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RESUMO

O Tromboembolismo Venoso (TEV) tem como fisiopatologia base a Triade de Virchow, que
apresenta como aspectos a estase sanguinea, o estado de hipercoagulabilidade e a lesdo
endotelial. Quando se tem algum desses fatores, maior € a chance de eventos tromboembdlicos
acontecerem, sendo a etiologia dessas desordens muito vastas. Uma das causas do TEV é o
trauma, uma vez que ele perturba os trés pilares da Triade de Virchow e, assim, apresenta-se
como um fator de risco para seu desenvolvimento. Para prevenir essa complicacdo do trauma,
utiliza-se da tromboprofilaxia, principalmente, farmacologica, utilizando os farmacos
anticoagulantes para melhorar o desfecho de pacientes com alto risco para TEV. Assim, 0
presente estudo tem como objetivo identificar o desfecho dos diferentes anticoagulantes na
tromboprofilaxia de pacientes com trauma. Trata-se de uma revisdo sistematica de literatura,
nas bases de dados MEDLINE (PubMed), Cochrane e Scopus, dos Gltimos 10 anos, incluindo-
se apenas estudos observacionais analiticos ou experimentais. Foram incluidos 27 artigos, em
sua maioria estudo de coorte retrospectivo, com trauma de natureza ortopédica ou contusa, e
com maior percentagem de pacientes de sexo masculino, com idade média entre 40 e 60 anos.
O anticoagulante mais utilizado foi a Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM), e 0 método
diagndstico principal foi a ultrassonografia (USG). Por fim, observou-se um melhor
prognostico com uso da HPBM quando comparado as demais medicacdes tradicionais. No
entanto, quando comparada a rivaroxabana, foram encontradas divergéncias entre os estudos.
Alguns estudos relataram incidéncia de TEV e mortalidade semelhantes a HBPM, enquanto
outros relataram taxas inferiores de sucesso. Diante do exposto, concluiu-se que as heparinas
sdo, atualmente, os principais anticoagulantes utilizados na tromboprofilaxia em pacientes
traumatizados. Entretanto, os Novos Anticoagulantes Orais Diretos (DOACs) tém se mostrado
uma alternativa promissora para 0s proximos anos.

Palavras-chave: Tromboembolia VVenosa, Traumatismo Mdltiplo, Doencas Vasculares



ABSTRACT

Venous Thromboembolism (VTE) has it’s basic pathophysiology in Virchow's Triad, which
encompasses blood stasis, hypercoagulability, and endothelial injury. When one or more of
these factors is present, the risk of thromboembolic events increases, with a wide range of
etiologies for these disorders. One of the causes of VTE is trauma, as it disrupts all three pillars
of Virchow's Triad and thus serves as a risk factor for its development. To prevent this
complication of trauma, thromboprophylaxis is primarily used, particularly pharmacological
interventions using anticoagulant drugs, to improve outcomes in patients at high risk for VTE.
Therefore, the present study aims to identify the outcomes of different anticoagulants in the
thromboprophylaxis of trauma patients. It is a systematic literature review conducted in the
MEDLINE (PubMed), Cochrane, and Scopus databases, covering the last 10 years and
including only analytical or experimental observational studies. A total of 27 articles were
included, mostly retrospective cohort studies, focusing on orthopedic or blunt trauma, with a
higher percentage of male patients aged between 40 and 60 years. The most commonly used
anticoagulant was Low Molecular Weight Heparin (LMWH), and the main diagnostic method
was ultrasound (USG). Finally, a better prognosis was observed with the use of LMWH
compared to other conventional medications. However, when compared to rivaroxaban,
discrepancies were found among the studies. Some studies reported incidence rates of VTE and
mortality similar to LMWH, while others reported lower rates of success. Based on the findings,
it was concluded that heparins are currently the main anticoagulants used for
thromboprophylaxis in trauma patients. However, Direct Oral Anticoagulants (DOACs) may
emerge as a promising alternative in the coming years.

Keywords: Venous Thromboembolism, Multiple Trauma, Vascular Diseases.
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1. INTRODUCAO

Uma das definicbes aceitas para o termo trauma, apesar da auséncia de
uniformidade quanto a sua tipologia, € uma lesdo na qual ocorre interrupcao subita na relacéo,
normalmente estavel e fisioldgica, entre o individuo e o meio. Pacientes considerados
politraumatizados apresentam dois ou mais traumas, passiveis de provocar alteragcdes organicas
e, até mesmo, colocar a vida da vitima em risco (FONSECA et al., 2011; FRINK et al., 2017).
Quanto a epidemiologia, quadros de politrauma sdo mais prevalentes no sexo masculino,
principalmente nos individuos jovens (20-29 anos), e cursam com etiologias distintas, sendo 0s
acidentes de transito as mais relatadas (SILVA et al., 2017).

A necessidade de hospitalizagcdo de um trauma depende da sua gravidade e, quando
recomendada, comumente cursa com complicagdes como o tromboembolismo venoso (TEV),
condicdo provocada por inadequacdo na coagulacdo sanguinea, que permite a formacdo de
coagulos que dificultam ou impedem a circulacdo sanguinea (BECKMAN et al., 2010). O TEV
é multifatorial, podendo ocorrer, por exemplo, devido a alteracbes ambientais e predisposicao
genética. Virchow apontou uma triade de mudangas no sistema venoso, composta por
hipercoagulabilidade sanguinea, lesdo vascular e estase venosa como a principal responsavel
pela injaria (BRUNI-FITZGERALD, 2015). Majoritariamente, tal afeccdo acomete a
populacdo idosa, em especial aqueles com mais de 70 anos, e individuos do sexo masculino,
além de que essa injaria é mais prevalente em paises economicamente favorecidos (RASKOB
etal., 2014; HEIT, SPENCER, WHITE, 2016).

O TEV, a depender do seu local de acometimento, pode incluir a condi¢do de
trombose venosa profunda (TVP) e tromboembolismo pulmonar (TEP). Nesse contexto, 0s
sinais e sintomas clinicos mais relatados na TVP incluem dor nos membros inferiores, edema,
sensibilidade exacerbada, principalmente a palpacéo, veias colaterais dilatadas e vermelhid&o.
Quanto ao quadro de TEP, pode-se ter um inicio silencioso por meio de embolia pulmonar e
evoluir com dor toracica pleuritica, dispneia, taquicardia, hipoxemia e hemoptise, ou apresentar
também comprometimento hemodinamico grave, resultando em confusédo mental, hipotenséo,
choque e atée morte subita (KHAN et al., 2021). O diagnostico de TEV leva em consideragédo
aspectos clinicos (escores como de Wells e de Genova), exames laboratoriais e exames de
imagem (PRESTI et al., 2015).



O tratamento tromboembdlico pode ser dividido em medidas ndo farmacoldgicas e
farmacoldgicas, sendo que a Ultima requer anticoagulacdo, normalmente, através do uso de
heparina ndo fracionada (HNF). Contudo, as drogas tromboliticas também tém se mostrado
bastante efetivas, pois possuem maior velocidade de acéo e, por vezes, resultados mais eficazes,
assim como os anticoagulantes orais ndo antagonistas da vitamina K (PRESTI et al., 2015). A
tromboprofilaxia para TEV pode ser mecénica ou farmacoldgica e se mostra eficaz na redugédo
da incidéncia de episodios de tromboembolismo venoso, principalmente nos pacientes que, no
pos-operatorio, necessitam de repouso prolongado, além de reduzir as taxas de
morbimortalidade geradas pela injdria (BARRERA et al., 2013; SCHUNEMANN et al., 2018).

Por décadas, a escolha de anticoagulantes se restringiu quase exclusivamente a
HNF e aos antagonistas da vitamina K. Entretanto, recentemente, 0s novos anticoagulantes
orais diretos (DOACSs) tém emergido como uma forma promissora no manejo e na profilaxia
de tromboembolismo venoso, assim como de outras patologias trombdticas (KARCIOGLU et
al., 2020). Estes incluem dabigatrana, que inibe a trombina, e apixabana, betrixabana,
edoxabana e rivaroxabana, que inibem o fator X ativado. Os DOACSs foram, pelo menos, tdo
efetivos quanto os antagonistas da vitamina K para prevencdo de AVC na fibrilagdo atrial ou
para tratamento de tromboembolismo venoso, e foram associados com menor risco de
sangramento (FREDENBURGH, WEITZ, 2020).

O prognostico de TEV é bastante dependente dos antecedentes pessoais que 0
individuo acometido carrega. Esses, compostos por idade, doencas cardiovasculares prévias,
entre outras comorbidades, podem criar um cenario favoravel ou desfavoravel. Portanto, prever
resultados positivos futuros é inviavel, mesmo com o uso correto das diretrizes pelos hospitais,
e mediante a oferta de profilaxia antitrombdtica (SCHULMAN, AGENO,
KONSTANTINIDES, 2017). Atualmente, entende-se que o trauma agudo aumenta o risco de
TEV, e é responsavel por aproximadamente 12% dos casos de TEV na comunidade (RUSKIN,
2018). Por isso, é notavel que o assunto em questdo apresenta relevancia para a comunidade
cientifica, tendo em vista sua prevaléncia na populacdo. Dessa forma, o objetivo do presente
estudo € comparar 0 uso dos diferentes anticoagulantes na tromboprofilaxia de pacientes com

trauma.



2. REVISAO DE LITERATURA
2.1 Politrauma

A definicdo de politrauma, quanto a classificacdo acerca da tipologia do trauma,
ainda ndo possui uniformidade. Em geral, entende-se pelo diagndstico de politrauma a presenca
de dois ou mais traumas, em o6rgdos distintos, em que pelo menos um deles possa oferecer
perigo a vida do paciente. Entretanto, internacionalmente, utiliza-se o Escore de Severidade da
Injaria (ISS) para definir os pacientes politraumatizados, sendo aqueles com pontuacdo maior

ou igual a 16 definidos como severamente traumatizados (FRINK et al., 2017).

