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REesumo

O objetivo deste protocolo, realizado atra-
vés de uma revisdo sistematica da literatura, é
estabelecer, a partir de uma estratificagdo da
gravidade e do risco para tromboembolismo
pulmonar (TEP), qual a melhor abordagem
terapéutica, bem como definir esquemas profi-

laticos para reduzir a incidéncia de TVP e TEP.

PALAVRAS-CHAVE: Tromboembolismo

pulmonar; Anticoagulagio; Trombdlise.

INTRODUCAO

O TEP ¢ uma doenga cardiopulmonar co-
mum que nos EUA apresenta uma incidéncia de
1:1000 individuos, cursa com uma mortalidade
de até 15% nos primeiros 3 meses. Em cerca de
10% dos casos, a apresentagdo ¢ morte stbita.
Sua principal complicagio, a longo prazo, é a
hipertensdo pulmonar.

A fisiopatologia é explicada em parte por
estados de hipercoagulabilidade, herdados
ou adquiridos, e ao processo aterosclerotico
vascular. Assim, doengas como a resisténcia a
proteina C ativada, deficiéncia das proteinas C e

S, antitrombina III e plasminogénio, presenga de

67  Revistado Hospital Universitario Pedro Ernesto, UER]

anticorpos antifosfolipides, eleva¢io da concen-
tragdo do fator VIII, imobilizagdo prolongada,
cirurgia, trauma, cancer, uso de contraceptivos,
gravidez, puerpério, obesidade, acidente vascu-
lar cerebral, lesdo da medula espinhal e perma-
néncia de cateter venoso central sdo cendrios e
situacdes favoraveis ao desenvolvimento do TEP.

Os sintomas mais comuns consistem em dor
toracica, taquicardia e dispneia. E, portanto, um
quadro clinico inespecifico e passivel de confu-
sdo com diversas doengas como, por exemplo,
sindrome coronariana aguda. Assim, o nivel de
suspeita deve ser sempre elevado, para possibi-
litar o diagndstico precoce e a implementagdo
do tratamento rapidamente.

Alguns exames complementares podem
ser uteis para o diagndstico: o eletrocardio-
grama e a radiografia de térax podem mostrar
alteragoes caracteristicas, inespecificas e até
serem normais. A cintilografia pulmonar com
areas de hipoperfusio e ventilagao preservada
sugere embolia pulmonar; ao contrario, uma
cintilografia normal afasta esse diagndstico.
Em aproximadamente 50% dos casos, a cinti-
lografia é inconclusiva e uma angiotomografia
computadorizada helicoidal pode confirmar
o diagnostico. O ecocardiograma é util para a



estratificacdo de gravidade uma vez que é capaz
de detectar disfun¢iao do ventriculo direito -
marcador de mau progndstico, como veremos
adiante. A angiografia - padrio ouro - deve ser
reservada para 0s casos em que os exames acima
mencionados foram incapazes de estabelecer o
diagnostico, por causa do seu carater invasivo
e riscos associados ao contraste, por exemplo.
(Tab. 1 e Fig.1)

TRATAMENTO

SuPORTE HEMODINAMICO E
RESPIRATORIO

O paciente com TEP, muitas vezes, apresen-
ta-se com instabilidade hemodindmica, sendo
necessario suporte farmacoldgico com agentes
inotrépicos e vasoconstrictores, bem como
suporte ventilatdrio.

Expansdo volémica agressiva pode piorar a
fun¢éo ventricular direita, causando sobrecarga
ou mecanismo reflexo de diminui¢do da contra-
tilidade cardiaca.

A noradrenalina est4 reservada aos pacien-
tes com hipotensio e sinais de hipoperfusio
como acidose metabolica, elevagio de lactato,
diurese protraida, etc.

Nas situacoes de instabilidade hemodina-
mica com disfun¢io cardiaca, normalmente
pela faléncia do VD secunddria a hipertensdo
arterial pulmonar, utilizamos a dobutamina com
bons resultados.

Embora alguns estudos sugiram que a
levosimedana também tenha efeito sobre a hi-
pertensdo pulmonar, nds a reservamos para os
casos em que a resposta a dobutamina néo foi
satisfatoria. Nesse mesmo cendrio, outra opgao
¢ o milrinone, especialmente no subgrupo com
grave disfuncgdo de VD.

