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Seguranca da Ablacao por Cateter de Fibrilacao Atrial sob Uso
Ininterrupto de Rivaroxabana

Safety of Catheter Ablation of Atrial Fibrillation Under Uninterrupted Rivaroxaban Use

Marcio Augusto Silva,” Guilherme Muller de Campos Futuro, Erick Sessa Mercon, Deborah Vasconcelos,
Rovana Silva Agrizzi, Jorge Elias Neto,™ Ricardo Kuniyoshi
Vitdria Apart Hospital, Serra, ES — Brasil

Resumo

Fundamento: A ablacao de fibrilacao atrial (FA) sob uso ininterrupto de varfarina é segura e recomendada por
especialistas. Entretanto, ha controvérsia quanto aos anticoagulantes orais de acao direta para o mesmo fim.

Objetivo: Avaliar a seguranca em realizar ablacao de FA sob anticoagulacao ininterrupta com rivaroxabana.

Métodos: Uma série de 130 pacientes foi submetida a ablacao com radiofrequéncia da FA sob uso ininterrupto de
rivaroxabana (grupo RIV) e comparada a um grupo-controle de 110 pacientes que a fizeram sob uso ininterrupto
de varfarina (grupo VRF) e relacao normatizada internacional (RNI) terapéutica. Analisamos morte, taxas de eventos
tromboemboélicos, de sangramentos maiores e menores, niveis do tempo de coagulacao ativado (TCA) e dose de
heparina no procedimento. O protocolo da ablagao consistiu basicamente em isolamento circunferencial das veias
pulmonares guiado por mapeamento eletroanatomico. Significancia estatistica de 5% foi adotada.

Resultados: As caracteristicas clinicas dos grupos foram semelhantes e a FA paroxistica mais frequente (63% e 59%, grupos
RIV e VRF). Um evento tromboembélico ocorreu no grupo RIV. Foram trés pacientes com sangramentos maiores (RIV = 1
e VRF = 2; p = 0,5); nenhum 6bito. A RNI basal foi maior no grupo VRF (2,5 vs. 1,2 = 0,02; p < 0,0001), com niveis
de TCA basal semelhantes (123,7 = 3 vs. 118 + 4; p = 0,34). Maior dose de heparina venosa foi utilizada no grupo RIV
(9.414 £ 199 vs. 6.019 = 185 Ul; p < 0,0001) para manter niveis médios de TCA semelhantes durante o procedimento
(350 = 3 vs. 348,9 = 4; p = 0,79).

Conclusao: Na populacdo estudada, a ablacdo de FA sob rivaroxabana ininterrupta teve seguranca equivalente a
varfarina ininterrupta, com RNI terapéutica. (Arq Bras Cardiol. 2020; 114(3):435-442)

Palavras-chave: Ablacao por Cateter/métodos; Fibrilacao Atrial; Rivaroxabana/uso terapéutico; Anticoagulantes/uso
terapéutico; Anticoagulantes/efeitos adversos.

Abstract

Background: Atrial fibrillation (AF) ablation under uninterrupted warfarin use is safe and recommended by experts. However, there is some
controversy regarding direct-acting oral anticoagulants for the same purpose.

Objective: To evaluate the safety of AF ablation under uninterrupted anticoagulation with rivaroxaban.

Methods: A series of 130 patients underwent AF radiofrequency ablation under uninterrupted rivaroxaban use (RIV group) and was compared to
a control group of 110 patients under uninterrupted warfarin use (WFR group) and therapeutic International Normalized Ratio (INR). We analyzed
death, rates of thromboembolic events, major and minor bleedings, activated clotting time (ACT) levels, and heparin dose in the procedure.
The ablation protocol basically consisted of circumferential isolation of the pulmonary veins guided by electroanatomic mapping. It was adopted
a statistical significance of 5%.