Segundo a nova defini¢do de Berlim para o politrauma, este pode ser definido em
casos com Escala de Injaria Abreviada (AIS) > 3 para duas ou mais regides do corpo,
combinado com uma ou mais variaveis de fatores de risco fisioldgicos, que avalia cinco
pardmetros: hipotensdo (pressao arterial sistolica <90 mmHg), inconsciéncia (Escala de Coma
de Glasgow < 8), acidose (excesso de base < - 6,0), coagulopatia (tempo de tromboplastina
parcial > 40) e idade (> 70 anos) (RAU et al., 2017).

Em uma perspectiva epidemioldgica, o politrauma possui um perfil de pacientes,
em sua maioria, do sexo masculino, na faixa etéaria de 20 - 29 anos, com etiologia definida por
trés principais causas: os acidentes de transito, causados por qualquer tipo de veiculo; as quedas,
das quais os idosos compuseram a principal faixa etaria; e a violéncia, sendo que as agressoes
por arma de fogo tiveram maior incidéncia, seguidas por arma branca e agressao fisica (SILVA
etal., 2017).

Quando hospitalizados, os pacientes admitidos por trauma possuem alto risco para
o0 desenvolvimento de TVP, e de subsequente TEP que, coletivamente, sdo denominados de
TEV. O TEV, por sua vez, possui elevada morbidade e mortalidade, principalmente nos casos
em que ha presenca de fratura de 0ssos, especialmente da regido pélvica, de traumatismo
cranioencefalico e de hospitalizacdo prolongada (PAYDAR et al., 2016). No entanto, o0 TEV
pode ocorrer mesmo em pacientes com baixo risco, dos quais 0s escores comuns de coagulagéo

ndo preveem com precisao o risco para TEV (RUSKIN, 2018).

2.2 Conceito e epidemiologia de TEV
Tromboembolismo venoso € uma condi¢do na qual ha inadequacgéo na coagulacéo
sanguinea, permitindo com que coadgulos se formem nas veias, prejudicando, assim, o fluxo

sanguineo corporal (BECKMAN et al., 2010). Geralmente, essa doenca acomete as veias



profundas de membros inferiores, sendo denominada TVP. Entretanto, o coagulo sanguineo
pode, ainda, se desprender do seu local de origem e alcancar diferentes compartimentos

corporais, inclusive o pulmao, gerando o fendmeno conhecido como TEP (KAHN et al., 2018).

Por ser uma condigdo complexa e multifatorial, o0 TEV engloba a interacdo entre
exposic0es ambientais e condi¢cdes geneticamente preestabelecidas para trombose ou
predisposi¢cdes adquiridas (HEIT, SPENCER, WHITE, 2016). O tromboembolismo venoso
constitui um importante problema de saude publica e, nos hospitais, € uma causa significante
de morbimortalidade, principalmente em pacientes cirargicos hospitalizados no pés-operatério
(HEIT, SPENCER, WHITE, 2016; LEAL et al., 2020).

O TEV é uma condicdo que acomete, predominantemente, a populacdo mais idosa
e, raramente, criancas e adolescentes. As taxas anuais gerais de TEV nos paises da Europa
Ocidental, América do Norte, Australia e Sul da América Latina variam de 0,75 a 2,69 por
1.000 individuos. Na populacdo com 70 anos de idade ou mais, a incidéncia se eleva, variando
entre 2 e 7 por 1.000 (RASKOB et al., 2014). No que tange a distincdo econdmica entre 0s
paises, estimou-se que 3,9 milhdes de casos de TEV hospitalar ocorreram em um ano entre 1,1
bilhdo de moradores de paises de alta economia (3,5 por 1.000 habitantes) e 6,0 milhdes de
casos entre 5,5 bilhdes de habitantes de paises de economia baixa e média (1,1 por 1.000
individuos). Diante do exposto, pode-se observar que o TEV é um quadro relativamente comum

e presente em regides de baixa, média e alta renda (JHA et al., 2013).

Quando ajustada por género e idade, a taxa de incidéncia mundial para TEV é maior
para homens (130 por 100.000) do que para mulheres (110 por 100.000) (HEIT, SPENCER,
WHITE, 2016). Em relaco a etnia, estudos em Taiwan, Hong Kong e Coréia, assim como
achados nos Estados Unidos, concluiram que as incidéncias anuais de TEV sdo menores em

asiaticos do que em afro-americanos e caucasianos (RASKOB et al., 2014).

A literatura ainda possui escassas informacgdes quanto ao nimero de Gbitos por
TEV. Contudo, um estudo baseado em incidéncias, que abrangeu seis paises da Europa, estimou
a ocorréncia de 534,454 mortes causadas por TEV na Unido Europeia em 2014. Nos Estados
Unidos, um estudo parecido apontou aproximadamente 300.000 mortes a cada ano por TEV
(RASKOB et al., 2014).

No Brasil, a diretriz da Sociedade Brasileira de Angiologia e Cirurgia Vascular

(2015), atraveés de estimativas, apontou que, de maneira geral, ha 60 casos de TVP para cada



100.000 brasileiros a cada ano. Existe, ainda, um aumento exponencial com o avanco da idade.
A incidéncia de quadros de TVP que culminam em TEP, por exemplo, é de 30 casos a cada
100.000 habitantes na faixa de 25 a 35 anos de idade. Entre individuos de 70 a 79 anos, a

incidéncia sobe consideravelmente e se aproxima de 500 casos em 100.000 ao ano.

2.3 Aspectos clinicos

O TEV é uma doenca que inclui a trombose venosa profunda e a embolia pulmonar
(EP), podendo acometer tanto pacientes hospitalizados quanto ndo hospitalizados. A EP e a
TVP sdo duas apresentacdes clinicas do tromboembolismo venoso que compartilham dos
mesmos fatores predisponentes (BRUNI-FITZGERALD, 2015).

Virchow foi quem identificou alguns dos fatores que colocam pacientes em risco
para o desenvolvimento de TVP, sendo eles: imobilidade, estase sanguinea, estado de
hipercoagulabilidade e leséo endotelial (RUSKIN, 2018).

Sobre os fatores de risco, o tipo de lesdo, associado com injdrias vasculares e
hospitalizacdo prolongada, estdo relacionadas ao desenvolvimento de trombose venosa
profunda, e o trauma agudo € visto hoje como causa de 12% dos casos de tromboembolismo
venoso (RUSKIN, 2018). No estudo feito por Geerts et al. (1994), indicaram que grandes
traumas foram associados a 58% de incidéncia de TVP nas extremidades dos membros
inferiores, e 18% de incidéncia em veias proximais. Fisiopatologicamente, cirurgias e acidentes
traumaticos predispdem pacientes ao TEV por estarem relacionados a ativacao de fatores de
coagulacdo e por causarem imobilizacdo (BRUNI-FITZGERALD, 2015).

Os sinais e sintomas clinicos relacionados & TVP incluem dor na perna (80-90%
dos pacientes), inchaco (80%), vermelhiddo (25%), sensibilidade local a palpacgéo (75-85%) e
circulacdo colateral superficial de veias (30%). Entre 30% e 60% dos pacientes com sintomas
de TVP apresentam embolia pulmonar de forma inaparente. Acerca dos pacientes com EP
sintomatica, a apresentacao clinica relatada e dispneia (80% dos pacientes), dor toracica do tipo
pleuritica (60-70%), hemoptise (5-13%), taquicardia (65-70%), ou hipoxemia (70%). Podem
também apresentar comprometimento hemodinamico grave (10-20%), incluindo morte subita,
choque, hipotensé&o, sincope ou confusdo (Khan et al., 2021). Alguns sinais da ocorréncia de
comprometimento hemodinamico incluem a ativagédo da cascata de coagulagéo, que implica na

formacéo de rede de fibrina e, consequentemente, aumento dos niveis plasmaticos de D-dimero
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(DD), produto liberado apos sua degradacgdo. Entretanto, elevadas concentracdes de DD nédo
confirmam a presenca de TEV (KHAN et al., 2021).

2.4 Diagnostico

Atualmente, o diagnostico de TEV tem tomado como base aspectos clinicos
(escores), exames laboratoriais e exames de imagem. Os escores mais utilizados sdo o Escore
de Wells e o Escore de Genova, ambos com a finalidade de avaliacdo probabilistica para
estratificar um paciente com suspeita de TEV em baixa, moderada ou alta probabilidade
(PRESTI et al., 2015). No que se refere a TVP e ao TEP, o Escore de Wells é o modelo de
predilecdo clinica usado como base para estratificacdo clinica do paciente com suspeita de TEV
ou de TEP e se baseia em sinais e sintomas, fatores de risco e diagnosticos alternativos, sendo
0 Tabela 1 para pacientes com TVP e o Tabela 2 para pacientes com TEP (SHULMAN,
AGENO, KONSTANTINIDES, 2017).