Vasodilatadores diminuem a pressdo pul-
monar e a resisténcia vascular pulmonar em ani-
mais e, em menor escala, em pacientes com TEP.

Nesse momento, ainda nio ha evidéncia
cientifica suficiente para validar o uso de vaso-
dilatadores como antagonistas da endotelina,
inibidores da fosfodiesterase ou sildenafil para
tratamento da hipertensdo pulmonar aguda
secundaria ao TEP. Portanto, ndo sdo drogas
que utilizamos no nosso servico.

A hipoxemia e hipocapnia sdo frequente-
mente encontradas em pacientes com TEP. Na
nossa experiéncia, na maioria absoluta, ha me-
lhora clinica apenas com oxigénio nasal, mas em

raras situagoes de insuficiéncia respiratoria sdo

TABELA 1. ESTIMATIVA PRE-TESTE DE PROBABILIDADE DE TEP.

« Taquipneia
o Dor toracica

Alto Risco - Imobilidade

« Dispneia subita inexplicada

« 2 dos seguintes critérios:

- Fratura de mmii

- Grande cirurgia

- Sincope com sinais de sobrecarga VD ao ECG

- Sinais de possivel TVP (dor unilateral, eritema, calor, edema e rubor)
- Sinais radioldgicos de oligoemia ou de infarto pulmonar

Risco Intermedidrio | « Nao classificado plenamente como baixo ou alto risco

o Taquipneia
o Dor torécica

Baixo Risco .
comorbidades

o Auséncia de dispneia subita

« Dispneia, taquipneia e dor tordcica presentes, mas explicdveis por outras

o Auséncia de fatores de risco
o Alteragoes radiograficas explicéveis por outras comorbidades
« Anticoagula¢do adequada (RNI > 2 e TTPA > 1,5 x controle) na semana.
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SUSPE(TA DE TEP

INSTABILIDADE CLINICA/ INSUFICIENCIA RESPIRATORIA |

ALTERADO|

CINTILOGRAFIA
PULMONAR

—»

FiGuraA 1: AP: ALTA PROBABILIDADE; P1: PROBABILIDADE INTERMEDIARIA; BP: BAIXA PROBABILIDADE; POS: POSITIVO;

NEG: NEGATIVO; AGP: ARTERIOGRAFIA PULMONAR; RM: RESSONANCIA MAGNETICA;TCZ TOMOGRAFIA COMPUTADORI-

7ADA; ETE: ECOCARDIOGRAMA TRANSESOFAGICO.

necessarias intubacio orotraqueal e ventilagdo
mecénica (VM). A pressdo intratoracica positiva
induzida pela VM pode diminuir o retorno
venoso e piorar a fun¢io do VD em pacientes
com TEP macico. Portanto, normalmente,
optamos por PEEP (pressdo expiratdria final
positiva) mais baixa. Baixos volumes correntes
(em torno de 6 mL/kg) devem ser usados em
uma tentativa de manter a pressao de platd em
torno de 30 cm de H20.

Assim, o tratamento da repercussdo he-

modinidmica do tromboembolismo pulmonar
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ndo é muito diferente do utilizado para outras
situagdes de choque. O suporte hemodinamico é
baseado em drogas inotrdpicas e aminas, supor-
te respiratorio com O2 suplementar, ventilagdo
nao invasiva ou ventilagdo mecanica.

A particularidade do tratamento do TEP
nio estd no suporte clinico/hemodinamico/
respiratorio semelhante a outros cendrios na
terapia intensiva. Na verdade, o foco principal
é na reversao do trombo causador dessa doenga,

COmo veremos a seguir.



ANTICOAGULACAO

O tratamento com a anticoagulagio repre-
senta papel principal no manejo de pacientes
com TEP. Os objetivos do tratamento inicial
com a anticoagula¢do sdo prevenir morte e re-
corréncia de eventos com uma aceitavel taxa de
complicagdes por sangramento. Considerando
a alta taxa de mortalidade em pacientes nio
tratados, a anticoagula¢io deve ser considerada
e iniciada tdo logo exista alta suspeita de TEP en-
quanto aguardamos a confirmacio diagnostica.