Results: The clinical characteristics of the groups were similar, and the paroxysmal AF was the most frequent type (63% and 59%, RIV and WFR
groups). A thromboembolic event occurred in the RIV group. There were 3 patients with major bleeding (RIV = 1 and WFR = 2; p = 0.5); no
deaths. Basal INR was higher in the WFR group (2.5 vs. 1.2 = 0.02; p < 0.0001), with similar basal ACT levels (123.7 = 3 vs. 118 = 4, p= 0,
34). A higher dose of venous heparin was used in the RIV group (9,414 = 199 vs. 6,019 = 185 IU; p < 0.0001) to maintain similar mean ACT
levels during the procedure (350 + 3 vs. 348.9 = 4; p = 0.79).

Conclusion: In the study population, AF ablation under uninterrupted rivaroxaban showed a safety profile that was equivalent to uninterrupted
warfarin use with therapeutic INR. (Arq Bras Cardiol. 2020; 114(3):435-442)
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Introducao

A ablagdo por cateter é terapia bem estabelecida para
pacientes com fibrilagao atrial (FA), particularmente nos casos
sintomdticos em que houve falha no controle com farmaco
antiarritmico. Sua técnica principal consiste no isolamento
elétrico das veias pulmonares (VP), através de aplicagoes
de radiofrequéncia (RF) ou crioenergia na porgao atrial dos
6stios das VP'? Eventos tromboemboélicos (TE), principalmente
o acidente vascular encefélico (AVE), estdo entre as
complicacbes mais temidas e, para evitd-las, recomenda-se
a anticoagulacao sistémica endovenosa intraoperatéria com
heparina e o uso de anticoagulantes orais (ACO) durante o
periodo periprocedimento.’? Entretanto, o manejo desses
farmacos torna-se desafiador nesse periodo, pois complicagoes
hemorragicas podem ocorrer, especialmente hemopericardio
(tamponamento cardiaco), evento potencialmente fatal se nao
diagnosticado e abordado a tempo.

Estudos clinicos multicéntricos demonstraram que o
uso continuo da varfarina durante tais procedimentos,
mantendo a relacdo normatizada internacional (RNI) em
niveis terapéuticos, reduziu significativamente as taxas de
complicagbes hemorrégicas e eventos TE quando comparado a
estratégia anterior, que consistia na sua suspensao e na “ponte”
com heparina ndo fracionada.** Com o advento dos ACO de
acao direta (DOAC), nao dependentes da vitamina K, o uso
de varfarina tornou-se cada vez mais restrito. Estudos clinicos
de grande impacto demonstraram perfil mais seguro desses
farmacos em relagao a varfarina na prevengao de fen6menos
TE de pacientes com FA ndo valvar.®

Nos dltimos anos, os DOAC vém sendo testados no cendrio
da ablagao da FA. Apesar de evidéncias sugerirem que o uso
ininterrupto desses farmacos seja seguro, hd controvérsia
quanto a sua aplicabilidade, devido ao temor de complicagoes
hemorragicas na vigéncia de medicamentos que, até entao,
ndo continham agente reversor direto. A rivaroxabana,
inibidora do fator Xa, foi um dos farmacos (DOAC) mais
testados de forma ininterrupta e a primeira a mostrar
resultados satisfatérios em estudo clinico randomizado.®

Em nosso servigo, iniciamos a ablagao sob uso ininterrupto
de RIV em meados de 2016, apds longa experiéncia com
varfarina ininterrupta (ablagdo com RNI terapéutica). Esse
estudo teve como objetivo avaliar a seguranga em realizar a
ablagdo com RF da FA, sob uso ininterrupto de rivaroxabana.