Tabela 1 - Escore de Wells para pacientes com suspeita de TVP

Caracteristica clinica Pontuacéo

Céncer ativo (paciente recebeu previamente tratamento para cancer pelo menos a 6 1
meses ou atualmente recebendo tratamento paliativo)

Paralisia, Paresia ou Imobilizacdo da extremidade inferior 1

Imobilidade no leito por 3 dias ou mais, ou cirurgia maior nas Gltimas 12 semanas com 1
anestesia geral ou regional

Dor localizada ao longo do trajeto do sistema venoso 1
Perna inteira edemaciada 1
Perna edemaciada, pelo menos 3 cm maior do que lado assintomatico (medida realizada 1

10 cm abaixo da tuberosidade da tibia)

Edema depressivel na perna sintomética 1
Veias tributarias ectasiadas (ndo varicosas) 1
Historico prévio de TVP 1
Diagnostico alternativo menos provavel que TVP -2
TVP PROVAVEL (Probabilidade moderada a alta) >1
TVP IMPROVAVEL (Probabilidade baixa) 61

Fonte: SHULMAN, AGENO, KONSTANTINIDES, 2017, p. 1.222
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Tabela 2 - Escore de Wells para pacientes com suspeita de EP

Caracteristicas clinicas Pontuacao
Sinais ou sintomas de TVP 3
Diagnostico alternativo menos provavel que EP 3
Frequéncia cardiaca > 100 bpm 15
Imobilizagéo ou cirurgia nas Ultimas 4 semanas 1,5
Historico prévio de TVP ou EP 15
Hemoptise 1
Cancer ativo 1
EP PROVAVEL 04
EP IMPROVAVEL >4

Fonte: SHULMAN, AGENO, KONSTANTINIDES, 2017, p. 1.222

Quanto aos exames laboratoriais, existe o teste D-dimero (DD), que pode ser feito
de trés maneiras: teste de aglutinacdo sanguinea, ensaio de imunoabsorcao enzimatica (ELISA)
ou teste de imunofluorescéncia (ELFA) e teste de aglutinacdo em latex ou de latex quantitativo.
O primeiro tipo de teste possui alta sensibilidade, porém pouca especificidade para diagnosticar
TEV, ja os outros dois tipos sdo considerados de alta sensibilidade (PRESTI et al., 2015). De
modo geral, o estudo mostra que testes de DD tem alto valor preditivo negativo e alta acuracia
em descartar pacientes com suspeitas de TEV; ademais, quando negativo, tem sido utilizado
isoladamente para descartar EP (SHULMAN, AGENO, KONSTANTINIDES, 2017).

Com relacdo aos exames de imagem, 0s seguintes testes podem ser utilizados: Eco
Doppler Colorido (EDC), venografia/flebografia, angiotomografia e ressonancia magnética
(RM). O EDC é capaz de associar imagens em tempo real com a analise espectral,
possibilitando avaliar a anatomia, a fisiologia e as caracteristicas do fluxo venoso. Além disso,
ele possui alta sensibilidade (96%) e alta especificidade (98-100%) para diagnosticar TVP em
pacientes sintomaticos, porém sua acuracia reduz quando 0s pacientes se encontram
assintomaticos. A venografia com contraste/flebografia € um exame considerado padréo-ouro,
porém possui diversas limitagdes, como alto custo e contraindicagdes ao contraste, fazendo com
gue ele ndo seja um exame de rotina e seja usado apenas quando outros testes ndo tenham

sucesso em diagnosticar (PRESTI et al., 2015).
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A angiotomografia possui sensibilidade e especificidade similares ao EDC, sendo
assim, é comumente utilizada quando o EDC ¢ insuficiente para diagnosticar um paciente com
TVP. Quanto a RM, ela possui acuracia semelhante ao EDC e distingue-se pela capacidade de

diferenciar um evento trombético agudo de um crénico (PRESTI et al., 2015).

Nos pacientes traumaticos em Unidade de Tratamento Intensivo (UTI), o TEV pode
ter seus sintomas mascarados por outras complica¢@es decorrentes do trauma, como fraturas e
feridas. Nesses casos, a ultrassonografia dupla é a primeira escolha para detectar TVP, ja que é
uma técnica ndo invasiva, de répida realizacdo, pode ser feita & beira leito, possui uma alta
sensibilidade (85%) e alta especificidade (96%). Outro exame (til é a angiotomografia, que é o
padrdo-ouro para diagnosticar EP. Porém, caso o paciente esteja grave para ser deslocado a
angiotomografia, uma opc¢éo viavel é o ecocardiograma transtoracico ou transesofagico; ambos

0s exames podem ser feitos a beira leito para diagnosticar EP (TORRES, HAUT, 2020).

Como retratado anteriormente, o teste DD possui elevada sensibilidade para
diagnostico, todavia, € comum que pacientes em UTI tenham outras comorbidades que o fagcam
aumentar, como processos inflamatérios e disfuncéo renal severa. Sendo assim, o teste passa a
ter baixa especificidade e pouco valor preditivo (TORRES, HAUT, 2020).

2.5 Complicacdes de TEV

As principais complicacdes do tromboembolismo venoso séo TVP e TEP. A TVP
é uma doenga com acometimento no sistema venoso, com inicio principalmente nas
extremidades inferiores por uma imobilizacdo prolongada. O TEP € causado por um trombo
que se desprende do seu local de formacéo e, consequentemente, obstrui a artéria pulmonar ou
um de seus ramos (RASSAM et al., 2009). Assim, pode-se observar que o TEP é uma
complicacdo da TVP, com evolucdo de um terco dos casos para 6bito (STONE et al., 2017).

A TVP é a maior causa de 6bitos intra-hospitalares no mundo e, paradoxalmente, a
mais evitavel (GEERTS et al., 2008). Sua origem se associa intimamente com varias condigdes
clinicas relacionadas a Triade de Virchow, que incluem cirurgia ou trauma, malignidade,
imobilidade prolongada, gravidez, insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), varizes, obesidade
e idade avancada (MAMMEN, 1992).

O TEP é uma das doencas mais incidentes em ambientes hospitalares e clinicos,
principalmente em pacientes com dificuldade na deambulacdo. A incidéncia dessa doenca no

Brasil é por volta dos 30 anos de idade, porém, ha uma maior frequéncia em pacientes entre 60
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e 70 anos. Dos pacientes com TEP, cerca de 79% evoluem para TVP de membros inferiores e
cerca de 50%, para embolia pulmonar. O risco de letalidade esta relacionado com embolia
pulmonar ndo tratada, cerca de 30%, podendo esta taxa de mortalidade ser reduzida em cerca
de 2 a 8% caso o diagndstico seja realizado precocemente (GOMES, SOUZA, 2018).

2.6 Tratamento de TEV

Atualmente, temos como base para o tratamento medicamentoso do TEV o0s
anticoagulantes, os quais tém o objetivo de evitar a progressédo do trombo e, somado a isso,
mecanismos fibrinoliticos fisiolégicos primarios, responséveis pela dissolu¢do desse trombo.
Ademais, a escolha do anticoagulante deve considerar fatores como a disponibilidade, a
familiaridade de uso pela equipe médica, a farmacocinética e a dindmica do farmaco, a relagédo
com comorbidades do paciente, a facilidade de antagonismo em caso de efeitos colaterais e a
preferéncia do paciente/custo (BURIHAN et al., 2019).

Hoje em dia, no Brasil, ttm-se disponiveis a heparina ndo fracionada (HNF), as
heparinas fracionadas ou de baixo e muito baixo pesos moleculares (HBPM e HMBPM), 0s
antagonistas da vitamina K (AVK) e os DOAC (direct oral anticoagulants). Todavia, existem
outras opcBes que ainda ndo estdo disponiveis no mercado nacional, como a hirudina, a
bivalirudina e os heparinoides (BURIHAN et al., 2019).

O primeiro farmaco que temos em méo é a HNF, cujo mecanismo de acédo principal
é a potencializacdo da acdo da antitrombina I11, mas ela também promove a inibi¢do da trombina
e dos fatores 1Xa, Xa, Xla e Xlla (BURIHAN et al., 2019). Idealmente, esse farmaco deve ser
iniciado assim que o diagnostico for confirmado, ou em caso de alta suspeicao clinica até que
0s exames diagndsticos possam ser realizados, sendo passivel de trés vias de administracao:
intravenosa com monitoramento da coagulacdo, subcutanea com monitoramento da coagulacéo

ou subcutanea ajustada para peso sem monitoramento da coagulacdo (JUNIOR et al., 2013).

Independentemente da via de administracao, a eficacia do tratamento depende do
nivel terapéutico critico de heparina nas primeiras 24 horas, ou seja, a dosagem do tempo de
tromboplastina parcial ativada (TTPa) deve se encontrar com 1,5 vezes o valor de controle ou
com o limite superior da variagdo normal do TTPa. Ademais, h& evidéncias de que o uso de
uma dose ajustada ao peso, sendo isso um bolus inicial de 80Ul/kg seguido de uma infuséo
continua de 18Ul/kg/h, resultou em mais pacientes alcan¢ando o nivel critico de heparina e uma

menor incidéncia de recorréncia de tromboembolismo (JUNIOR et al., 2013).
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Uma segunda opcdo de tratamento € a HBPM, cujo farmacos disponiveis sdo a
dalteparina, nadroparina e, 0 mais utilizado, a enoxaparina. Seu mecanismo de acao é similar
ao da HNF, diferenciando pela menor ligacdo a proteinas plasmaticas, menor efeito nas
plaquetas e sobre o fator plaquetario 4 (FP4) (BURIHAN et al., 2019). Ademais, estudos
demonstraram que o uso da HBPM na anticoagulacéo inicial do paciente apds diagndstico de
TVP esté associado a menor mortalidade, menor recorréncia de TVP e menor incidéncia de
sangramentos maiores, além da menor incidéncia de trombocitopenia induzida por heparina,
guando comparada com a HNF. Sua utilizacdo é por via subcutdnea, e possui uma
biodisponibilidade maior e agdo terapéutica prolongada, se comparada com a HNF. Além disso,
a HBPM dispensa a monitoriza¢do do TTPa (JUNIOR et al., 2013).

Semelhante a HBPM, temos a HMBPM, cujo farmaco representante € o
fondaparinux. Seu mecanismo de a¢do também é similar ao da HNF, mas tem como vantagens
a alta afinidade pela antitrombina 111 e a maior atividade anti-Xa do que a HBPM. Ela pode ser
feita em doses Unicas didrias e também ndo tem necessidade de monitoramento pelo TTPa
(BURIHAN et al., 2019). Para o tratamento de TVP, a dose preconizada é de 7,5mg/dia, para
pacientes com peso entre 50 e 100kg. Para pacientes com peso menor que 50kg, a dose é de
5mg/dia e para os maiores de 100kg, a dose preconizada é de 10mg/dia (JUNIOR et al., 2013).