Um répido efeito anticoagulante s6 é al-
cangado por via parenteral, como heparina ndo
fracionada (HNF) intravenosa ou heparina de
baixo peso molecular (HBPM) e fondaparinux
subcutineos.

Sua eficacia esta diretamente relacionada a
adequagdo dos niveis terapéuticos nas primeiras
24 horas de tratamento (TTPa alvo no caso da
HNEF), portanto aten¢io especial deve ser dada
para tal objetivo.

HepariNA NAO FRACIONADA
(HNF)

A heparina atua primariamente através da
ligagdao com a antitrombina III, uma enzima que
inibe as trombinas dos fatores de coagulacio
(fator IIa, IXa, Xa, XIa e XIIa). Acelera sua acio
enzimatica, impedindo a formagdo de novos
trombos e permitindo que mecanismos endé-
genos fibrinoliticos lisem o codgulo ja formado.

A HNE sob infusio continua, proporciona
maior estabilidade nos niveis séricos da hepa-
rina, com menor ocorréncia de sangramentos
quando comparada a administrag¢ao intermiten-
te. Por esse motivo, sempre que optamos pelo
uso da HNF, o fazemos por infusdo continua por
via intravenosa. Atualmente, ela foi substituida,
como o agente de escolha inicial, pela HBPM.

Mas em determinadas situagdes segue como
o agente ideal: TEP macigo com hipotensao per-
sistente, alto risco de sangramento, quando se
considera a possibilidade de trombdlise, quando
a absorc¢do pela via subcutinea é imprevisivel

(obesidade moérbida, anasarca) e na insuficiéncia

renal avangada.

Noés utilizamos esquemas com dose corri-
gida pelo peso com bolus de 80U/Kg como dose
de ataque, seguida da dose de manutengdo de
18U/Kg/h. Essa estratégia mostrou-se ser mais
eficaz em atingir niveis ideais de anticoagulagio
em 24 horas quando comparada a regimes de
doses fixas. O ajuste da dose serd feito conforme
as variagdes do TTPa a cada 4-6h, mantendo-se
entre 1,5 e 2,5 vezes o valor basal do paciente.

O tempo de tratamento, em geral, ¢ de cinco
a sete dias, coincidindo com o tempo necessario
para se alcancar adequada anticoagulagdo com
o uso de anticoagulantes orais que devem ser
iniciados tdo logo sejam alcancados niveis de
TTPa ideais (Tab. 2).

Em situagdes especiais, pacientes podem
necessitar de doses extremamente altas de he-
parina sem atingir niveis adequados do TTPa
(resisténcia a heparina). Nesses casos, a dose da
HNF deve ser corrigida pelo anti-Xa.

HeprariNA DE Barxo PEso
MotecuLAar (HBPM)

A HBPM apresenta maior biodisponibi-
lidade, dose-resposta mais previsivel e uma
meia-vida mais longa do que a HNE por isso ¢
hoje a droga de escolha nesses casos. A dose de
enoxaparina recomendada ¢ de 1mg/Kg a cada

TABELA 2. AjusTE DE DOSE DE HNF BASEADA EM
TTPa.

TTPa Ajuste de HNF

80U/Kg em bolus;

< 35s (relagdo < 1.2) | aumenta a infusdo
em 4U/Kg/h
40U/Kg em bolus;

35-45s (1.2 - 1.5) aumenta a infusio
em 2U/Kg/h

46 - 70s (1.5 - 2.3) Mantido

Reduz a infusido em

71 -90s (2.3 - 3.0) 2U/Kg/h

Interrompe a infusdo
por 1h; reduz em
3U/Kg/h

71 - 90s (2.3 - 3.0)
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12h ou 1,5mg/Kg em dose unica didria.

Deve ser administrada com cautela em
pacientes com insuficiéncia renal.

Sdo poucas as situagdes em que medimos
os niveis de atividade do antifator Xa para aferir
o nivel da anticoagulagéo: insuficiéncia renal,
gravidez, obesidade mdrbida, baixo peso (<45kg
mulher e <57kg homem). O horario ideal de
coleta da amostra é 4h apods a dose da manha,
quando os niveis anti-Xa estdo mais elevados. O

alvo terapéutico varia de 0,6 a 1,0U/ml.
INIBIDOR DO FATOR XA

O fondaparinux mostrou ser, pelo menos,
tdo efetivo e seguro quanto a HNF para o tra-
tamento do TEP em pacientes hemodinamica-
mente estaveis, podendo ser considerado uma
boa opg¢ao terapéutica.