Métodos

Desenho do estudo

Trata-se de estudo retrospectivo, em que uma série
consecutiva de 130 pacientes foi submetida a primeira
sessdo de ablagdo com RF (janeiro/2016 a outubro/2018)
para tratamento de FA sob uso ininterrupto de rivaroxabana
(grupo RIV) e comparada a um grupo-controle, composto
por 110 pacientes submetidos a procedimentos semelhantes
(outubro/2010 a marco/2017) sob uso continuo de varfarina
(grupo VRF), que apresentavam RNl entre 2 e 3,5 na véspera
do procedimento. Foram excluidos desse estudo os pacientes
que apresentavam RNI fora da faixa terapéutica especificada,

no grupo VREF, e pacientes que usavam outros anticoagulantes
ou fizeram a ablacdo com interrupcao do ACO (Figura 1).
Os desfechos primdrios analisados foram: taxa de eventos
tromboembdlicos (AVE/AIT) e de sangramentos maiores,
relacionados ao procedimento (até 30 dias). Com base
nos critérios da International Society on Thrombosis and
Haemostasis (ISTH), foram considerados sangramentos
maiores: sangramentos fatais; sangramentos sintomaticos que
atingiram dreas criticas ou 6rgaos; que ocasionaram queda
> 2g/dL ou necessitaram de reposigao de hemoderivados.”
Desfechos secundarios foram taxas de sangramentos menores e
parametros relacionados com anticoagulagio intraoperatoria,
como niveis médios do tempo de coagulagao ativado (TCA) no
procedimento e doses de heparina necessdrias para manté-los
na meta definida (entre 300 e 400 segundos). Todos os dados
foram coletados na admissao hospitalar e armazenados em
banco de dados préprio do servigo. Todos os pacientes
submeteram-se a consulta pré-anestésica e assinaram termo
de consentimento para o procedimento.

Protocolos de anticoagulacgao (pré e pés-operatério)

No grupo RIV, os pacientes receberam rivaroxabana
em dose Gnica apds o jantar, 20 mg ou 15 mg, conforme
clearance de creatinina, maior que 50 mL/min/m? ou
inferior, respectivamente, durante 3 ou mais semanas antes
do procedimento. A dltima dose foi feita na noite anterior
ao procedimento e dose seguinte no mesmo dia, ao menos
4 horas ap6s retirada das bainhas e avaliagaio médica.

No grupo-controle, os pacientes receberam varfarina oral
em jejum, para manter RNI entre 2 e 3,5, por no minimo
3 semanas antes do procedimento. A RNI foi verificada na
véspera do procedimento. A primeira dose ap6s a ablagao foi
feita no mesmo dia ou no dia seguinte, dependendo de nova
dosagem de RNI e da avaliagdo médica.

Todos os pacientes foram submetidos ao ecocardiograma
transesofégico (EcoTE) no dia anterior ao procedimento, para
exclusdo de trombos intracavitarios. O pés-operatério (PO)
imediato (primeiras 12 horas) foi feito em unidade de terapia
intensiva (UTI) cardiolégica.

Procedimento

Os procedimentos foram realizados sob anestesia geral,
ap6s jejum de 8 horas. A suspensao de farmacos antiarritmicos
foi decidida individualmente, com base no quadro clinico.
Como rotina, foram monitorados eletrocardiograma, pressao
arterial ndo invasiva e temperatura esofagiana.

Os procedimentos consistiram em isolamento circunferencial
ipsilateral e antral das VP guiados por mapeamento
eletroanatdomico (Sistema Ensite/NAVX, versoes 4.1 e 5.0 — St.
Jude Medical/Abbott) e fluoroscopia portatil, em ambos os
grupos. Técnicas adicionais de ablagdo, como ablagao linear e
eletrogramas atriais complexos fracionados (“CFAE”; do inglés,
complex fragmented atrial electrograms), foram realizadas
em alguns casos, de acordo com a preferéncia do operador,
geralmente em casos de FA persistente e persistente de longa
duracdo. Ablagao do istmo cavotricuspideo (ICT) foi realizada
sempre que houvesse registro eletrocardiografico de flutter
atrial tipico ou que este ocorresse (espontaneamente ou nao)
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Figura 1 - Fluxograma do estudo. ACO: anticoagulante oral; VRF: varfarina; DOAC: anticoagulantes orais de agéo direta; RIV: rivaroxabana; RNI: relagdo normatizada interacional.