Por fim, existem os DOAC como opcdo terapéutica, sendo que, nos Ultimos anos,
quatro novos anticoagulantes foram disponibilizados para comercializagéo: a rivaroxabana, a
edoxabana, a apixabana e a dabigratana. Quando comparados com as demais opcdes de
tratamento, os DOAC apresentam como vantagens a dosagem fixa, menor quantidade de
interacdes medicamentosas e dietéticas, inicio rapido, meia-vida curta e a auséncia de
necessidade de monitoramento (BURIHAN et al., 2019).

No que tange a rivaroxabana, ela possui como mecanismo de a¢do a inibicdo direta
do fator Xa. A dose habitual, em paciente sem insuficiéncia renal, € de 15 mg de 12/12 horas
por 21 dias e, ap0s esse periodo, 20mg de 24/24 horas pelo tempo previsto para tratamento.
Esse farmaco se mostrou tdo eficaz quanto a HBPM no tratamento da TVP em relacéo a taxa

de recorréncia com mesmo risco de complicaces. (BURIHAN et al., 2019).

Com relacéo a edoxabana, € um farmaco cujo mecanismo de ac¢ao consiste também

na inibicao direta do fator Xa. A dose diaria preconizada é de 60 mg, iniciada apds cinco dias
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de tratamento com heparina ndo fracionada ou heparina de baixo peso molecular (BURIHAN
etal., 2019).

Quanto a apixabana, seu mecanismo de acdo também se baseia na inibicéo do fator
Xa. Para o tratamento na fase aguda do TEV, recomenda-se a dose de 10 mg duas vezes ao dia
por 7 dias, depois 5 mg duas vezes ao dia. Ja a dabigratana possui como mecanismo de acao a
inibicdo reversivel do sitio ativo da trombina, sendo que sua acéo pode ser revertida a partir do
agente idarucizumabe. Seu uso deve ser feito apos, pelo menos, 5 dias de anticoagulacao
parenteral e na dose de 150 mg 2 vezes ao dia pelo periodo de tratamento (BURIHAN et al.,
2019).

Em adicdo, meias elasticas de compressdo gradual constituem um recurso nédo
farmacoldgico amplamente aplicado no tratamento do TEV. Elas auxiliam a funcdo de bomba
de panturrilha e, com isso, otimizam a microcirculagéo e reduzem o edema. Para pacientes com
TVP sintomatica, ou ap6s remocéo cirurgica do trombo, recomenda-se o inicio do uso de meias
compressivas (30 a 40 mmHg) assim que possivel, sendo 2 anos o periodo minimo de
tratamento. Dentre as contraindica¢fes formais de seu uso estdo a presenca de fratura exposta,
insuficiéncia cardiaca grave, infeccdo de membro inferior e insuficiéncia arterial periférica
(TONIOLI; LAPA, 2012).

2.7 Profilaxia de TEV

Hoje em dia, temos que o TEV é uma das principais causas preveniveis de
mortalidade em pacientes hospitalizados, sendo assim, as diretrizes atuais recomendam que
todos os hospitais acatem e desenvolvam estratégias e protocolos para prevencdo dessa
patologia. Sabe-se que o risco de desenvolver TEV ap6s um procedimento cirdrgico pode
persistir por 12 semanas até 1 ano ap6s o procedimento, logo, infere-se que a profilaxia deve
ser instituida para todos os pacientes cirdrgicos a fim de evitar o desenvolvimento de TVP ou
de TEP (BURIHAN et al., 2019). Segundo estudos recentes, encontrou-se que a profilaxia com
HBPM ¢ eficaz na reducdo do risco de TVP (59% dos casos) e de TEP fatal (63% dos casos).
Ademais, evidenciou-se a seguranca da profilaxia medicamentosa para o0 TEV, uma vez que
causou sangramento significativo em apenas 3% dos casos (LEONARDI; MCGORY; KO,
2006).

Quando se trata de pacientes cirurgicos, deve-se levar em conta a Escala de Caprini

para avaliar o risco de TEV e, assim, definir a tromboprofilaxia mais apropriada. Essa escala
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aborda a idade, o porte e duracdo da cirurgia e os fatores de risco intrinsecos ao paciente para
classificad-lo em baixo, moderado ou alto risco para TEV. Para os pacientes de baixo risco, a
profilaxia mais recomendada é a mecanica, como a deambulacdo precoce. Para os pacientes de
risco moderado a alto, que tenham baixo risco de sangramento, recomenda-se a profilaxia
medicamentosa, j& naqueles com alto risco de sangramento, o melhor é utilizar apenas a
profilaxia mecéanica (BURIHAN et al., 2019).

No que tange os pacientes submetidos a cirurgia geral, aqueles com risco moderado
para TEV tém como opcao: (1) HNF com 5000 Ul por via subcutanea, sendo iniciada 2 horas
antes do procedimento e mantida de 12 em 12 horas apds; (2) HBPM (enoxaparina) de 20 mg
por via subcutanea, mantida de 24 em 24 horas apds o procedimento. Nos pacientes com alto
risco para TEV, as opcdes disponiveis sdo: (1) HBPM (enoxaparina) 40 mg ou fondaparinux
2,5 mg, ambos por via subcuténea e iniciados 12 horas antes do procedimento e mantidos em
regime de 24 em 24 horas ap6s; (2) HNF de 5000 Ul por via subcutanea, administrado 2 horas
antes do procedimento e, 12 horas ap6s, mantido em regime de 8 em 8 horas (BURIHAN et al.,
2019).

Quanto aos pacientes ortopédicos, temos como opcéo: (1) HBPM de 20 mg por via
subcutéanea, iniciada 12 horas antes do procedimento e, 6 a 12 horas ap6s, mantida em dose
habitual; (2) DOAC iniciados 6 horas ap6s o procedimento. Quanto a esses pacientes, podem
ocorrer algumas ocasides especiais quando ao tempo de profilaxia, como por exemplo em
cirurgias de joelho e quadril, nas quais a profilaxia deve ser feita por 30 a 42 dias, com duracao
minima de 10 a 14 dias (BURIHAN et al., 2019).

2.8 Progndstico

Apesar das medidas profilaticas, complicacdes trombdticas ainda podem ocorrer
em pacientes criticos (ECK et al., 2021). O progndstico para pacientes que desenvolveram TEV
é, ainda, dependente de fatores importantes, como a idade avancada e comorbidades associadas,
sendo notdrio uma melhor evolugdo em pacientes com menos complicagcdes e mais jovens.
Mesmo em situagdes em que os hospitais estejam aderindo as diretrizes e o paciente recebendo
a profilaxia adequada, é dificil prever perspectivas futuras otimistas, em virtude dos fatores
associados a gravidade (SCHULMAN, AGENO, KONSTANTINIDES, 2017).

Ha diversos fatores prognosticos que elevam o risco de embolia pulmonar ou TVP

de membros inferiores intra-hospitalares, em especial nos pacientes criticamente enfermos.
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Sendo exemplos disso fatores como: cancer ativo, infec¢do aguda, insuficiéncia renal aguda,
idade, insuficiéncia cardiovascular, indice de massa corporal (IMC) mais alto, escores mais
altos de gravidade da doenca, historia de TEV, terapia com estrogénio, sexo, paralisia de
membros, cirurgia de grande porte, ventilacdo mecanica, politraumatismo, acidente vascular
encefélico, trombofilias e 0 uso de terapia vasopressora. Esses fatores podem ser identificados
na admissédo na unidade de terapia intensiva (UT1) e podem ser usados para triagem de pacientes
com maior risco, por apresentarem grande associacdo como preditores prognésticos (ECK et
al., 2021). E também reconhecido que, em especial, o IMC, a historia pregressa de TEV e o
uso de terapia vasopressora estdo diretamente associados ao fracasso da profilaxia nesses casos
(MINET et al., 2012).

Jana admissdo, o uso de terapia de substituicdo renal, a internacdo por insuficiéncia
respiratoria e a historia pregressa de TEV sdo mais importantes como preditores na piora do
progndstico em TEP intra-hospitalar. Quanto ao surgimento da TVP intra-hospitalar,
determina-se como piora a presenca de cateter venoso central como também o surgimento de

um quadro de insuficiéncia respiratoria, sendo esta comum ao TEP e ao TVP (ECK et al., 2021).

No caso de pacientes assintomaticos, ainda se faz necessario um maior
esclarecimento a respeito da detec¢do precoce e tratamento do TEV, para que, ainda dentro da
triagem, seja observado um melhor progndéstico geral de pacientes criticos como resposta (ECK
et al., 2021). Ressaltando-se, sobretudo, que nem todos os pacientes com TEV assintomético
evoluirdo para um estado sintomatico (CHAN et al., 2015).

Ainda no progndstico de TEV, vale ressaltar que o tromboembolismo venoso pode
se desenvolver tanto no contexto pds-cirlrgico quanto no repouso no ambiente hospitalar e,
apesar dos diversos fatores preditores prognosticos na internacéo hospitalar, estima-se que até
um terco dos eventos podem ocorrer semanas ap6s a alta, sendo esse fator um limitante de

maiores esclarecimentos a respeito do assunto (SPYROPOULOQOS et al., 2011).
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3. OBJETIVOS
3.1 Objetivo geral
Descrever o uso dos diferentes anticoagulantes na tromboprofilaxia de pacientes

com trauma.

