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RESUMO

Objetivo: Analisar a eficicia da terapia anticoagulante na prevencdo de trombose venosa em pacientes
internados, com énfase na diminuicdo de eventos tromboembdlicos e na reducdo das complicacdes
associadas ao tratamento. Métodos: Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura realizada através de
buscas nas bases de dados PubMED e BVS, utilizando os descritores "Anticoagulant” “Thrombosis” e
“Patient”, em conjunto com o operador booleano “AND”. Foram incluidos artigos publicados nos ultimos 5
anos, disponiveis na integra e que atendiam ao objetivo de pesquisa. Resultados: O estudo destaca a
importancia de individualizar o uso de anticoagulantes para prevenir trombose venosa em pacientes
hospitalizados, especialmente em grupos de risco como idosos e pacientes com cancer. Terapias como
rivaroxabana, enoxaparina, mesoglicano e milvexian apresentam perfis de eficacia e seguranca variados,
exigindo ajustes conforme a condigdo clinica. Em pacientes com fibrilagdo atrial ou submetidos a
procedimentos invasivos, a escolha entre monoterapia e terapia combinada deve considerar o risco de
sangramento e o perfil do paciente. Considerac8es finais: A profilaxia e o tratamento da trombose venosa
sdo essenciais na prética clinica, exigindo uma escolha cuidadosa e individualizada de anticoagulantes
conforme o perfil e contexto clinico de cada paciente, visando a eficacia e seguranca de cada medicamento.

Palavras-chave: Anticoagulantes, Paciente internado, Trombose.
ABSTRACT

Objective: To analyze the efficacy of anticoagulant therapy in preventing venous thrombosis in hospitalized
patients, with an emphasis on reducing thromboembolic events and complications associated with treatment.
Methods: This is an integrative literature review conducted through searches in the PubMED and BVS

databases, using the descriptors “Anticoagulant”, “Thrombosis” and “Patient”, together with the Boolean
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operator “AND”. Articles published in the last 5 years, available in full and that met the research objective were
included. Results: The study highlights the importance of individualizing the use of anticoagulants to prevent
venous thrombosis in hospitalized patients, especially in risk groups such as the elderly and cancer patients.
Therapies such as rivaroxaban, enoxaparin, mesoglycan and milvexian have varied efficacy and safety
profiles, requiring adjustments according to the clinical condition. In patients with atrial fibrillation or undergoing
invasive procedures, the choice between monotherapy and combination therapy should consider the risk of
bleeding and the patient's profile. Final considerations: Prophylaxis and treatment of venous thrombosis are
essential in clinical practice, requiring a careful and individualized choice of anticoagulants according to the
profile and clinical context of each patient, aiming at the efficacy and safety of each drug.

Keywords: Anticoagulants, Inpatient, Thrombosis.
RESUMEN

Objetivo: Analizar la efectividad de la terapia anticoagulante en la prevencion de la trombosis venosa en
pacientes hospitalizados, con énfasis en la reduccién de eventos tromboembdlicos y reduccién de las
complicaciones asociadas al tratamiento. Metodos: Se trata de una revision integradora de la literatura
realizada a través de blsquedas en las bases de datos PubMED y VHL, utilizando los descriptores
“Anticoagulant”, “Thrombosis” y “Patient”, junto con el operador booleano “AND”. Se incluyeron articulos
publicados en los dltimos 5 afios, disponibles en su totalidad y que cumplieron con el objetivo de la
investigacién. Resultados: El estudio destaca la importancia de individualizar el uso de anticoagulantes para
prevenir la trombosis venosa en pacientes hospitalizados, especialmente en grupos de riesgo como ancianos
y pacientes con cancer. Terapias como rivaroxaban, enoxaparina, mesoglicano y milvexian tienen diferentes
perfiles de eficacia y seguridad, lo que requiere ajustes segun la condicion clinica. En pacientes con fibrilacion
auricular o sometidos a procedimientos invasivos, la eleccidn entre monoterapia y terapia combinada debe
considerar el riesgo de sangrado y el perfil del paciente. Consideraciones finales: La profilaxis y el
tratamiento de la trombosis venosa son esenciales en la practica clinica, requiriendo una eleccion cuidadosa
e individualizada de los anticoagulantes de acuerdo al perfil y contexto clinico de cada paciente, buscando la
eficacia y seguridad de cada medicamento.

Palabras clave: Anticoagulantes, Paciente interno, Trombosis.

INTRODUCAO

O tromboembolismo venoso (TEV), que engloba a trombose venosa profunda (TVP) e a embolia pulmonar
(EP), é caracterizado pela formagédo de coagulos nas veias e representa um risco significativo para pacientes
hospitalizados, especialmente aqueles com doencas agudas. Anualmente, milhGes de pacientes em todo o
mundo sdo afetados por essas condi¢des, e a hospitalizacdo é considerada um dos principais fatores de risco
para o desenvolvimento de eventos tromboembdlicos.