durante o procedimento. O protocolo padrao consistiu em trés
pungodes femorais a direita, ndo guiadas por ultrassom; cateter
decapolar deflectivel posicionado em seio coronariano, através
de introdutor valvado 7F e duas pungdes transeptais, realizadas
somente com auxilio de fluoroscopia. Cateteres circulares
decapolares ou duodecapolares foram utilizados em bainha
convencional SL1 (Swartz™; St. Jude Medical/Abbott) para
mapeamento de AE /VP e cateter irrigado para ablagao (sem
ou com sensor de contato) em bainha SL1 ou bainha deflectivel
(Agilis™; St. Jude Medical/Abbott). As aplicagoes de RF foram
limitadas a poténcia de 20 a 25 W na parede posterior e
30 a 35 W nas demais paredes e monitoradas por curva de
impedancia, temperatura esofagiana e forga de contato (quando
disponivel). Os critérios para interrupcao de uma aplicacao
de RF foram: aumento subito da impedancia, temperatura
esofagiana atingindo 37,5°C e forga de contato maior que 40 g.
As aplicagoes de RF foram realizadas de forma continua, com
o objetivo de preencher toda a circunferéncia dos antros das
VP (Figura 2). Consideramos isolamento completo das VP o
desaparecimento completo dos eletrogramas no cateter circular
posicionado na sua porgao mais proximal (bloqueio de entrada)
e também a demonstracao de dissociacao elétrica entre VP
e AE, através de estimulagdo programada do mesmo cateter
circular (bloqueio de saida). Teste com adenosina (12 mg)
foi realizado apés 20 minutos de constatado o isolamento
completo das VP e aplicacoes adicionais realizadas, caso
houvesse reconexao VP-AE.

Anticoagulacao no procedimento

Antes das pungbes transeptais, as bainhas e a agulha
transeptal foram lavadas com solugdo salina, contendo 50 Ul/mL
de heparina, e o TCA basal foi aferido. A primeira dose de
heparina (dose de ataque) foi administrada imediatamente ap6s
a primeira puncao transeptal (diretamente na bainha), sendo
100 Ul/Kg no grupo RIV e 50 UI/Kg no grupo VRF (dose méaxima
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de 10.000 UI); a dose reduzida no grupo-controle baseou-se
em experiéncia prévia do grupo e em dados de literatura.®'°
A partir de entdo, o TCA foi aferido sistematicamente a cada
30 minutos, com o objetivo de permanecer entre 300 e
400 segundos. Doses adicionais de heparina endovenosa foram
feitas sempre que o TCA estivesse abaixo de 300 segundos,
calculadas de acordo com férmula elaborada e testada
pelo grupo."

Peso (Kg) x Ic’
2

Grupo RIV: — dose Hep (Ul) =

Grupo VRF: — dose Hep (Ul) = Peso (Kg) x Ic™

3
*Ic = indice de correcao
TCA (seg) Ic*
150 - 200 75
201-250 50
251-300 25
> 301 0

A retirada das bainhas foi realizada ainda em sala, apés
infusdo de sulfato de protamina (5.000 Ul).

Andlise estatistica

Os dados referentes a todas as varidveis foram avaliados
quanto a normalidade através de histograma e teste de
D" Agostino & Pearson. As varidveis continuas foram descritas
como média e desvio padrao e comparadas utilizando-se teste-T
Student nao pareado, exceto para a variavel “RNI basal” (dados
avaliados como “nao normais”), que foi comparada através de
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Figura 2 - Aplicagbes de radiofrequéncia. Imagens geradas pela reconstrugdo geométrica do atrio esquerdo por meio de sistema de mapeamento eletroanatémico
(Ensite/NAVX — St. Jude Medical/Abbott). A. Viséo anterior. Pontos em vermelho demarcando as aplicagdes de radiofrequéncia. B. Viséo posterior. Pontos em azul
demarcando locais de aplicagdes de radiofrequéncia em que houve aumento de temperatura esofagiana.

teste de Mann-Whitney. As varidveis categoricas foram descritas
por nimero absoluto e porcentagens em relagdo a amostra,
sendo comparadas utilizando-se o teste exato de Fischer. O nivel
de significancia estatistica foi de 5%. Foi utilizado GraphPad
Prism 7.0e Software para analise estatistica.