3.2 Objetivos especificos

Identificar os principais tipos de anticoagulantes utilizados;
Identificar os métodos diagndsticos utilizados;

Esclarecer o perfil epidemiologico (sexo e idade) mais prevalente em pacientes com

trauma.
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4, METODOLOGIA
4.1 Tipo de estudo

Foi realizada uma revisdo sistematica da literatura, de acordo com as
recomendacdes dos Itens de Relatério Preferidos para Revises Sistematicas e Metanalises
(PRISMA) (PAGE et al., 2021) e registrada no banco de dados PROSPERO de revisoes
sistematicas com o numero CRD42023426329.

A revisao sistematica teve como pergunta de pesquisa “Qual o uso dos diferentes

anticoagulantes na tromboprofilaxia de pacientes com trauma?”

4.2 Estratégia de busca

O levantamento de artigos cientificos foi realizado através das plataformas
MEDLINE (Via PubMed), Cochrane e Scopus, entre 1 de Abril de 2023 e 1 de Maio de 2023,
por dois pares de pesquisadores. A chave de pesquisa usada pelos autores em todas as bases de
dados mencionadas acima foi: “(Polytrauma OR “Multiple trauma” OR Trauma) AND
(Heparin OR “Low-Molecular-Weight” OR LMWH) OR (“Direct Oral Anticoagulants” OR
DOACs OR Rivaroxaban OR Apixaban OR Edoxaban OR Dabigatran OR “Novel Oral
Anticoagulants” OR NOACs) AND (Thromboembolism OR Thrombosis OR “Deep Vein
Thrombosis” OR DVT OR “Pulmonary Embolism” OR PE)”.

Na primeira fase, os dois pares de pesquisadores realizaram o rastreamento atraves
do titulo e dos resumos dos estudos. Artigos que ndo abordassem os critérios de inclusdo
minimos foram excluidos, e aqueles que abordavam, seguiram para a segunda fase. Em caso de
discordancias, um terceiro pesquisador intervinha. Na segunda fase, os artigos foram lidos
integralmente pelos mesmos pares de pesquisadores, para selecionar apenas aqueles em
concordancia com os critérios de inclusdo. O terceiro pesquisador interveio em quaisquer

discordancias.

4.3 Critérios de incluséo

Inicialmente, o rastreamento de estudos ocorreu de forma independente pelos
autores através dos titulos e resumos. Foram incluidos estudos que abordassem: (1) trauma,
politrauma ou sinbnimos, (2) intervencéo através de drogas anticoagulantes (tromboprofilaxia),
(3) manifestacdes de tromboembolismo, publicados em Inglés ou Portugués, em que o desenho
de estudo fosse observacional analitico (p.ex., coorte retrospectivo e prospectivo) ou

experimental (p.ex., ensaios clinicos randomizados).
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4.4 Critérios de exclusao

Foram excluidos estudos que fugiam dos topicos de interesse direcionados pela
pergunta norteadora, como, por exemplo, que abordassem a tromboprofilaxia no cancer ou
situacOes nao-traumaticas. Revisdes sistematicas, livros, pesquisas ndo académicas, resenhas,
resumos, comentarios, relatos de casos e contetido em outros idiomas que ndo os listados nos
critérios de inclusdo, também foram considerados como critérios de exclusdo. Por fim, artigos

publicados antes de 2013 também foram excluidos.

4.5 Aspectos éticos
Como se trata de um estudo a partir de dados secundarios provenientes da literatura,
ndo envolvendo experimentacdo primaria em seres humanos, foi dispensada a submisséo ao

Comité de Etica em Pesquisa.

4.6 Sintese de resultados e analise dos dados

A sintese narrativa foi 0 método escolhido para discutir os resultados desta reviséo,
tendo em vista que maltiplos tipos de estudos foram avaliados. Para a analise de dados elaborou-
se uma planilha eletrénica no programa Microsoft Office Excel 2016. Os dados foram

analisados e expostos em forma de graficos e tabelas.
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5. RESULTADOS
5.1 Selecéo de estudos e coleta de dados

A pesquisa inicial das bases de dados eletronicas (realizada em abril de 2023),
conforme a chave de pesquisa detalhada previamente, identificou 5.517 artigos totais. A partir
destes, os autores realizaram a exclusdo através da aplicacéo de filtros, como o ano, a lingua,
textos disponiveis na integra e artigos originais, que, aliado a exclusdo dos artigos duplicados,
foram excluidos 5.180 estudos. Assim, os 337 relatos elegiveis foram entdo selecionados a
partir da leitura do titulo e resumo, com exclusdo de 296 artigos (Figura 01). Os 41 artigos
restantes foram, entdo, lidos na integra, dos quais 14 foram excluidos por nédo se adequarem aos
critérios de inclusdo (por exemplo, por ndo possuirem foco em pacientes com trauma). No final,

27 artigos foram incluidos de acordo com a metodologia descrita.

Fluxograma PRISMA para selecho de estudos l

M. de& artigos eliminados pala
N. de artigos identificados no aplicagao dos filiros ano,
banco de dados de buscas: I_|ngua. texto d'Epﬂn_'W! i
P‘UDME‘d im = 5.49&:' I|'|1?grﬂ. ﬂnlgﬂﬁ Qngimais.
Cochrana (n = 12) (n=135,150)
5 Scopus (n=7)
M. de de estudos para leitura de
titules & resumaos.
{n=33T)
i ‘ 206 artigos excluidos (151
= artigas am gqua nao foi passival
=] identificar relacdo com a
} tamatica por meaio da laitura do
(1] fitulo & resuma e 145 que nfo
L respondem a pergunia do
estuda),
E M. de artigos elagiveis para :I
E kellura na integra.
(n =41)
J Estudos excluidos apds leitura
na inlegra por nao 5@ adaquar
I &0 criténio PICo
(n=14)
i Estudos incluidos na revisdo,
E (n=27)

Figura 01 — Fluxograma PRISMA para selecdo dos estudos.
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Para a coleta de dados e posterior analise dos resultados desta revisdo, cinco
parametros foram categorizados: (1) identificacdo do estudo (p.ex., autor, ano de publicacdo e
pais do primeiro autor), (2) tipo de estudo, (3) caracteristicas da populacdo do estudo (p.ex.,
amostra, sexo e idade), (4) terapia medicamentosa (p.ex., tipo de medicamento, dose e duracao),
e (5) desfechos do estudo (p.ex., incidéncia de tromboembolismo, método diagndstico utilizado

e mortalidade).

Esses dados foram utilizados para interpretar e descrever as principais informacdes

sobre o desfecho dos diferentes anticoagulantes na tromboprofilaxia de pacientes em trauma.

5.2 Compéndio dos resultados
O tipo de estudo dos artigos selecionados estd citado no Figura 1 segundo a

quantidade.

Tipo de Estudo

6]
.

Estudo de coorte retrospectivo Estudo de coorte

Estudo clinico randomizado m Estudo prospectivo e randomizado
m Estudo comparativo m Estudo clinico controlado

Ensaio clinico ndo randomizado Estudo prospectivo e observacional

Figura 1: Quantidade dos artigos selecionados conforme o tipo de estudo
Fonte: Autoria prépria

Os traumas apresentados em cada estudo, eram, em sua maioria, de natureza

ortopédica ou contusa (Figura 2).
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Principais tipos de trauma

7
‘8 a8 A 8 B

m Trauma ndo especificado Trauma contuso

Trauma de coluna vertebral = Variavel
m Politrauma ® Fratura de quadril

Fratura de membros inferiores Trauma ortopédico

Trauma acetabular e pélvico ® Fratura de tornozelo
= Fratura de femoral = Cirurgia ortopédica de grande porte

Figura 2: Principais traumas apresentados pelos artigos selecionados
Fonte: Autoria prépria

Quanto as caracteristicas epidemioldgicas, todos os estudos apresentaram
caracteristicas similares, com pacientes em sua maioria do sexo masculino, e de idade média
entre 40 e 60 anos (Tabela 1).



Tabela 1: Caracteristicas epidemioldgicas dos artigos selecionados.

Autor e ano

Total de pacientes

Sexo masculinos

24

Idade (anos)

GRITSIOUK et al. 475 - HBPM 1506 45,4 anos - HBPM
(2014) 1.806 - N-HBPM 45,2 anos - N-HBPM
69% - Pré-Coorte | -2+ 18.anos (Pre-
BIGOS et al. 223 Coorte)
(2021) 3
72% - Pos-Coorte 56 £20 anos (Pos
Coorte)
HAAC et al.
0 +
(2020) 329 68% 47 + 20 anos
42,4 + 11,5 anos - FPX
Lietal. (2015) 36 21 40,1 £ 10,4 anos -
HBPM
GOH et al. (2020) 321 104 85,5 + 11 anos
LONG et al.
(2014) 2050 745 61,9 + 19,7 anos
SHIQING et al.
(2019) 36 19 37,1+ 2,3 anos
SAMUEL et al. 2.228 - Antes 126 - Antes 53 + 19 anos - antes
(2023) 618 - Depois 130 - Depois 50 + 19 anos - depois
1.177 - FPX 510 - FPX 60.3 (16.4) - FPX
FU et al. (2022)
1.252 - HBPM 498 - HBPM 61.1 (14.5) - HBPM
105 - HNF 77,10% 42,7 + 18,4 anos - HNF
OLSON et al.
(2015) i 0 44,3 + 18,4 anos -
103 - HBPM 76,70% HBPM
DROEGE et al.
(2021) 103 67 41,5 (16,3) anos
CHOWDHURY;
ALRAWAUJI, 169 149 > 18 anos

LEENEN (2021)