Esse risco ndo se limita ao periodo de internacdo, estendendo-se frequentemente para as primeiras
semanas ap0s a alta hospitalar. Neste contexto, a terapia anticoagulante surge como a principal intervencéo
preventiva, com evidéncias crescentes de que seu uso prolongado pode reduzir consideravelmente a
incidéncia de TEV e outras complicacdes graves (SPYROPOULOS A, et al., 2020).

Existem alguns tipos de trombose, como por exemplo, a TVP proximal, que é definida como um trombo
envolvendo uma ou mais veias centrais, incluindo as veias poplitea, femoral, femoral comum, profunda
femoral, iliaca externa, iliaca interna e iliaca comum, e a veia cava inferior. A TVP frequentemente afeta o
membro inferior, com 0s vasos proximais sendo os locais comumente afetados, sendo a sindrome poés-
trombética (SPT) uma complicacdo frequente que afeta até 60% dos pacientes apos TVP.

A SPT se desenvolve a partir da obstrucéo e insuficiéncia venosa causadas pela resposta inflamatéria ao
trombo agudo, o que resulta em hipertensdo venosa, que leva ao edema tecidual, fibrose subcutanea e
ulceracdo subsequente, afetando negativamente a qualidade de vida do paciente. Portanto, a terapia
adequada é vital para prevenir e reduzir a incidéncia de tromboembolismos e SPT em pacientes
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hospitalizados e no pos-operatorio (ASHRAFI M, et al., 2022). A prevencao eficaz por meio da terapia
anticoagulante tem o potencial de reduzir substancialmente esses eventos, promovendo a seguranca dos
pacientes e diminuindo a mortalidade.

Estima-se que, nos Estados Unidos, cerca de 8 milhdes de pacientes com doencas clinicas agudas estéao
sob risco de TEV anualmente. Dados retrospectivos indicam que a profilaxia com anticoagulantes orais diretos
pode reduzir o risco de eventos tromboembdlicos em até 50%, excluindo aqueles com alto risco de
sangramento que pode ser utilizada a terapia de compressdo mecanica. (SPYROPOULOS A, et al., 2020).

A terapia anticoagulante, entretanto, apresenta desafios, especialmente no que tange ao risco de
sangramento, que pode ser elevado nos primeiros meses de tratamento. A identificagéo precisa dos fatores
de risco, o uso de doses adequadas e a escolha da classe de anticoagulantes sédo estratégias cruciais para
garantir a eficacia e minimizar os efeitos adversos.

Estudos mostraram que a anticoagulagdo esta associada a uma taxa minima de eventos de TEV adicional,
mas ainda existem lacunas de evidéncias robustas que esclarecam o uso ideal desses medicamentos,
especialmente no que se refere a duracdo do tratamento e & combinagdo com outras terapias, como anti
plaquetarios. Além disso, a prevencdo de tromboses e eventos tromboembdlicos em pacientes com
contraindicagfes ao uso de anticoagulantes terapéuticos exige uma abordagem cuidadosa e individualizada.
(KLOK FA e HUISMAN MV, 2020; LOBASTOV K, et al., 2023; MALLADI S, et al., 2021).

Portanto, este estudo tem como objetivo revisar a eficicia do uso de terapia anticoagulante na prevencao
de trombose venosa em pacientes hospitalizados, com foco na redugédo de eventos tromboembélicos e na
minimizacdo de complicagBes associadas ao tratamento, como sangramentos. Assim, uma analise sobre a
eficdcia da terapia anticoagulante é essencial para proporcionar uma base soélida para praticas clinicas
seguras e eficazes, além de destacar a importancia de estratégias individualizadas na prevencdo de
complicacfes graves.

METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa desenvolvida de acordo com os critérios da estratégia PICO, cujo
acronimo significa: Paciente ou Problema (P), Intervencéo (I), Comparagdo (C), e “Outcomes” (O) —
(desfecho), utilizada para a elaboracdo da pesquisa através de sua questdo norteadora: “Em pacientes
hospitalizados, 0 uso da terapia anticoagulante adequada quanto a dose e ao tipo de quadro clinico € eficiente
para evitar a trombose venosa?”.

Nesse sentido, de acordo com os pardmetros mencionados acima, a populacdo pesquisada refere-se a
pacientes hospitalizados em uso de terapia anticoagulante para se analisar a eficdcia dessa terapia na
prevencéo de trombose venosa.