Resultados

As caracterfsticas clinicas dos grupos foram semelhantes,
incluindo escore de CHA,DS -VASC, presenca de cardiopatia
estrutural e predominio de FA paroxistica. Ao fim do
procedimento, foi comprovado isolamento de 100% das VP em
ambos os grupos. O percentual de pacientes que receberam
ablagao linear do AE e do ICT foi semelhante, mas a ablacao
de “CFAE” foi mais frequente no grupo VRF, provavelmente
pelo abandono progressivo dessa técnica nos Gltimos anos.
Nao houve diferenga estatisticamente significativa em relagao
ao tempo total do procedimento (Tabela 1).

De acordo com o protocolo descrito, nenhum paciente
apresentou trombo intracavitario no EcoTE da véspera do
procedimento. Vale destacar que nenhum paciente foi
excluido desse estudo por apresentar trombo em AE.

Nao houve 6bitos.

Desfechos primarios: Um paciente apresentou AVE
isquémico relacionado ao procedimento, no grupo RIV,
evoluindo com discreta disartria no PO imediato, com
resolugao espontdnea em cerca de 48 horas, sem mais
sequelas (Figura 3). Esse paciente apresentava FA paroxistica,
sem cardiopatia estrutural ou fatores de risco para eventos TE
(CHA,DS,-VASC = 0).

Nenhum evento tromboembdlico ocorreu no grupo VRFE.
Sangramento maior ocorreu em dois pacientes do grupo VRF:
1 hemopericardio, com tamponamento cardiaco, e 1 grande
hematoma em sitio de puncao femural. O primeiro caso
foi controlado por pericardiocentese, reposicao volémica
e administracao de sulfato de protamina. O segundo caso
requereu transfusdo de hemoderivados e maior tempo de
internagao hospitalar. Ambos receberam alta hospitalar, sem

outras intercorréncias. Um sangramento maior — hematoma
retroperitoneal — ocorreu no grupo RIV e necessitou de
intervencao cirdrgica (drenagem), devido a dor incontrolavel,
recebendo alta sem sequelas.

Desfechos secundarios: Apenas um hematoma de sitio
de pungao clinicamente nao relevante foi observado no grupo
VRF; nenhum no grupo RIV. Como ja esperado, a RNI basal foi
maior no grupo VRF (2,5 = 0,03 vs. 1,2 = 0,02; p < 0,0001),
porém nao houve diferenca no TCA basal entre os grupos VRF
eRIV (123,7 =3 vs. 118 = 4,2; p = 0,34).

O nivel médio de TCA durante o procedimento foi
adequado em ambos os grupos, dentro da faixa recomendada
e semelhante nos grupos RIV e VRF (350,1 = 3 vs. 348,9 = 4;
p = 0,79). Entretanto, maior dose de heparina foi utilizada
no grupo RIV (9.414 = 199 vs. 6.019 = 185Ul; p < 0,0001),
para manter esses niveis ideais de TCA (Figura 4).

Discussao

A ablacdo de FA, sob uso ininterrupto de varfarina
(RNI terapéutica), foi durante muito tempo a estratégia de
anticoagulagdo periprocedimento mais recomendada para
prevengao de eventos TE, principalmente AVE."? Estudos, em
sua maioria observacionais, reportaram baixos indices de AVE
e complicagdes hemorragicas com essa estratégia. Contudo, na
prética, assim como no uso clinico da varfarina, ha dificuldade em
manter a RNI na faixa terapéutica de forma estavel no periodo
periprocedimento, fazendo com que pacientes corram riscos
tromboemboélicos' ou tenham seus procedimentos suspensos.