47,12 (33,64 anos) -
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20.341 - HBPM 12.660 - HBPM
NEIFERT et al. HBPM
(2020) )
7.172 - HNF 4276-HNF | 4710(45.05an0s)
HNF
270 - DOACs
HAMIDI etal. 470 62 + 15 anos
(2019) 540 - HBPM
O'TOOLE et al. x - . .
(2021) 12.200 Né&o especificado Né&o especificado
KRANTZ et al. 655 - HNF 567 - 64 anos
(2019) 435 — HBPM
DANCHEV; 548 - Terapia
PETROV;, combinada « - x -
ZIDAROVA Né&o especificados Né&o especificado
(2013) 666 - HBPM
KHURRUM et al. o -
(2020) 1678 Né&o especificados < 18 anos
KINGDOM et al. 1.053 - Enoxparina 177 17 anos
(2019) 1.053 - Rivaroxabana
7.786 - Heparina
JACOBS etal. 11.706 > 16 anos
(2017) 10.224 - HBPM
ALl et al. (2021) 1.004 442 49,5 anos
KAY et al. (2018) 234 168 46,7 anos
SHIQING et al. 18 - Experimental 19 371 anos
(2019) 18 - Controle '
NEDERPELT et
al. (2021) 4.560 1.884 60 anos
CRUSH et al.
(2022) 362 234 56,5 anos
JOHN et al. (2022) 121 73 49,3 anos

Legenda: Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM); Heparina N&o Fracionada (HNF); Fondoparinux (FPX);
Anticoagulantes Orais Diretos (DOACS)

Fonte: Autoria propria
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A intervengdo de cada estudo foi analisada quanto ao tipo de anticoagulante
utilizado, a dose utilizada e a duragcdo do tratamento. O tipo mais comum de anticoagulante
utilizado no trauma foi a Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM) ou Enoxaparina, com
doses entre 30mg e 40mg e um tempo de tratamento variando entre 7 e 14 dias, como consta na
tabela 2. Outros dois anticoagulantes derivados da heparina que também foram utilizados,
porém, em menos casos, foram Heparina N&o Fracionada (HNF), com dose de 5.000 Ul, e 0
Fondaparinux (FPX), com dose de 2,5mg variando entre 11 e 14 dias, presentes nas tabelas 3 e

4, respectivamente.

Além disso, para contribuir com a analise do presente estudo, foram coletados
artigos que apresentam o uso de novos anticoagulantes orais, sendo usado com maior frequéncia
a Rivaroxabana, com doses de 10mg variando a duracdo do tratamento entre 20 dias e 12
semanas. Outros dois novos anticoagulantes sdo Apixabana — usado em dose de 2,5mg com
duracédo de 6 semanas — e Dabigatrana — usada em doses 75mg + 150mg com duracdo de 6

semanas (Tabela 5).



Tabela 2: Caracteristicas inerentes ao uso de Heparina de Baixo Peso Molecular nos artigos selecionados
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Autor e ano Dose do medicamento Duracéo do tratamento
GRITSIOUK et al. ., .
(2014) Variavel Variavel
30mg - peso 50 a 100kg; 12/12
BIGOS et al. (2021) horas 7-14 dias
40mg - peso > 100kg; 12/12 horas
HAAC et al. (2020) 30mg; 2x/dia Variavel
LI etal. (2015) 4.100 U; 12/12 horas 11 dias
GOH et al. (2020) 5.000 UI 6 semanas
LONG et al. (2014) 0,2-0,4 ml 35 dias
SHIQING et al. )
(2019) 5.000 UI 7 dias
FU et al. (2022) 4.000 - 4.100 Ul/dia 14 dias
DROEGE et al. ] . -
(2021) 30mg; 8/8 horas Né&o especificado
CHOWDHURY;
ALRAWAUJI, 40mg Né&o especificado
LEENEN (2021)
OTOOLE et al. ] . x .
(2021) 30mg; 2x/dia Né&o especificado
KRANTZ et al. _ . « -
(2019) 30mg; 2x/dia Né&o especificado
DANCHEYV;
PETROV;, 5.000 UI Variavel
ZIDAROVA (2013)
KINGDOM et al. .
(2019) 30mg Variavel
JACOBS etal. oma: 2dia Né&o especificado
(2017) P

40mg; 1x/dia
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30mg
KAY etal. (2018) Né&o especificado
0,5mg/Kg
SHIQING et al. :
(2019) 5.000 UI 7 dias
JOHN et al. (2022) 40mg 20 dias

Fonte: Autoria prépria

Tabela 3: Caracteristicas inerentes ao uso de Heparina N&o Fracionada nos artigos selecionados

Autor e ano ‘ Dose do medicamento ‘ Duracéo do tratamento

DANCHEV; PETROV;
ZIDAROVA (2013)

5.000 Ul ‘ Variavel

Fonte: Autoria prépria

Tabela 4: Caracteristicas inerentes ao uso de Fondaparinux os artigos selecionados

Autor e ano Dose do medicamento Duracéo do tratamento
Lletal. (2015) 2,5 mg; 1x/dia 11 dias
FU etal. (2022) 2,5 mg; 1x/dia 14 dias

Fonte: Autoria propria

Tabela 5: Caracteristicas inerentes ao uso de Anticoagulantes Orais Diretos nos artigos selecionados

Autor e ano Dose do medicamento Duracdo do tratamento

2,5mg; 2x/dia - Apixabana

GOH et al. (2020 - 6
etal. ( ) 10mg - Rivaroxabana semanas

75mg + 150mg - Dabigatrana

LONG etal. (2014) 10mg - Rivaroxabana 35 dias
KINGDOM et al. . .
(2019) 10mg - Rivaroxabana Variavel
ALl etal. (2021) 10mg - Rivaroxabana Indefinido
CRUSH et al. (2022) 10mg - Rivaroxabana 3 meses
JOHN et al. (2022) 10mg - Rivaroxabana 20 dias

Fonte: Autoria propria
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Nos artigos selecionados foram analisados os métodos de diagnostico de TEV,
sendo prevalente a utilizagdo dos métodos de Ultrassonografia (USG), seja ela tradicional, com

Doppler ou Duplex, e de Angiotomografia (Angio-TC), principalmente de torax (Figura 3).

Meétodos diagnosticos mais utilizados

5
4
Il.-zzmnnnn

m Angio-TC nTC
m USG » USG Doppler
Doppler USG Duplex
USG Venoso USG Compressivo
Flebografia Laboratoriais nao especificados

Laboratoriais - HB; TTPa; D-dimero

Figura 3: Métodos diagndsticos usados nos artigos selecionados. Legenda: Ultrassonografia (USG);
Angiotomografia (Angio-TC); Tomografia Computadorizada (TC); Hemoglobina (HB); Tempo de tromboplastina
parcial ativada (TTPa)
Fonte: Autoria prépria

Por fim, em relagdo ao desfecho do uso destes medicamentos no paciente com
trauma, quanto a HBPM, observou-se uma redugdo da incidéncia de TEV e da taxa de
mortalidade quando comparada a outras medicacbes, como a aspirina, 0s DOACs, e a HNF
(GRITSIOUK etal., 2014; JACOBS et al., 2017; SHIQING et al., 2019; KRANTZ et al., 2019;
KHURRUM et al., 2020; HAAC et al., 2020; GOH et al., 2020; NEIFERT et al., 2020).
Entretanto, é valido ressaltar que a eficacia da HPBM se mostrou intimamente relacionada ao
ajuste da dose por peso, ao invés da dose padronizada. Mediante tal informacao, pacientes com
peso maior apresentam maior risco para dose sub profilatica (BIGOS et al., 2021; KAY et al.,
2018).

Em contrapartida aos estudos anteriores, o uso de rivaroxabana foi associado a uma
taxa de mortalidade e incidéncia de TEV similar ao da HBPM, sendo um possivel substituto
para as medicacdes convencionais, principalmente em traumas pélvicos ou acetabulares

isolados, apesar das divergéncias quanto ao aumento ou ndo do risco de sangramento durante o
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uso deste farmaco (LONG et al., 2014; HAMIDI et al., 2019; ALl et al., 2021; NEDERPELT
et al., 2021; CRUSH et al., 2022). Por fim, considerando-se o conforto da via de aplicacdo na
escolha do medicamento, segundo John et al. (2022), embora haja uma possivel maior
incidéncia de TEV associada ao uso da rivaroxabana oral, esta € preferida pelos pacientes

quanto @ HBPM, que é injetavel.
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6. DISCUSSAO
6.1 Principais traumas apresentados

Os pacientes com trauma ortopédico geralmente apresentam lesdes multiplas, fator
que aumenta o risco de TEV e sangramento (HAAC et al., 2020). Nesse sentido, tem-se que
pacientes ortopédicos politraumatizados estdo entre a populacdo de maior risco para
desenvolver TVP e TEV, pois 0s mesmos apresentam os componentes da triade de Virchow,
sendo a estase sanguinea causada pelo repouso prolongado no leito e/ou uso de torniquete, a
lesdo endotelial decorrente da manipulagdo cirurgica dos membros afetados e a
hipercoagulabilidade resultante do aumento de tromboplastina gerado pelo trauma (FLEVAS
etal., 2018).

Dentre os 29 estudos selecionados, 18 (62%) relataram a presenca de traumas
ortopédicos ou de natureza contusa nos pacientes analisados. Tal levantamento corrobora com
os achados da literatura, os quais apontam 40,26% dos traumas como sendo de origem
ortopédica, principalmente pelo fato de cerca de 50% do total de traumas admitidos possuir
como etiologia acidentes automobilisticos, que cursam frequentemente com fratura de membros
inferiores (PAULO et al., 2021).

Dentre os traumas ortopédicos, a fratura de quadril é a mais frequente (GEERTS et
al., 1994; HAUT et al., 2009; O’TOOLE et al., 2021). Contudo, somente um dos estudos
analisados concorda com tal afirmacéo, evidenciando que uma definicdo acerca do tipo de
trauma mais prevalente nos servigcos de urgéncia e emergéncia é dificil de ser alcancada e,
atualmente, ainda permanece bastante divergente (GOH et al., 2020). Além disso, percebeu-se
gue uma quantidade significativa dos estudos nao trouxe uma especificacéo acerca dos tipos de
trauma analisados, fator que dificulta o levantamento de dados sobre prevaléncia (JACOBS et
al., 2017; KINGDOM et al., 2019; KRANTZ et al., 2019; KHURRUM et al., 2020; SAMUEL
etal., 2023).