As buscas foram realizadas por meio da pesquisa na base de dados PubMed, Biblioteca Virtual em Salde

(BVS) e Periddico CAPES. Foram utilizados os descritores: “Anticoagulants”; “Hospitalized”; “Prevention &
Control”; “Treatment Outcome”; “Venous Thrombosis” e “Thrombosis”, em combinagdo com o termo booleano
“‘“AND” e “OR”, gerando o truncamento de pesquisa: (Anticoagulants) AND (Venous Thrombosis OR

thrombosis) AND (Prevention & Control) AND (Hospitalized) AND (Treatment OQutcome).

Desta busca foram encontrados um total de 2023 artigos que, posteriormente, foram submetidos aos
critérios de selegcdo. Os critérios de inclusdo foram: artigos nos idiomas inglés, portugués, espanhol;
publicados no periodo de 2019 a 2024 que abordavam as tematicas propostas para esta pesquisa, que nao
eram artigos de revisado, tese, doutorados e monografias e disponibilizados na integra.

Os critérios de exclusdo foram: artigos duplicados, disponibilizados na forma de resumo, que nao
abordavam diretamente a proposta estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de inclusdo. Apos
extensa analise dos titulos e resumos, foram selecionados 20 artigos, levando em consideragdo a sua
relevancia ao tema. Essa busca foi representada de acordo com a (Figura 1).
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Figura 1- Métodos utilizados para a busca e selecédo de estudos a serem revisados.
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Fonte: Fortuna MCT, et al., 2024.

RESULTADOS

Na presente revisdo integrativa da literatura, analisou-se 20 artigos, dentre eles 10 ensaios clinicos
randomizados controlados, 4 estudos de coorte, 3 estudos multicéntricos, 1 estudo prospectivo néo
randomizado, 1 estudo de caso controle e 1 artigo original que atenderam aos critérios de inclusédo
preliminarmente estabelecidos e vao de encontro com o objetivo: analisar a efetividade da terapia
anticoagulante na diminuicao da ocorréncia de trombose venosa profunda em pacientes hospitalizados.

Para melhor compreenséo dos resultados, foi construida a Tabela 1 que apresenta os autores de cada
artigo, o ano de publicacéo, seu desenho de estudo e seus principais achados.

Tabela 1- Artigos incluidos na analise da Revisao Integrativa de Literatura, separados por autor/ano, desenho
de estudo, titulo e principais achados.

N Autores (Ano) Principais achados
Ensaio clinico randomizado controlado duplo-cego. O artigo apresenta o
racional e o protocolo de um estudo que busca avaliar a eficacia e
seguranca do uso de mesoglicano para prevencao secundaria de
trombose venosa superficial (TVS). Como desfecho primério, avalia-se a
recorréncia da TVS e como desfecho secundario se avalia a incidéncia
de eventos vasculares, como TVP, embolia pulmonar e risco de
hemorragias.
Estudo multicéntrico, controlado, randomizado e aberto. O artigo
descreve o protocolo de um estudo que tem como objetivo avaliar o efeito
2 Hu X, et al. (2023) de uma terapia combinada com antiplaquetario ou anticoagulante nos
primeiros meses ap6s a substituicdo da valvula adrtica transcateter
(TAVR), a fim de reduzir complicacbes como trombose, sem aumentar o

Camporese G, et al.
(2024)
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risco de sangramentos e oferecer o melhor equilibrio entre seguranca e
eficacia.

3 Hu'Y, et al. (2021)

Estudo de caso controle. Os pacientes foram tratados com bivalirudina
ou heparina, sendo que o grupo da bivalirudina apresentou maior
incidéncia de fatores de risco como diabetes e hipertensdo. Mulheres e
anemia foram fatores de risco para sangramento em 30 dias, e IMC > 25,
anemia, KILLIP = 2, FE < 45% e eGFR < 60 ml/min foram associados a
maior risco de MACCE em 1 ano, enquanto estatinas e IBP foram fatores
de protecéo.

4 Huang Y, et al. (2022)

Estudo de coorte. O paragrafo analisa um estudo sobre o tratamento de
pacientes com fibrilacdo atrial ndo valvar (FANV) apods angioplastia
carotidea com stent (CAS). Com base em dados de 2116 pacientes, 0s
grupos que receberam anticoagulantes apresentaram taxas de
mortalidade mais baixas do que aqueles tratados apenas com
antiplaquetarios. Nao foram observadas diferengas significativas em
eventos vasculares ou sangramentos graves. Assim, a terapia com
anticoagulantes é considerada adequada, enquanto a combinacdo de
antiplaquetarios e anticoagulantes pode ser utilizada em casos de maior
risco vascular.

5 Kovacs MJ, et al. (2021)

Ensaio clinico randomizado duplo cego. Este estudo de 1471 pacientes
com fibrilagdo atrial ou valvulas mecéanicas relatou taxas de
tromboembolia grave de 1,2% para placebo e 1,0% para dalteparina, e
taxas de sangramento grave de 2,0% e 1,3%, respectivamente, que néo
foram significativamente diferentes. A ponte de dalteparina pos-
operatéria ndo foi considerada benéfica na prevencdo de
tromboembolismo grave em pacientes com fibrilacdo atrial ou vélvulas
cardiacas mecénicas que pararam de tomar varfarina antes de um
procedimento.

