além dos alimentos, cha preto e, principalmente, cha verde também contém vitamina

K. O consumo excessivo de alcool, principalmente em doses altas esporadicas,
também pode interferir no controle da anticoagulacéo e, portanto, deve ser desencorajado.

Apesar da quantidade ideal de consumo de vitamina K nestes pacientes ndo estar
definida, estd bem estabelecido que o consumo irregular dessa vitamina prejudica o controle
da anticoagulacdo. A orientagdo, portanto, é para que esses alimentos ndo sejam abolidos
da dieta, pois fazem parte de uma alimentacdo saudavel, mas para que 0s pacientes
mantenham consumo regular de alimentos fontes de vitamina K, evitando grandes variacdes
de um dia/semana/més para o outro.

Além dos alimentos, um grande nimero de medicamentos interage com antagonistas
da vitamina K por mecanismos variaveis, tanto prejudicando seu efeito como
potencializando-o. Recomenda-se avaliar o uso de anticoagulante sempre que for
introduzido novo medicamento ao tratamento, e intensificar o controle da anticoagulacéo
(com solicitagdo do tempo de protrombina em menores intervalos) sempre que um farmaco

com interacdo potencial seja iniciado.

Os pacientes em uso de Dabigatrana deverao fazer controle de enzimas hepaticas e

clearance de creatinina a cada 3-6 meses a depender da histéria clinica.

Monitorizacdo durante procedimento de intervencdo coronaria percutinea:

Medir tempo de coagulacdo ativada (TCA) durante o procedimento. Manter o TCA
entre 200 e 250 segundos. Observar ocorréncia de sangramentos nos sitios de puncao
durante o periodo de infusdo. Acompanhamento dos niveis de hemoglobina e contagem de

plaguetas.
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11- Acompanhamento P4s-tratamento

Os pacientes acometidos por trombose venosa devem ser acompanhados
anualmente para monitorar o desenvolvimento de insuficiéncia venosa cronica.

Embolia pulmonar: Controle ambulatorial periddico com vigilancia para
complicacdes tardias da TEP, incluindo recorréncia ou hipertensdao pulmonar
tromboembolica crénica (TEPCH);

Embolia cerebral: avaliagdes clinicas por neurologista e cardiologista

Intervencdo Corondria Percutdnea: Acompanhamento pds tratamento. Observar
sangramentos relacionados ao sitio de puncdo nas primeiras horas pos procedimento (6
horas). Em caso de sitio de puncdo femoral observar repouso absoluto no leito nas
primeiras horas pés procedimento (6 a 8 horas a depender do didametro do introdutor).

12- Termo de Esclarecimento e Responsabilidade — TER

N&o se aplica.

13- Regulagéo/Controle/Avaliacéo pelo Gestor

A Subsecretaria de Atencdo Integrada a Salude devera dar apoio técnico ao
Componente Especializado da Assisténcia Farmacéutica para que os critérios de inclusédo
ao uso de dabigatrana possam ser respeitados.

Os hospitais deverdo demonstrar o aumento do numero de altas hospitalares
precoces em leitos pds-cirdrgicos, viabilizados pelo uso de dabigatrana com
anticoagulante oral.

A analise do nimero de casos de AVC em pacientes com fibrilagdo atrial
anticoagulados com dabigatrana e varfarina podera ser feita para avaliar a efetividade da
padronizacdo de dabigatrana para esse publico especifico na SES-DF.
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