Com meia-vida de 15-20h, permite sua
administra¢io subcutinea uma vez ao dia.

Atualmente, reservamos este agente para
o0s pacientes que apresentam trombocitopenia
relacionada ou ndo a heparina.

Estd contraindicado em pacientes com
disfungdo renal com clearence de creatina <
20mL/min.

ANTICOAGULANTES ORAIS

Os cumarinicos sdo anticoagulantes orais
que agem inibindo a sintese de fatores da co-
agulacdo dependentes de vitamina K (II, VII,
IX e X), além das proteinas C e S. O controle
laboratorial é realizado através da dosagem do
tempo e da atividade da protrombina (TAP).

O objetivo terapéutico no tratamento do
TEP é manter o INR entre 2,0 e 3,0, faixa na qual
foi demonstrada boa eficicia antitrombotica
com pequena incidéncia de sangramento.

A dose inicial de varfarina é de 5mg/dia,
podendo ser iniciada concomitantemente com
aheparina, ap6s atingir niveis de T'TPa terapéu-
ticos ou de 12 horas com enoxaparina.

Em geral, o tempo médio para se obter a
anticoagulagdo adequada com varfarina é de
cinco dias; e, apds dois dias consecutivos com
INR em faixa terapéutica, suspendemos a anti-

coagulagdo parenteral.
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TROMBOLISE

Ensaios clinicos randomizados tém consis-
tentemente mostrado que a terapia trombolitica
resolve rapidamente a obstru¢iao tromboembo-
lica e exerce efeitos benéficos nos pardmetros
hemodinamicos de forma mais eficaz que a
heparina. No entanto, como esperado, apresenta
maior incidéncia de sangramentos. Assim, sua
indicagdo é reservada a casos de maior gravi-
dade.

Os tromboliticos sdo hoje a principal fonte
de controvérsia no tratamento do TEP e, por-
tanto, descrevemos abaixo um breve historico
da sua indicacio.

Em 1977, 0 FDA aprovou o primeiro trom-
bolitico para tratamento do TEP - a estreptoqui-
nase. Posteriormente, em 1990, o fator ativador
do plasminogénio tecidual (rt-PA) também foi
aceito.

TEP macigo é o grupo de pior prognostico
caracterizado por instabilidade hemodinamica
associada a disfungdo de VD. Nesses pacientes,
o risco associado a trombolise é menor do que
o risco de hemorragia. Sio, portanto, a classe de
pacientes onde os tromboliticos estdo indicados.

Ha controvérsia, porém, no subgrupo de
pacientes estaveis hemodinamicamente, mas
com sinais de disfuncido de VD ao ecocardio-
grama, que pode representar até metade dos
casos. Nesse cendrio, a trombdlise melhora a
perfusdo pulmonar (como visto pela cintilogra-
fia pulmonar), a disfun¢do do VD (como visto
no ecocardiograma) e a resolu¢do do trombo
(como visto na arteriografia). Esses beneficios,
porém, nio foram acompanhados de reducio
da mortalidade, quando comparada a hepari-
na. Assim, a terapia deve ser individualizada,
especialmente nesse cendrio.

Os regimes de tromboliticos com estrepto-
quinase, uroquinase e rt-PA estao mostrados na
tabela abaixo. Resultados satisfatdrios também
tém sido obtidos com bolus duplo de reteplase,
duas inje¢oes (de 10U) 30 min a parte. Heparina
ndo deve ser infundida concomitantemente com

a estreptoquinase ou uroquinase, mas pode ser



TaBELA 3. REGIMES TROMBOLITICOS APROVADOS PARA TEP.

Droga Regime Convencional Regime Acelerado
Estreptoquinase 250.000 UI por 30min, seguido por | 1,5 milhdes de UI em 2h
ptoquit 100.000 U/h por 12-24h
. 4.400 UL/k por 10min, seguido por .
Uroquinase 4400 UI/Kg/h por 12-24h 3 milhoes de UT por 2h
0,5mg/kg por 15min
rt-PA 100mg por 2h (max 50mg)

administrada durante a infusdo da alteplase
(Tab. 3).