6 Kopjar T, et al. (2024)

Estudo prospectivo, aberto e randomizado. A trombose subclinica da
vélvula bioprotética é um problema comum, especialmente em vélvulas
transcateter, mas ndo ha evidéncias sobre o impacto dos anticoagulantes
orais diretos nesse processo e 0 Apixaban, se eficaz, pode alterar o
tratamento antitrombotico apds a substituicdo da valvula adrtica (AVR),
abrindo caminho para futuras pesquisas.

7 Kuroda S, et al. (2021)

Estudo de coorte prospectivo. Em uma amostra de 70 pacientes com
cancer gastrico inscritos para receber enoxaparina por 3 dias, 3 pacientes
foram incididos por trombose venosa profunda (TVP), sendo detectada
apenas nas veias periféricas das extremidades inferiores em todos os
afetados. A incidéncia de complicacdes relacionadas ao sangramento foi
de 1,5%. O uso de enoxaparina em curto prazo mostrou-se, portanto,
eficaz e seguro para profilaxia de tromboembolismo venoso e eventos
adversos associados.

8 Li M, et al. (2020)

Ensaio clinico prospectivo randomizado controlado. Protocolo de estudo
gue compara a eficicia e seguranca da rivaroxabana e da varfarina na
anticoagulagdo em pacientes com compressao da veia iliaca esquerda
submetidos a implante de stent. O estudo avalia como desfecho primario
a prevencao de TVP e como desfecho secundério a avaliagao de eventos
adversos, como hemorragias e outros eventos vasculares, além da
qualidade de vida, mensurada por escalas especificas de pesquisa de
salde.

9 Liu X, et al. (2020)

Meta-andlise de ensaios clinicos randomizados. A bivalirudina foi
associada a menor risco de mortalidade, sangramento grave e
trombocitopenia em comparacdo a heparina. Entretanto, o uso de
bivalirudina aumenta o risco de IM (infarto do miocéardio) e ST (trombose
de stent) e tem risco semelhante de MACE (eventos cardiovasculares
adversos maiores), TVR (revascularizacdo do vaso alvo) e estoque

guando comparado a heparina usada em pacientes com STEMIL.
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Estudo de coorte. OAC-SAPT (sem antiplaquetario Unico) foi associado
a melhores resultados clinicos em comparagdo aos tratamentos apenas
com TT (terapia tripla) ou APT (antiplaquetarios), além de 1 ano apés ICP
entre asiaticos com FA (fibrilagdo atrial).

Estudo de coorte. O estudo busca otimizar a dosagem do anticoagulante
varfarina, que apresenta desafios que podem acarretar em sub ou sobre
anticoagulacdo, em pacientes com fibrilacdo atrial (FA). Para isso,
11 Petch J, et al. (2024) explora o uso de aprendizado de maquina, por meio de um algoritmo de
Q-learning profundo. Como resultados clinicos, o uso do modelo
melhorou o tempo na faixa terapéutica (TTR), crucial para reduzir o risco
de eventos adversos, como hemorragias e AVC.

Ensaio clinico randomizado duplo-cego. O estudo investigou o periodo
mais seguro e eficaz para inicio de administracéo de heparina de baixo
peso molecular (HBPM) em pacientes com hemorragia intracerebral
priméria (HIC). De 139 pacientes inscritos no estudo, 68 receberam
12 Qian C, et al. (2021) enoxaparina precocemente e 71 receberam tardiamente. Ndo houve
diferenca significativa entre os dois grupos quanto a ocorréncia de TEV,
dessa forma, o estudo conclui que administrar um anticoagulante a um
paciente com HIC é seguro e ndo depende do periodo em que se iniciou
0 uso de HBPM.

Estudo prospectivo ndo randomizado. O estudo compara
prospectivamente a seguranca e eficacia de 2 diferentes antitrombaticos,
sendo estes a estratégia antitrombdética padréo (SAT) e a anticoagulagéo
oral direta (DOACs). Como desfecho, destaca-se que a DOAC levou a
uma reducdo significativa de DRT, TE eventos e sangramento grave em
relacdo a SAT, a incidéncia de sangramento grave foi menor quando os
13 Rocca D, et al. (2021) pacientes receberam tratamento prolongado de DOACs. Quanto a
efetividade, a dose reduzida de DOACs foi igualmente eficaz na
prevencdo de trombose associada ao despético em comparagdo com a
terapia padrao; quanto a seguranca, o uso de doses reduzidas de DOACs
demonstrou reducéo no risco de complica¢des hemorragicas em relagéo
a terapia antitrombética padrdo, que envolve dois antiplaquetarios
combinados.