Os resultados clinicos favordveis dos DOAC® incentivaram
sua utilizacdo no cendrio da ablacdo da FA em todo o
mundo, mesmo antes da publicacao de maiores evidéncias
cientificas. Diferentemente do uso clinico, o efeito
anticoagulante desses farmacos ainda nao havia sido testado
em uma situagao trombogénica distinta, relacionada com a
presencga de bainhas e cateteres no AE e lesdes endocardicas
causadas pela RF. Os resultados iniciais da dabigatrana
como farmaco anticoagulante no periodo da ablacdo da FA
foram desfavoraveis, com maiores taxas de complicagoes

Arq Bras Cardiol. 2020; 114(3):435-442
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Tabela 1 - Caracteristicas dos grupos

Rivaroxabana Varfarina p
N 130 110 -
Idade (anos) 578 +1 60,6 1 0,055
Sexo masculino 96 (73,8%) 86 (78%) 0,45
IMC 283+0,3 286+04 0,51
Cardiopatia 28 (21%) 21 (19%) 0,74
CHA,DS -VASC 1,32+0,1 1,23+0,1 0,38
FA paroxistica 82 (63%) 65 (59%) 0,59
FEVE (%) 62,26 + 0,6 65,5+ 0,6 0,16
DD AE (mm) 42+0,6 4,7+0,7 0,81
VP Isoladas (%) 100 100 1
Ablagdo linear 14 (10,8%) 26 (23%) 0,009
CFAE 4 (3%) 21 (19%) <0,0001
ICT 35 (26,9%) 37 (33,6%) 0,26

IMC: indice de massa corporal; FEVE: fragdo de ejegdo do ventriculo esquerdo; DDAE: didmetro diastdlico do éatrio esquerdo; VP: veias pulmonares;
CFAE: eletrogramas atriais complexos fracionados (complex fragmented atrial electrograms); ICT: istmo cavotricuspideo.

Figura 3 — Acidente vascular encefalico (AVE). Ressonéncia magnética do encéfalo de paciente vitima de AVE — lesdo hiperintensa em sequéncia Flair na topografia

do giro central a esquerda, compativel com isquemia aguda.

hemorragicas e embélicas.’ Entretanto, suspeitou-se
que a suspensao do farmaco por 24 a 48 horas antes do
procedimento (uso interrompido) possa ter influenciado
nos resultados desse estudo.

A rivaroxabana foi comparada com a varfarina, dessa
vez sem interrupgao do DOAC, em um estudo prospectivo
e multicéntrico, que envolveu 642 pacientes. Os pacientes
(CHA,DS,-VASC=2/FA parox = 50%) tomavam a Ultima
dose de rivaroxabana na noite anterior ao procedimento,
garantindo que este fosse realizado dentro da janela
terapéutica do farmaco, e nao houve diferenca significativa

Arq Bras Cardiol. 2020; 114(3):435-442

em relagdo as complicagbes embélicas e hemorragicas.'
Os DOAC na ablagao da FA foram testados em estudos
multicéntricos e randomizados.®'*'® No Venture-AF
Trial, primeiro trial randomizado comparando um DOAC
(rivaroxabana) de forma ininterrupta a varfarina na ablagao
de FA, a taxa de eventos TE ou hemorragicos foi baixa, similar
entre os grupos;°® no RE-CIRCUIT Trial, o uso da dabigatrana
resultou em menos complicagées hemorragicas que a
varfarina (1,6% vs. 6,9%; p < 0,001)." No AXAFA-AFNET
5 foram 674 pacientes randomizados para ablagdo sob uso
continuo de apixabana ou varfarina. O desfecho combinado
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Figura 4 - Resultados: desfechos secundérios relacionados ao monitoramento dos niveis de anticoagulagéo. A. Relagdo normatizada internacional (RNI) pré-operatoria.
B. Tempo de coagulagéo ativado (TCA) basal, aferido apés a primeira pungéo venosa. C. Dose média de heparina endovenosa utilizada durante todo o procedimento.