Aproximadamente 92% dos pacientes po-
dem ser classificados como respondedor a trom-
bolise baseado em melhorias nos dados clinicos
e ecocardiograficos dentro das primeiras 36h.

O grande beneficio foi observado quando o
tratamento ¢ iniciado dentro das primeiras 48h
do inicio dos sintomas, mas a trombolise pode
ser util em pacientes que tenham tido sintomas
até 6-14 dias.

A terapia trombolitica carrega um signi-
ficativo risco de sangramento, especialmente
quando existem outras comorbidades: taxa
acumulada de 13% de grande sangramento e
1,8% de chance de sangramento intracraniano/
hemorragia fatal.

Na avaliacdo de risco-beneficio da trom-
bolise, é importante o diagndstico preciso e
precoce além de estratificar a gravidade da
apresentacdo clinica e utilizar os exames com-
plementares como o ecocardiograma. Devemos
lembrar sempre também das contraindica¢des
ao trombolitico (Tab. 4).

Em resumo, a terapia trombolitica é a pri-
meira linha de tratamento em pacientes com
alto risco para TEP e que apresentam choque
cardiogénico e/ou hipotensio arterial persisten-
te, salvo as contraindicagdes absolutas.

Rotineiramente, o uso da trombolise em
pacientes que ndo sejam de alto risco ndo é
recomendado, mas pode ser considerado em
um seleto grupo de pacientes com risco inter-
medidrio e apds uma profunda consideragdo
das condi¢des que aumentam o risco de san-

gramento. A terapia trombolitica ndo deve ser

TABELA 4. CONTRAINDICAGCOES A TERAPIA
TROMBOLITICA.

ABSOLUTAS

AVE hemorragico ou sangramento de origem
desconhecida em qualquer tempo.

AVE isquémico hé < 6 meses.

Lesdo ou neoplasia de SNC.

Grande trauma, cirurgia, trauma cerebral em
menos de 3 semanas.

Sangramento gastrointestinal no dltimo més.

Sangramento conhecido.

RELATIVAS

AIT < 6 meses

Terapia anticoagulante.

Gestagdo ou 1 semana de puerpério.

Pungéo venosa ndo compressivel.

Reanimagéo cardiopulmonar demorada.

Hipertenséo refratdria PAS > 180mmHg

Doenga hepatica avancada.

Endocardite infecciosa.

Ulcera péptica ativa.

usada em pacientes com risco baixo para TEP e

apresentacdes clinicas menos graves.

Firtro DE VEIA CAvAa

Os filtros sdo posicionados, normalmente,
na porgdo infrarrenal da veia cava inferior.

Sdo indicados para preven¢do do TEP em
pacientes com contraindica¢io a anticoagulacéo
e naqueles que apresentam recorréncia do trom-
boembolismo venoso a despeito do tratamento

anticoagulante adequado.
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Complica¢des dos filtros permanentes de
veia cava inferior sdo comuns, mas, geralmen-
te, ndo fatais. Complicagdes precoces incluem
trombose no sitio de inser¢do (até 10%) e as
mais tardias sdo trombose venosa profunda re-
corrente em aproximadamente 20% e sindrome
pos-trombdtica em 40% dos pacientes.

Outros tipos de filtros foram desenvolvidos
para serem removidos apos periodo de uso
necessario. E recomendado que sejam retirados
com duas semanas da implantag¢io, com risco de
migragdo e trombose, se uso prolongado.

Nos reservamos o uso de filtros de veia cava
para os casos com contraindica¢des absolutas a
anticoagulagdo e um elevado risco de recorrén-
cia de trombose, incluindo, por exemplo, pds-
-operatorio imediato de neurocirurgia ou outra
cirurgia de grande porte. Pode ser considerado
também em gestantes que desenvolvem trombo-
se extensa nas semanas que antecedem o parto.
Assim que for seguro o uso da anticoagulagio, os
filtros temporarios devem ser removidos; porém
ndo existem dados de estudos randomizados
prospectivos que definam o tempo ideal de uso
do filtro de veia cava.