Ensaio clinico randomizado. O desfecho primario do estudo é a
ocorréncia de tromboembolismo venoso (TEV) sintomatico (TVP ou EP)
dentro de 90 dias apds a artroplastia. Os desfechos secundarios incluem
complicagBes ndo-TEV e mudancas nos PROMSs, além de readmissdes
hospitalares e reoperacfes em até 6 meses. A incidéncia de TEV
sintomética apds artroplastias (THA e TKA) é de 2,6%, e estudos
anteriores indicam que uma diferenga minima de 1% entre tratamentos é
clinicamente relevante.

Ensaio clinico prospectivo, randomizado e controlado. O artigo busca
avaliar a eficacia e a seguranca de 2 novos anticoagulantes orais
(NOAC), sendo estes rivaroxabana e etexilato de dabigatrana, na
profilaxia de tromboembolismo venoso (TEV) apés artroplastia
(substituicdo de quadril ou joelho). Como desfechos primarios, avalia-se
a eficacia na prevengédo de TVP ou embolia pulmonar, enquanto que
como desfechos secundarios, observa-se a incidéncia maior ou menor
de sangramentos, complicacfes relacionadas a cirurgia e mortalidade.
Estudo Multicéntrico. O estudo mostra que apesar do aumento dos
fatores de risco de sangramento em idosos, as taxas de sangramento
Unverdorben M, et al. | foram pequenas e semelhantes em todas as faixas etarias. No entanto,
(2020) houve uma tendéncia para mais complicagdes tromboembdlicas com o
avanco da idade. Com o aumento da idade, as comorbidades e os
escores de risco foram maiores.

Artigo original. O subcomité Hemostasia e Malignidade da Sociedade
17 Wang T, et al. (2019) Internacional de Trombose e Hemostasia (ISTH) revisou dados sobre
profilaxia priméaria de TEV com anticoagulantes orais diretos (DOACs) em

10 Park J, et al. (2020)

14 | SidhuV, et al. (2019)

15 Song R, et al. (2021)

16
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pacientes ambulatoriais com cancer. Um documento anterior ja abordava
0 uso de heparina de baixo peso molecular (HBPM) para essa profilaxia.
A orientacdo atual destaca a importancia do atendimento individualizado,
com decisdo compartilhada entre médico e paciente.

Estudo multicéntrico, randomizado, duplo-cego. O estudo MAGELLAN,
ao comparar 0 uso de rivaroxabana com a enoxaparina em pacientes
com comprometimento renal leve a moderado, demonstrou que a
rivaroxabana foi mais eficaz em reduzir os eventos de TEV, porém com
uma maior incidéncia de sangramentos em pacientes mais debilitados.
Ja no estudo MARINER, a rivaroxabana demonstrou um perfil mais
seguro, com menor risco de sangramentos e bom controle do TEV apés
a alta hospitalar.

Ensaio clinico randomizado. O estudo objetiva avaliar a eficacia e
seguranca do Milvexian, um inibidor oral do fator Xla, reconhecido para
profilaxia de TEV com menores riscos de sangramento. Como
19 Weitz J, et al. (2021) resultados, o artigo aponta que o Milvexian reduziu a incidéncia de
tromboembolismo venoso apds artroplastia de joelho de forma dose-
dependente com regimes de duas ou uma vez ao dia, além de baixa
incidéncia de sangramento nos pacientes analisados.

Estudo randomizado. Estudo que compara a eficicia e seguranca da
apixabana e da varfarina em pacientes com sindrome antifosfolipidica
trombética (TAPS). Os resultados preliminares indicaram que, entre os
20 | Woller SC, et al. (2022) | pacientes tratados com apixabana, houve casos de acidente vascular
cerebral, enquanto nenhum ocorreu no grupo da varfarina. O estudo
sugere que a apixabana pode ndo ser uma substituicdo adequada a
varfarina na prevencéo de trombose recorrente em TAPS.

Fonte: Silva SMJ e Souza MLC, 2024.

18 |  Weitz J, et al. (2020)

DISCUSSAO

Fatores relacionados a eficacia e seguranca de diferentes terapias anticoagulantes na prevencéo de
trombose venosa em pacientes hospitalizados

Os estudos indicam que a rivaroxabana é uma opc¢éo eficaz e segura para a profilaxia de trombose em
diferentes contextos clinicos. Nesse sentido, Song R, et al. (2021) demonstraram que esse medicamento
apresenta eficacia semelhante a da dabigatrana apds artroplastias, com a vantagem de maior estabilidade e
menor risco de intera¢des alimentares. Contudo, apesar das recomendac¢des favoraveis a esse farmaco, em
casos especificos é necessario atencdo quanto a dosagem.