6.2 Epidemiologia do TEV no cenario po6s trauma: sexo e idade

O TEV apresenta diversos fatores de risco para seu desenvolvimento. Dentre estes,
a idade do paciente merece destaque. Sabe-se que a incidéncia de tromboembolismo € maior
em individuos com 40 anos ou mais, € 0 risco aumenta exponencialmente com o avangar dos
anos (ANDERSON et al., 2003; DOUILLET et al., 2022).

Como resultado da analise dos estudos, observou-se que a média de idade dos

pacientes acometidos por trauma, e que receberam tromboprofilaxia, variou entre 40 e 60 anos,
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sendo que apenas Goh et al. (2020) e Krantz et al. (2019) apresentaram resultados discordantes
ao mencionarem uma faixa etaria superior a 60 anos e outros cinco estudos apresentaram idades
inferiores a 40 anos como prevalentes (SHIQIN et al., 2019; CHOWDHURY, ALRAWAJI,
LEENEN, 2021; KHURRUM et al., 2020; KINGDOM et al., 2019; JACOBS et al., 2017).
Também deve-se levar em consideragdo que dois dos autores ndo especificaram a média de
idade da populacdo analisada (O"TOOLE et al., 2021; DANCHEV, PETROV, ZIDAROVA,
2013).

Nesse sentido, mesmo com pequenas discordancias, cerca de 69% dos estudos
verificados estdo de acordo com a literatura atual. Sendo assim, pode-se inferir que a profilaxia
medicamentosa para 0 TEV est& sendo corretamente realizada no que diz respeito a priorizacéo
dos pacientes de maior risco com base na faixa etaria.

Em relacdo ao sexo, primeiramente analisando o perfil dos pacientes
politraumatizados, é apontado que 73,9% das admissdes no departamento de emergéncia
consistem em individuos do sexo masculino (SILVA et al., 2017). Ademais, ser do sexo
masculino constitui fator de risco para o desenvolvimento de TEV e € um preditor independente
para sobrevida precoce apds o0 acometimento por essa afeccdo (HEIT, SPENCER, WHITE,
2016). Nesse sentido, ap06s andlise dos dados, percebeu-se que houve baixa discordancia entre
os estudos selecionados e a literatura, pois apenas seis deles concluiram que a incidéncia de
traumas tratados com tromboprofilaxia foi maior no sexo feminino (LONG et al., 2014; GOH
et al., 2020; NEDERPELT et al., 2021; ALI et al., 2021; FU et al., 2022; SAMUEL et al.,
2023). Porém, outros trés ndo apresentaram separacdo por sexo, o que dificulta o tracado de
uma epidemiologia certeira para tal tema (DANCHEV, PETROV, ZIDAROVA, 2013;
KHURRUM et al., 2020; O’TOOLE et al., 2021).

6.3 Caracteristicas inerentes aos medicamentos

Ha mais de 90 anos a heparina tem seu uso empregado na anticoagulacéo e, com o
passar do tempo, na profilaxia para incidentes tromboembolicos. Apesar das novas descobertas
medicamentosas, as heparinas, tanto a ndo fracionada, quanto a de baixo peso molecular, ndo
foram substituidas significativamente, permanecendo atuantes em varios cenarios, inclusive no
contexto do trauma (ONISHI et al., 2016). Como prova de tal afirmacéo, temos o alto indice de
estudos empenhados em analisar eficacia, emprego, efeitos adversos e em fazer um comparativo

entre as heparinas e outras medicagdes antitrombaticas.
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Se comparadas entre si, ambos os tipos de heparina, HBPM e HNF, permitem
administracdo em doses variaveis, desde a medida em miligramas ou em unidades
internacionais (Ul), e por periodos de tratamento a depender das individualidades do paciente.
Contudo, a HBPM reduz com maior eficacia o risco de TVP, TEV, TEP e, consequentemente,
0 risco de mortalidade dos pacientes traumatizados (JACOBS et al., 2017; KRANTZ et al.,
2019; TRAN et al., 2022).

Em relacdo aos DOAC, observou-se que eles oferecem vantagens diversas, como
dose fixa, resposta previsivel, principalmente em relacdo a sangramentos consequentes de seu
uso, além de menor interacdo medicamentosa e alimentar (ELSEBAIE et al., 2019). Em 7
estudos analisados, a rivaroxabana ganhou destaque entre os DOAC, sendo a droga de escolha
como possivel alternativa ao uso das heparinas (LONG et al., 2014; KINGDOM et al., 2019;
GOH et al., 2020; ALl et al., 2021; CRUSH et al., 2022; JOHN et al., 2022). Sua dose fixa de
10mg, administrada uma vez ao dia, possibilita maior controle farmacocinético, melhor adeséo
medicamentosa e menores riscos de iatrogenia. Se comparada a HBPM, a incidéncia de TEV
apos seu uso € cerca de 50% menor, contudo, o risco de sangramento se mostrou semelhante
nas duas drogas (LONG et al., 2014).

A escolha do anticoagulante com finalidade profilética para o TEV deve levar em
consideracdo o0 uso racional de medicamentos, sendo 0os mesmos apropriados para suas
condicdes clinicas, em doses corretas e pelo periodo adequado. Segundo o consenso da revista
CHEST, em que se analisou os guidelines atualmente utilizados, o tratamento anticoagulante
para pacientes com TEP deve ser de, no minimo, trés meses e, para TVP, trés meses ou, até
mesmo, por tempo indeterminado, a depender do tempo de internacdo e de imobilizacdo do
paciente (STEVENS et al., 2021). Portanto, pode-se afirmar que os guidelines de referéncia
recomendam a duracdo do tratamento, independente da complicacdo a ser evitada, por trés
meses ou mais.

Nesse sentido, apenas cinco estudos mostraram que a populagdo analisada foi
medicada pelo tempo recomendado. Destes cinco, quatro utilizaram ao menos uma das
medicagdes analisadas por tempo indeterminado ou variavel, a depender das caracteristicas
individuais do paciente, medida, essa, também correta (CRUSH et al., 2022; KINGDOM et al.,
2019; DANCHEV, PETROV, ZIDAROVA, 2013; HAAC et al., 2020; GRITSIOUK et al.,
2014). O indice de estudos que ndo apresentaram qualquer dado sobre a duracao do tratamento
foi significativo (7), bem como aqueles que fizeram uso por poucos dias ou semanas (13)
(DROEGE etal., 2021; CHOEDHURY, ALRAWAIJL LEENEN, 2021; O’TOOLE et al., 2021;
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KRANTZ etal., 2019; JACOBS et al., 2017; KAY etal., 2018; ALl etal., 2021). Considerando
que o uso por tempo insuficiente diminui o efeito profilatico exercido pelas medicagoes, tal

achado € preocupante e sua pratica pode colocar a vida dos pacientes em risco.

6.4 incidéncia de TEV e métodos diagnosticos

Na literatura atual existe uma divergéncia em relagcdo a incidéncia de TEV em
pacientes com qualquer tipo de trauma, seja ele Unico ou mdltiplo. Apos a analise de milhares
de pacientes, alguns autores encontraram a progressao para tromboembolismo em 6,8% dos
casos considerados criticos, ja outros apresentaram uma porcentagem significantemente mais
baixa, 0,87% (CHU, HAGA, 2015; BOO et al., 2021)

Dos 29 estudos, 12 ndo informaram a incidéncia de TEV, contudo, os que
apresentaram tal dado divergiram em relagdo a medicacdo utilizada para a profilaxia
trombdtica, impossibilitando a comparacao fidedigna desses estudos com a literatura médica.
Jacobs et al. (2017), Krantz et al. (2019) e Neifert et al. (2020) obtiveram resultados
semelhantes ao apontarem que a HNF permitiu o maior desenvolvimento de TEV, se comparada
a outros anticoagulantes como a HBPM. J& Kingdom; Miller; Savage (2019), Crush et al.
(2022), John et al. (2022) e Ali et al. (2021) levantaram dados sobre a incidéncia apds o uso de
Rivaroxabana e encontraram taxas menores que 2%, o que indica bom efeito profilatico dessa
droga. Em contrapartida, Nederpelt et al. (2021) e Goh et al. (2020) analisaram a eficacia dos
NOACs em geral, contudo, somente Nederpelt et al. (2021) mencionou dados sobre o
desenvolvimento posterior de TEV, resultando em uma incidéncia de zero, ou seja, o melhor
indicador dentre todos os estudos verificados.

Em relacdo aos métodos diagnosticos, o departamento de imagem cardiovascular
da Sociedade Brasileira de Cardiologia (2019) deixa claro que o diagndstico de TEV pode ndo
ser objetivo, portanto, é de suma importancia dar foco para a descoberta de TEP e TVP,
complicacdes comuns do TEV. Em relacdo aos exames de imagem, temos como padrdo ouro
para a TVP a ultrassonografia vascular (USV) com doppler, pois oferece informagdes venosas
anatdmicas e funcionais. Ja para o TEP, o0 exame de escolha para aqueles pacientes classificados
como risco moderado ou alto apos a aplicacdo do escore de Wells é a angiotomografia de torax
(angio-TC), que possibilita a avaliagcdo da artéria pulmonar e seus ramos (BURIHAN et al,
2019).