EMBOLECTOMIA CIRURGICA

Os casos que mais se beneficiam com a
embolectomia sdo os de obstrugdo subtotal do
tronco da artéria pulmonar ou de seus ramos
principais.

Por um longo tempo, a embolectomia
pulmonar manteve-se como uma cirurgia de
auxilio e hd poucos dados quanto a sua eficacia
e seguranqa.

A embolectomia cirurgica tem sido re-
servada para os casos de TEP que apresentam
contraindica¢io a trombdlise, aos que néo res-
ponderam a esta terapia e permanecem instéveis
e aqueles com forame oval patente ou trombo
intracardiaco.

Sangramento pode ser uma complicagdo
em pacientes que foram trombolisados no
pré-operatorio, embora a trombolise nido seja
contraindicagio a este procedimento. A colo-
cagdo rotineira de filtro de veia cava inferior é
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controversa.
Os resultados da embolectomia pulmonar

mostram uma mortalidade precoce alta.

EMBOLECTOMIA E
FRAGMENTACAO PERCUTANEA
POR CATETER

A técnica percutanea para abrir parcialmen-
te o trombo pulmonar ou uma artéria pulmonar
mais calibrosa pode ser salvadora em varias
situagdes criticas de TEP de alto risco. Embora
as evidéncias disponiveis sejam limitadas a série
ou relato de casos, tais procedimento podem
ser realizados com uma alternativa a trombo-
lise quando ha contraindica¢io absoluta, como
uma terapia adjunta quando a trombolise tiver
falhado.

A embolectomia por sucgdo via cateter
(Greenfield) foi introduzida em 1969 e continua
sendo o tnico dispositivo aprovado pelo FDA.

Fragmentagdo e dispersdo usando cateter
cardiaco convencional ou especifico de pulméo
com dispositivo rotacional ou de maceragdo
sao usados desde 1980. Variavelmente, bons
resultados sdo descritos com o uso atual destes

dispositivos.

ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS /
SUMARIO DAS RECOMENDACOES
(FiG. 2)

EmBoLIA PULMONAR DE ALTO Risco

Pacientes com TEP apresentando choque
ou hipotensao arterial (considerado como EP
macica) estdo sob alto risco de morte intra-
-hospitalar, especialmente durante as primeiras
horas apds admissao.

A HNF intravenosa deve ser a droga de
escolha para anticoagulagio inicial nesses pa-
cientes, ja que a HBPM e o fondaparinux néo
foram testados neste cenario.

Deve ser utilizada a terapia com tromboli-
ticos caso ndo haja contraindicagdes absolutas.

As opgdes atuais sdo: estreptoquinase e rt-PA.



/

Sem hipotensao, sem insuficiéncia respiratéria
VD normal

TEP pequeno ou de baixo-moderado
risco

Anticoagulagéo e suporte clinico

tromtélise

v 7

sem sucesso

FiGura 2.

Havendo falha da trombolise em melhorar o
estado hemodindmico ou contraindicagdes para
seu uso, a embolectomia cirtrgica é a terapia
de escolha.

O tratamento de suporte hemodinidmico
deve incluir reposi¢do volémica com cuidado e
sem grandes volumes, aminas (noradrenalina)
e inotrdpicos (dobutamina), conforme a neces-

sidade e quadro clinico do paciente.

EmBoLiA PuLMONAR DE NAO ALTO
Risco

Pacientes normotensos com TEP de nio
alto risco geralmente apresentam progndstico
favoravel. Para a maioria dos casos, sem disfun-
¢do renal grave, nos utilizamos a HBPM - mais

frequentemente a enoxaparina.

EmBoLiA PuLMONAR DE Risco
INTERMEDIARIO

Sao aqueles pacientes que apresentam
estabilidade hemodinidmica na admisséo, po-
rém com evidéncias de disfun¢io ventricular

direita e/ou injuria miocdardica. Nesses casos, a

com hipotensdo e insuficiéncia respiratéria
disfungao de VD

TEP extenso ou de alto risco

A\
contraindicagdo a trombélise

sim
embolea{ ﬁlb%e veia

cava

anticoagulagao e suporte clinico

relagdo risco-beneficio da trombolise pode ser
favoravel em apenas uma parcela de pacientes
selecionados, particularmente aqueles sem alto
risco de sangramento. Assim, a indicagdo deve

ser individualizada.