Weitz J, et al. (2020) ressaltaram a importancia do ajuste de dose da rivaroxabana em pacientes com
insuficiéncia renal, devido ao aumento do risco de sangramento nessa populagdo. Além disso, Li M, et al.
(2020) investigaram a comparacgdo entre rivaroxabana e varfarina para a prevengdo de trombose apds a
colocagdo de stents na veia iliaca esquerda, dado o perfil favoravel da rivaroxabana e a menor necessidade
de monitoramento. Esses achados sustentam a utilidade da rivaroxabana em situacdes de profilaxia
complexa, desde que se considerem as especificidades de cada paciente para otimizar seguranca e eficacia.

Outro medicamento amplamente utilizado é a enoxaparina, um agente de heparina de baixo peso
molecular (HBPM), que tem demonstrado eficacia e seguranga na profilaxia de tromboembolismo venoso
(TEV) em cenarios cirdrgicos e neuroldgicos. Kuroda S, et al. (2021) propuseram, em seu estudo com
pacientes submetidos a gastrectomia para cancer gastrico, que a profilaxia curta de 3 dias com enoxaparina
resultou em uma incidéncia de trombose venosa profunda (TVP) de 4,4%, com complicacdes hemorragicas
minimas (1,5%), sugerindo que regimes curtos séo eficazes no contexto cirirgico oncoldgico.

Em outra pesquisa com pacientes pds-hemorragia intracerebral priméaria (HIC), a enoxaparina
administrada precocemente (24 horas) ou tardiamente (72 horas) reduziu a incidéncia de TEV sem aumentar
o risco de expansao do hematoma, demonstrando seguranca e eficacia independentemente do momento de
inicio. Esses achados refor¢cam a viabilidade da enoxaparina como profilaxia de TEV em diferentes contextos
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clinicos (QIAN C, et al., 2021). O uso de mesoglicano para a prevencao de trombose venosa ainda ndo possuli
protocolos farmacolégicos padronizados.

No entanto, existem estudos que buscam estabelecer seu perfil de seguranga. Um exemplo € um estudo
de fase Ill, duplo-cego e randomizado, que avaliara a eficacia e seguranca deste medicamento na prevencgao
secundaria de trombose venosa superficial (TVS), uma condicdo que, apesar do risco de complicacdes
tromboembdlicas em 10-15% dos casos em até seis meses, ainda carece de protocolos estabelecidos.

O estudo compara 0 mesoglicano ao placebo apds 45 dias de tratamento com fondaparinux, com o
desfecho primario de eficacia baseado na recorréncia ou progressdo da TVS e na incidéncia de
tromboembolismo venoso (TEV). Com uma amostra de 650 pacientes (570 participantes efetivos devido a
taxa de desisténcia de 10%), a anélise dos dados finais esta prevista para dezembro de 2024 (CAMPORESE
G, etal., 2024). Outro farmaco a ser analisado € o milvexian, um inibidor do fator Xla, que demonstrou eficacia
superior e perfil de seguranca favoravel em comparacao aos anticoagulantes convencionais na prevencao de
tromboembolismo venoso (TEV). Um estudo de fase 2 envolvendo 1.242 pacientes submetidos a artroplastia
de joelho avaliou diferentes dosagens de milvexian em compara¢éo a enoxaparina.

O desfecho primario foi a incidéncia de TEV, enquanto o desfecho secundéario de seguranca focou nos
eventos hemorragicos. Os resultados indicaram uma incidéncia de TEV de 21% para a dose de 25mg de
milvexian administrada duas vezes ao dia, reduzindo para 8% na dose de 200 mg. Comparativamente, a taxa
de 12% com milvexian foi estatisticamente inferior ao parametro de referéncia de 30%. Além disso, a
incidéncia de sangramentos foi de 4% em ambos 0s grupos, com eventos hemorragicos graves mais
frequentes no grupo tratado com enoxaparina (WEITZ J |, et al., 2021).

Por fim, Sidhu V, et al. (2019) compararam a aspirina & heparina de baixo peso molecular para a profilaxia
de tromboembolismo venoso em artroplastias de quadril ou joelho. Os resultados preliminares indicam que a
aspirina é tao eficaz quanto a heparina de baixo peso molecular na prevenc¢éo de tromboembolismo venoso
sintomético, concluindo-se, portanto, que a prevencdo da trombose venosa € crucial na pratica clinica,
especialmente em pacientes hospitalizados. Os anticoagulantes, como rivaroxabana, enoxaparina,
mesoglicano, milvexian, aspirina e heparina de baixo peso molecular, demonstraram eficicia e seguranca em
diversos contextos, conforme evidenciado por estudos recentes.