D. TCA médio durante o procedimento.

de morte, AVE ou sangramento foi semelhante (22/318 pts
vs. 23/315 pts; p = 0,0002 para nao inferioridade).
A ressonancia magnética encefalica, apds o procedimento,
evidenciou taxas semelhantes de lesdes isquémicas
cerebrais “silenciosas”.'”” No AEIOU trial, Reynolds MR et al.
descreveram taxas semelhantes de sangramentos e nenhum
AVE em trés grupos — edoxabana ininterrupta, interrupta
(suspensao de uma dose) e varfarina.'

Metanalise que incluiu 7.400 pts de 15 estudos
observacionais e 1 randomizado reportou tendéncia a menor
taxa de eventos TE nos pacientes que receberam rivaroxabana
em relagdao a varfarina (p = 0,052), com complicagoes
hemorragicas semelhantes (1,15% vs. 1,66%; p = 0,23)."
Sawhney V et al. compararam os DOAC (64% rivaroxabana)
avarfarina, ininterruptos em 1.884 procedimentos de ablagao
de FA e ndo encontraram diferenca entre os grupos em
relagao ao desfecho primério, composto por morte, TE ou
sangramentos maiores (2,2% vs. 1,4%; p = 0,2).° Com esses
resultados, agora mais consistentes, a ablagao por cateter da FA
sob uso ininterrupto de varfarina, dabigatrana ou rivaroxabana
passou a ter recomendacdo classe | no Gltimo consenso
de especialistas (HRS, EHRA, ECAS, APHRS, SOLAECE),
publicado em 2017

Em nosso servico, que conta com uma experiéncia de 14 anos
em ablacdo de FA, com atuais 50 a 100 procedimentos/ano,
ap6s longo periodo utilizando varfarina ininterrupta (RNI
terapéutica) para ablagdo de FA, elegemos a rivaroxabana
como alternativa, com base nos resultados iniciais apresentados,
na maior adaptagdo a rotina, ao protocolo pré-operatério
do grupo e a farmacocinética do farmaco. A dose tomada
a noite possibilitou que o procedimento fosse realizado no

dia seguinte, com o paciente dentro da janela terapéutica
do férmaco e, a0 mesmo tempo, fora do seu pico de agdo.
Além disso, a dose seguinte, a ser tomada no dia da ablagao,
seria feita apds algumas horas do fim do procedimento, tempo
habil para observarmos complicagoes. As baixas taxas gerais
de eventos adversos que reportamos em ambos os grupos
foram concordantes com resultados de literatura ja citados.
Chamou nossa atencdo a baixa taxa de eventos hemorrdgicos
no grupo RIV, mesmo aqueles relacionados ao acesso venoso,
realizado por puncao convencional, sem auxilio de ultrassom
(US). Essa ferramenta tem sido utilizada para guiar pungdes
venosas em pacientes sob uso de anticoagulantes. Dados de
metanalise (quatro estudos observacionais) demonstraram
redugao de 60% e 66% nas taxas de complicagdes vasculares
maiores e menores, respectivamente, com o uso de US.?'
Entretanto, estudos randomizados ainda nao confirmaram
esses dados. Yamada et al. randomizaram 320 pacientes para
pungdes guiadas ou nao por US (Ultra-Fast Trial); relataram
menor tempo para puncao, menor uso de fluoroscopia, menos
pungdes arteriais inadvertidas e dor local no pés-operatério
quando utilizado o US, porém sem diferenca significativa
quanto as complicagdes maiores (vasculares).?? Na casufstica
apresentada, devemos considerar que a abordagem do
NOSSO grupo Nnos acessos — apenas trés pungdes femorais,
sem pungbdes jugulares ou ecocardiograma intracardiaco
(introdutores mais calibrosos) — possa ter contribuido para
baixos indices de complicagbes vasculares. Também nao
podemos descartar que o método com US, se utilizado para
guiar as puncbes, teria evitado tais complicagées. Por outro
lado, AVE isquémico ocorreu em um paciente desse grupo,
fato que nao havia sido observado com a varfarina em toda a
experiéncia do grupo. Consideramos o evento como ocasional,
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visto que, estatisticamente, corresponde as taxas reportadas
na literatura. O principal receio em se utilizar rivaroxabana
é a falta de “antidoto” direto em caso de complicagdes
hemorragicas, em especial o tamponamento cardfaco, evento
potencialmente letal se ndo tratado rapidamente. Este estudo
nao nos permitiu avaliar essa situagao de risco, pois nenhum
tamponamento cardiaco ocorreu. Nos estudos com DOAC
disponiveis até entdo, apesar de alguns relatarem maior
drenagem em casos de tamponamento cardiaco, nao houve
diferengas significativas no manejo dessas complicagdes ou na
mortalidade, comparando-se com a varfarina. No J-CARAF
(registro japonés em ablacao de FA), ao contrario, houve menor
taxa de derrames pericdrdicos que necessitaram drenagem com
DOAC do que com a varfarina (p < 0,05).