EmBoOLIA PULMONAR DE BAIXO
Risco

Sdo aqueles pacientes que ndo apresentam
os principais fatores de gravidade relacionados
ao TEP, que podem ser avaliados para alta
precoce nos casos de cuidado extra-hospitalar
apropriado com terapia de anticoagulagio.

Nos utilizamos o esquema de enoxaparina
(Img/Kgde 12/12h ou 1,5mg/kg em dose tnica
diaria) com associagdo da varfarina apds 12
horas da primeira dose da heparina. Uma vez
atingido o INR alvo, suspende-se a heparina e
o paciente recebe alta hospitalar. Existe a alter-
nativa da alta hospitalar precoce com o uso da
enoxaparina domiciliar (nesse caso, a posologia
Unica didria é a recomendada) em associa¢do

com a varfarina.
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ANTICOAGULACAO A LONGO PrAZO
E PROFILAXIA SECUNDARIA

A terapia anticoagulante a longo prazo nos
pacientes com TEP visa prevenir a recorréncia
de eventos tromboembolicos fatais e néo fatais.
Os cumarinicos sdo usados na grande maioria
dos pacientes objetivando um alvo terapéutico
com INR entre 2,0 e 3,0.

A duragdo do tratamento com anticoagu-
lantes orais ¢ variavel. Nos preconizamos que
pacientes com fatores de risco considerados
removiveis, como o uso de estrogénio ou pro-
cedimento cirdrgico, deverio ser tratados por
trés meses, desde que suspensa a exposi¢do a
estas situagdes.

O primeiro episddio de trombose sem cau-
sa identificavel é tratado por, pelo menos, trés
meses. Na recorréncia ou naqueles com fatores
de risco nio removiveis, estd recomendado o
tratamento por tempo prolongado, por doze
meses ou mais.

Nos temos um cuidado especial com a
trombose relacionada a neoplasias, pela maior
taxa de recorréncia associada (até 20% nos
primeiros 12 meses). Cancer ativo é um fator
de risco maior para recorréncia de tromboem-
bolismo. Considerado o fator de risco de maior
peso dentre todos os outros, os pacientes com
cancer sao candidatos a terapia anticoagulante
indefinida apds o primeiro episédio de TEP.
Logo, nossa conduta é o tratamento com HBPM
por, pelo menos, seis meses, seguido por terapia
com HBPM ou cumarinico enquanto a doenga
for considerada ativa.

Nos pacientes com TEP idiopético, essa
decisdo é mais complexa. Nossa conduta é
reavaliar o risco de embolia ao final dos trés
meses de anticoagulagdo. Para isso, utilizamos
alguns fatores de risco tais como: embolia prévia;
presenca de trombofilia; trombose residual em
veia proximal. O papel do D-dimero normal
ap6s um més da suspensido do cumarinico pode
ser um fator protetor para recorréncia de trom-
boembolismo, mas ainda nio foi estabelecido.

Além do risco de recorréncia, o risco de
sangramento deve ser considerado para deter-
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minar o tempo de tratamento. Assim, utilizamos
fatores de risco para sangramento tais como:
idosos, particularmente acima de 75 anos; san-
gramento gastrointestinal prévio, especialmente
se nao associado a causa reversivel; AVE prévio
néo cardioembolico; doenca renal ou hepatica
cronica; terapia antiplaquetaria concomitante;
outra doenga grave aguda ou crdnica; controle
precario da anticoagulagéo.

Baseando-se nessas consideracoes, avalia-
mos o risco-beneficio da terapia continuada.

SITUACOES ESPECIAIS

1. TEP NA GESTACAO

O TEP tem incidéncia de 0,3 - 1 para cada
1000 gestagdes, sendo o risco ainda mais alto no
pos-parto, principalmente cesdrea. O tratamen-
to é baseado na heparinizagéo (heparina néo fra-
cionada ou HPBM), que é segura, uma vez que
essas substancias ndo atravessam a placenta ou o
leite materno. Ao contrario dos antagonistas da
vitamina K, que ao chegarem via vertical ao feto,
pode ser causa de malformagdes, especialmente
no 1° trimestre da gestagéo.