Fatores relacionados ao uso de anticoagulantes em populagdes de risco, incluindo pacientes com
cancer e idosos

E necessario adequacdo no uso de terapias anticoagulantes para a prevencéo de trombose venosa de
acordo com o quadro clinico do paciente. Popula¢des de risco, por exemplo, requerem atencdo maior quanto
a dosagem, escolha e combinacgéo de farmacos, devido a fragilidade das funcgfes bioldgicas.

Nessa perspectiva, ao tratar do exemplo da velhice, é necessaria uma analise especifica de propedéuticas
para que sejam adequadas aos cuidados requisitados pelo grupo, pois existe uma variagao consideravel no
impacto do envelhecimento nas respostas individuais a doenga e, segundo Unverdorben M, et al. (2020), os
idosos apresentam maior incidéncia de doengas como a fibrilagéo atrial (FA) concomitantemente a sequelas
como tromboembolismo sistémico e acidente vascular cerebral.

Entretanto, ainda de acordo com Unverdorben M, et al. (2020), o aumento da idade ndo deve ser uma
barreira a anticoagulacao adequada, o que se deu a partir de andlises do estudo multicéntrico observacional
prospectivo sobre o uso da edoxabana em pacientes com fibrilagdo atrial (FA), o qual sugere que a
anticoagulacéo oral, quando administrada corretamente, é segura e eficaz, mesmo em popula¢cdes mais
velhas. E apesar de haver limitag8es quanto ao estudo apresentado, como a falta de um braco comparador e
a restricdo a um Unico anticoagulante (DOAC), insights importantes sobre a anticoagulacdo em idosos séo
fornecidos com éxito.

A fibrilagcao atrial apresenta tratamentos alternativos além da edoxabana. De acordo com Petch J, et al.
(2024), a varfarina, uma antagonista da vitamina K, € um farmaco potencial, que pode ter seu tempo na faixa
terapéutica otimizado, por meio de um sistema digital de suporte a decisdo clinica. Esse sistema visa
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promover uma dosagem consistente com base em um algoritmo, o que pode melhorar significativamente os
resultados clinicos. Nesse contexto, a aprendizagem por refor¢o (RL) que tem como objetivo maximizar uma
fungdo de recompensa, tem sido aplicada com diferentes niveis de sucesso em problemas relacionados a
regimes de tratamento dinamico, como sepse, cancer, epilepsia, diabetes, esquizofrenia, anemia e HIV, todos
eles pertencentes a grupos de risco.

Em pacientes com risco elevado de trombose, a varfarina € comparada com a apixabana pelos autores
Woller S C, et al. (2021), sendo que a varfarina apresentou maior eficacia em prevenir eventos tromboticos
em casos de Trombose Associada a Pacientes com Sindrome de Anticorpos Antifosfolipides (TAPS) e varias
razbes podem explicar isso, por exemplo a meia-vida mais curta dos inibidores de Xa e o risco de adesé&o ao
tratamento. Embora houve alta adesdo (97,3%) ao tratamento com apixabana, eventos tromboticos ainda
foram observados. Portanto, a apixabana pode néo ser uma alternativa eficaz a varfarina para pacientes com
TAPS, apesar da pesquisa ter sido encerrada precocemente e envolvesse poucos eventos para conclusdes
definitivas.

Ao tratar-se da adequacdo do tratamento antitrombético de acordo com o perfil dos pacientes
hospitalizados, é possivel mencionar a monoterapia ou ainda as terapias combinadas. Nessa perspectiva, foi
realizado pelos autores Huang Y, et al. (2022) um estudo retrospectivo para estabelecer qual desses dois
modos de tratamentos seria 0 mais adequado para pacientes com Fibrilagdo Atrial Ndo Valvar (FANV) apds
angioplastia carotidea e colocacéo de stent (CAS), outro grupo de risco.

Sob essa 6tica, 0s dados indicaram que um Unico agente anticoagulante pode ser suficiente apés CAS, ja
a terapia combinada pode ser considerada em situacdes de alto risco vascular. No entanto, o estudo enfatiza
a necessidade de mais pesquisas e ensaios clinicos para confirmar essas constatacdes, dado o alto risco de
complicagfes vasculares em pacientes com FANV e estenose carotidea.

Ademais, é importante destacar a relevancia do uso de anticoagulantes em pacientes com cancer para
prevenir trombose, uma vez que o tromboembolismo venoso (TEV) é uma complicagdo importante naqueles
acometidos por tumores. Ainda que anticoagulantes parenterais tenham se mostrado eficazes na prevencgao
do TEV, eles ndo sdo amplamente recomendados na pratica clinica, isso de acordo com Wang T, et al. (2019).

Tomou-se, entdo, os Anticoagulantes Orais Diretos (DOACs) como recomendac¢éo de que sejam usados
para tromboprofilaxia primaria em pacientes ambulatoriais com cancer iniciando quimioterapia, desde que néo
haja alto risco de sangramento e haja uma monitoracao constante. Dessa forma, conclui-se a importancia de
propedéuticas especificas dirigidas aos pacientes de grupos de risco, a fim de obter-se melhores resultados.