Observou-se que 15 autores apresentaram o uso de USG, indicando que grande

parte da comunidade meédica concorda com a eficécia e especificidade do exame. Porém, nem



35

todos relataram o tipo de técnica utilizada (convencional ou doppler). Em adicédo, 6 estudos
utilizaram especificamente a angio-TC para a pesquisa de TEP e outros 5 apenas a tomografia
computadorizada convencional. A escolha do método de imagem pode ser diferente a depender
do estabelecimento solicitante, da estabilidade hemodindmica do paciente, bem como de suas

caracteristicas pessoais.

6.5 Desfechos

O uso de derivados da heparina e de antagonistas da vitamina K na tromboprofilaxia
esta bem estabelecido na literatura. Entretanto, diversos estudos, nos ultimos anos, buscam
avaliar a viabilidade de medicamentos alternativos, como 0s novos anticoagulantes orais, para
0 manejo dessa condicdo. Atualmente, tem-se que os DOACs sdo, no minimo, tdo eficazes
guanto os antagonistas da vitamina K, e que podem, inclusive, ser associados a menor risco de
sangramento (FREDENBURGH; WEITZ, 2020).

Ao discutir sobre o uso de rivaroxabana, temos que Crush et al. (2022) chegou a
uma conclusdo semelhante ao estudo de Fredenburgh; Weitz (2020), em que concluiu que o uso
de rivaroxabana ndo € inferior a outros agentes convencionais usados para profilaxia de TEV.
Um outro estudo afirma que a rivaroxabana esta associada a reducéo significativa do risco de
TEV, sem aumentar o risco de sangramento (ALI et al., 2021).

Em uma meta-andlise de Douillet et al. (2022), por meio de 14 artigos, encontrou
que o uso de rivaroxabana foi satisfatoriamente mais efetivo que a heparina de baixo peso
molecular e fondaparinux em pacientes com imobilizagdo de membros inferiores. Além de sua
superioridade na prevencdo de desenvolvimento de tromboembolismo, esse medicamento
mostrou-se com risco reduzido de levar a sangramento, sendo este um achado presente também
no trabalho de Ali et al. (2021) e Haykal et al. (2021). Assim, a rivaroxabana aparenta ser um
substituto adequado a HBPM no trauma (CRUSH et al. 2022).

Em contrapartida, Nederpelt et al. (2021) traz que houve incidéncia similar de
tromboembolismo venoso e sangramento em pacientes traumatizados que fizeram uso de
DOACs ou HBPM para tromboprofilaxia. Sendo assim, este estudo entra em desacordo com 0s
citados anteriormente, mas em concordancia com outras pesquisas, como de Nederpelt et al.
(2021) e Abatzis-Papadopoulos et al. (2023), que obtiveram conclusdes semelhantes acerca da

equiparacao da eficécia e seguranca entre os dois tipos de medicamentos.
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Além da avaliagdo dos DOACSs, houve estudos comparando os desfechos entre o
uso de heparina ndo fracionada e enoxaparina, como Olson et al. (2015), Neifert et al. (2020),
Krantz et al. (2019).

Os resultados da comparacdo se mostraram semelhantes no estudo de Krantz et al.
(2019), que avaliou a mortalidade de pacientes ao usar essas drogas. Dos 655 pacientes usando
heparina ndo fracionada e 435 usando enoxaparina, 5,3% dos individuos administrados com
HNF tiveram morte intra-hospitalar e 5,7% usando enoxaparina. Assim, devido a proximidade
entre os achados, ndo ha como dizer se existe uma vantagem nitida entre uma das drogas, e
mais estudos precisam ser realizados para se alcancar uma conclusao.

Entretanto, ao se comparar a enoxaparina com a rivaroxabana, € possivel notar uma
diferenca mais concreta nos desfechos. Pacientes que receberam enoxaparina tiveram maior
incidéncia de mortalidade (11 dos 1053 pacientes da amostra) em compara¢do aos que
receberam rivaroxabana (0 de 1053 pacientes). Ademais, 0s pacientes que receberam
enoxaparina apresentaram permanéncia mais longa na UTI em comparagcdo com 0s que
receberam rivaroxabana (maximo de 33 dias e 26 dias, respectivamente) (KINGDOM,
MILLER; SAVAGE, 2019).

De modo geral, ndo ha, estatisticamente dizendo, diferenca significativa na
incidéncia de tromboembolismo venoso, risco de sangramento, e mortalidade em pacientes que
usaram DOACs ou HBPM como tromboprofilaxia. Além disso, DOACs apresentam igual
eficacia, seguranca e mortalidade quando comparados a heparina de baixo peso molecular
(ABATZIS-PAPADOPQOULOS et al., 2023). Entretanto, houve ainda estudos cujos resultados
concluiram que DOACs sdo mais efetivos que HBPM, seja na profilaxia de tromboembolismo
ou no menor risco associado de sangramento (HAMIDI et al., 2019; ALI et al., 2021;
DOUILLET et al., 2022), tornando o desfecho sobre eficacia e complicacdes desses farmacos
algo inconcluso.

Por isso, pode-se inferir que € necessario um maior nimero de ensaios clinicos
randomizados, comparando ambas as medicagdes, a fim de consolidar efetivamente a eficécia
e seguranca entre um grupo de anticoagulantes sobre o outro, para que assim seja possivel

estabelecer, de fato, uma vantagem para um dos medicamentos.
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7. CONCLUSAO

Mediante 0 exposto, tem-se que o TEV decorre de uma inadequacdo, de causa
multifatorial, na coagulacdo sanguinea que, frequentemente, acomete individuos
politraumatizados e possui sua incidéncia e quadro clinico agravados na auséncia do uso de
medicacgOes profilaticas antitrombdticas, podendo culminar, inclusive, em morte. Nesse
contexto, a comparagao entre os diferentes anticoagulantes, levando em consideragéo a melhor
eficacia, menores efeitos adversos, comodidade posoldgica e, principalmente, melhores

desfechos, faz-se necessaria.

A comparacédo entre a HBPM e a HNF demonstrou achados muito similares em
relacdo a mortalidade. Portanto, sem a realizacdo de mais analises cientificas, ndo é possivel
afirmar se uma das drogas possui vantagens nitidas em relacéo a outra. Ha, ainda, de se salientar
que, mesmo com alguns dados relatados, a escassez de informacdes referentes as taxas de
mortalidade por TEV ainda pdde ser demonstrada nos resultados desta revisédo, uma vez que 0
desfecho “mortalidade” foi fracamente explorado ap6s o uso de anticoagulantes. Sendo assim,
permanece a duvida se tais medicacdes realmente diminuem significativamente a mortalidade,

abrindo brechas para novas pesquisas especificas acerca do tema.

Em relacdo aos principais tipos de anticoagulantes utilizados, houve predominancia
no uso das heparinas, principalmente a HBPM que, apesar de ja ter sido considerada uma
segunda opcdo profilética, demonstrou cumprir seu papel ao reduzir mais a incidéncia de TEV,
a recorréncia de TVP e culminar em menor risco de sangramento, ou, a0 menos, manter as
mesmas taxas de desfecho, se comparada a HNF. Os DOAC obtiveram um pequeno destaque
como drogas de escolha para o TEV. Dentre os disponibilizados para uso e comercializagéo,
apenas a apixabana, a dabigratana e, predominantemente, a rivaroxabana foram analisadas e
dados acerca da edoxabana ndo foram encontrados. Conclui-se que o0 uso de tais farmacos
possui, realmente, maior comodidade posoldgica e menores riscos de dosagem terapéutica

erronea, ja que sdo utilizados em doses fixas.

Acerca dos desfechos proporcionados pelos diferentes anticoagulantes, houve
concordancia sobre a eficacia dos DOACS, que se mostrou semelhante a dos AVKs, além de se
associar a menor risco de sangramento, principal efeito adverso de farmacos que afetam a
coagulacao sanguinea. Em acréscimo, a rivaroxabana, em especifico, quando comparada com

a HBPM, por vezes, culmina no mesmo indice de TEV, outrora, se mostra mais eficaz em seu
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papel tromboprofilatico, com menores efeitos adversos e maior queda na mortalidade. Portanto,
conclui-se que os DOACS, especialmente a rivaroxabana, sdo bons substitutos da HBPM em

situacOes de traumatismo.

O diagnostico de TEV e suas complicacbes pode ser realizado mediante escores
clinicos, exames laboratoriais, prevalecendo o D-dimero, e exames de imagem. Observou-se a
predominancia da USG, porém, com grande variacdo entre a técnica simples e com uso de
doppler, bem como da TC, também variando entre a realizacdo, ou ndo, da angiotomografia.
Por sua alta especificidade e sensibilidade, é necessaria maior discussdo e implementagéo de
protocolos que deixem claro quais exames de imagem podem ser considerados primeira linha
para 0 TEV e quais podem auxiliar no diagndstico primario ou na busca por diagnosticos
diferenciais, bem como sua correta solicitacao e realizacdo. Sugere-se, ainda, que a comunidade
cientifica foque na pesquisa dos métodos de USG com doppler e angiotomografia de torax,
devido ao fato dos mesmos avaliarem, especificamente, 0s ramos arteriais € Vvenosos

frequentemente obstruidos por trombos e émbolos.

Se comparada com a literatura atual, a incidéncia de TEV ainda se apresenta muito
incerta. Este fato pode estar relacionado aos diversos fatores de risco para seu desenvolvimento,
que se alteram entre 0s pacientes, bem como as diferentes medicacdes utilizadas para sua
profilaxia e tratamento, culminando em desfechos divergentes. Porém, se levarmos em
consideracdo somente o tipo de medicacdo utilizada, o grupo das heparinas apresentou uma
incidéncia significativamente maior de TEV, TVP e TEP, se comparadas aos DOAC. Portanto,
ressalta-se a necessidade de continuar investindo em pesquisas sobre o controle de qualidade,

além de lutar por maior disponibilidade e acessibilidade comercial dos novos anticoagulantes.
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