A analgesia epidural deve ser realizada
nestes pacientes apenas ap6s 12h de suspensao
da heparina e retomada apds 12-24h.

Apos o parto, o tratamento com anticoagu-
lante deve ser mantido por 3 meses.

O tratamento com trombolitico somente
deve ser reservado a casos de extrema instabi-
lidade clinica, onde o beneficio da trombdlise
justificard seus riscos.

A indicagao de filtro de veia cava é igual aos
demais pacientes.

Em resumo: a heparina e as heparinas fra-
cionadas podem ser usadas com seguranca na
gestacdo (nivel de evidéncia A). A varfarina estd
contraindicada devido ao risco de malformacoes
(nivel A). Os tromboliticos devem ser evitados
(nivel B).

2. TEP E MALIGNIDADE

A associagdo de TEP e cincer é bem do-
cumentada. Pacientes que apresentam TEP



idiopatico descobrirdo uma neoplasia em 10%
dos casos, em 5-10 anos. O risco de trombose
em paciente com cancer ¢ 4 vezes maior que na
populagdo geral e aumenta 6-7 vezes naqueles
em regime de quimioterapia.

Esse grupo de pacientes, quando anticoa-
gulados, apresentam chance de complica¢des
hemorrdgicas maior que naqueles sem cancer.

O tratamento deve ser feito com HNF ou
HPBM nos primeiros 3-6 meses e permanecer
com anticoagulante oral ou HBPM indefinida-
mente ou até a cura do cancer.

3. TEP CrONICO HIPERTENSIVO

Nos pacientes que sofrem TEP hipertensivo,
o material embdlico reoclui o vaso vérias vezes
por meses a anos, levando a uma fibrose tissu-
lar, que incorpora a intima e média da artéria
pulmonar.

A obstrucio cronica do leito vascular é
seguida de elevagdo progressiva da resisténcia
vascular pulmonar, levando a faléncia ventri-
cular direita.

A melhora da hipertensido pulmonar pode
ser conseguida com andlogos da prostaciclina,
antagonistas do receptor da endotelina e inibi-
dores da fosfodiesterase.

No entanto, a eficicia desses medicamen-
tos ¢ limitada ao substrato morfolégico da
obstrugéo arterial pulmonar. Portanto, os po-
tenciais candidatos para o tratamento incluem
os pacientes ndo operdveis e aqueles nos quais
a intervengdo cirurgica falhou em restaurar a
hemodinamica.

A tromboendarterectomia é um tratamento
comum para TEP cronico hipertensivo e que
apresenta excelentes resultados, sendo conside-
rado tratamento de primeira linha. Os critérios
para sua indica¢do incluem: (1) NYHA III ou IV;
(2) trombo acessivel cirurgicamente, em ramos
principais, lobar ou segmentar da artéria pul-

monar e (3) auséncia de comorbidades severas.

CoNcLusAo

O tratamento deve ser instituido tdo logo
exista alta suspeita de EP enquanto aguarda-se
a confirmacéo diagnostica. A HNF intravenosa
deve ser a droga de escolha para anticoagulagdo
inicial nos pacientes com EP de alto risco. O uso
de tromboliticos estd indicado nesses pacientes,
hemodinamicamente instaveis com disfuncio
do ventriculo direito. Havendo falha da trombd-
lise ou contraindica¢io para seu uso, a embolec-
tomia cirdrgica é a terapia de escolha, apesar dos
riscos associados ao procedimento. Nestes casos,
pode ser necessario suporte farmacoldgico com
agentes inotropicos e vasoconstrictores, além do
suporte ventilatorio. Nos pacientes com TEP de
baixo risco, é preconizado o uso de HBPM em
associagdo com cumarinico até atingir o INR
alvo entre 2,0 e 3,0, quando, entdo, a heparina
pode ser interrompida. O filtro de veia cava
estd indicado para preven¢do de TEP em pa-
cientes com contraindica¢éo a anticoagulagio e
naqueles que apresentam recorréncia do trom-
boembolismo venoso a despeito do tratamento
anticoagulante adequado.
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The goal of this review, performed through
a systematic literature review, is to establish the
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