Fatores relacionados a Protocolos e estratégias de anticoagulacdo em diferentes cenérios clinicos

Conforme destacado por diversos estudos, a escolha da melhor abordagem nem sempre é consensual, e
isso é especialmente evidente em pacientes com alto risco tanto de trombose quanto de hemorragia. Um
exemplo dessa incerteza surge ao comparar a eficicia da terapia antiplaguetéria Unica com a anticoagulagao
oral em cenarios como o fechamento do apéndice atrial esquerdo, onde as decisbes devem levar em
consideracdo os riscos inerentes de trombose relacionada ao dispositivo e potenciais complicacdes
hemorragicas (ROCCA D, et al., 2021).

Além disso, em contextos como a interrupgdo temporaria de varfarina para procedimentos invasivos, as
estratégias de ponte com heparina de baixo peso molecular (HBPM) nao mostraram beneficios superiores ao
placebo na prevencao de tromboembolismo, conforme indicado por Kovacs M J, et al. (2021). O estudo reforca
a necessidade de avaliar cuidadosamente a necessidade de ponte, pois em muitos casos, pode ndo ser
necesséria, evidenciando a importancia da individualizacdo das estratégias de anticoagulacéo.

Ademais, quando se trata de procedimentos intervencionistas, como a intervengdo coronaria percutanea
(ICP), a escolha entre diferentes anticoagulantes também assume papel central. Hu Y, et al. (2021) e Liu X,
et al. (2020) evidenciaram que o uso de bivalirudina, em comparacdo a heparina, pode reduzir
significativamente o risco de sangramento, principalmente em pacientes de maior risco, como mulheres e
pacientes anémicos.
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Esses resultados sugerem que a bivalirudina pode ser uma alternativa mais segura, especialmente para
reduzir a necessidade de hospitalizacdes pés-procedimento devido a complicagfes hemorragicas. Além
disso, Zhang R, et al. (2021) destacaram que comorbidades, como o indice de massa corporal elevado e
funcédo renal comprometida, séo preditores de eventos cardiovasculares adversos, o que demanda um manejo
criterioso com anticoagulantes nesses pacientes.

Outro cenario clinico de destaque é a anticoagulacdo apos substituicdo valvar. De acordo com Kopjar T,
et al. (2024), o uso de apixabana, um anticoagulante oral direto, demonstrou ser eficaz na prevencéo do
espessamento hipoatenuado do folheto em pacientes submetidos a substituicdo de valvulas bioprotéticas
aorticas. Este achado é relevante, pois o controle antitrombdtico adequado nos primeiros meses pos-
operatérios é crucial para evitar trombose valvar e eventos tromboembélicos. Além disso, o estudo sugere
gue a apixabana apresenta vantagens na reducéo de complicag6es hemorragicas, comparada a antagonistas
da vitamina K (AVK), reforcando a necessidade de estratégias personalizadas de anticoagulacao.

Por fim, em pacientes com fibrilag&o atrial que passam por ICP, o estudo de Park J, et al. (2020) revelaram
gue o uso de anticoagulacao oral combinada com antiplaguetarios resultou em melhores desfechos clinicos
guando comparado a terapia tripla (TT) ou ao uso exclusivo de antiplaquetarios (APT). Este estudo refor¢a a
complexidade na escolha do regime antitrombdético ideal, pois enquanto a terapia tripla esta associada a um
maior risco de eventos hemorragicos e isquémicos, o uso de antiplaquetarios sozinhos aumenta o risco de
eventos tromboembadlicos. Assim, as decisdes terapéuticas devem sempre buscar equilibrar a eficacia na
prevencgdo de eventos isquémicos com a minimizag&o dos riscos de sangramento.

CONSIDERACOES FINAIS

A revisdo integrativa da literatura destaca a importéancia da profilaxia e tratamento da trombose venosa na
pratica clinica, enfatizando a escolha cuidadosa de anticoagulantes com base no perfil individual dos
pacientes. A variedade de agentes eficazes, como rivaroxabana e enoxaparina, requer consideracdo das
diretrizes que equilibram a prevengéo de tromboses e o risco de sangramentos, especialmente em populacdes
vulneraveis. A anticoagulagdo em idosos é crucial, com edoxabana mostrando eficacia, enquanto inovacdes
digitais no ajuste da varfarina sdo emergentes. Ja em contextos intervencionistas, a selecdo de
anticoagulantes especificos pode reduzir complicagdes hemorragicas e a individualizagdo do tratamento é
essencial para maximizar beneficios e minimizar riscos, refletindo o objetivo do estudo de avaliar a eficacia
da terapia anticoagulante na prevencao de trombose venosa em pacientes hospitalizados.
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