Em geral, nas situacoes de sangramentos maiores, com
varfarina ou DOAC, recomendam-se medidas de suporte
(reposigao salina e farmacos vasoativos), reversdo da
heparina (sulfato de protamina), uso eventual de complexo
protombinico ou fator VIl e drenagem imediata por
pericardiocentese, devendo o servigo estar preparado para
a abordagem imediata dessas intercorréncias. Certamente, a
disponibilidade de agente reversor direto traria maior sensagao
de seguranga ao procedimento, mas ha de se considerar o risco
potencial de complicagbes tromboembélicas ao se reverter
completamente a anticoagulacdo apds extensas aplicagoes
de RF no endocérdio atrial esquerdo. No RE-CIRCUIT trial,
as complicagdes hemorragicas com a dabigatrana foram
tratadas sem o uso do agente reversor direto especifico, o
idarucizumab, apesar de sua disponibilidade nos centros
envolvidos no estudo.® E consenso que, independentemente
da estratégia de anticoagulagdo periprocedimento eleita,
heparina endovenosa deve ser administrada antes ou
imediatamente depois da primeira pungao transeptal, em doses
que mantenham niveis de TCA entre 300 e 400 segundos."
Estudos anteriores mostraram que pacientes em uso continuo
de varfarina atingem niveis-alvo de TCA mais rapidamente e
com menores doses de heparina, quando comparados aos
que fizeram transicado com heparina nao fracionada para
a ablagao.®' No caso de uso ininterrupto de DOAC para
ablagao, estudos mais recentes reportam que doses maiores
de heparina sao necessérias.’ Devido a esses dados, usamos
uma dose de ataque e doses adicionais (férmula descrita
anteriormente) de heparina nos pacientes do grupo VRF.
Nossos achados mostraram que, assim como ocorreu com a
enoxaparina, pacientes em uso de rivaroxabana receberam
maiores doses de heparina para alcangar niveis adequados
de TCA, quando comparados aos que usavam varfarina
ininterrupta. A reposigao de heparina bem controlada nesses
pacientes, utilizando a férmula descrita previamente testada
no grupo, evitou também grandes extrapolagdes nos niveis de
TCA (acima de 400 segundos), o que pode ter influenciado
na baixa incidéncia de eventos hemorragicos.
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Limitacoes do estudo

Podemos considerar como limitagoes potenciais: (1) estudo
retrospectivo, ndo randomizado; (2) ao contrario do grupo VAR,
a RNI basal no grupo RIV ndo foi necessariamente coletada no dia
anterior ao procedimento, mas de maneira aleatéria nas semanas
ou dias que o antecederam; entretanto, essa consideracao talvez
ndo tenha impacto, devido a pouca influéncia dos DOAC na
RNI. (3) O fato de ndo ter havido tamponamento cardiaco no
grupo RIV nos impossibilitou concluir sobre a gravidade dessa
complicagdo hemorrégica nesse grupo de pacientes ou comparar
sua abordagem ao grupo-controle. (4) Em relagao a eventos
isquémicos cerebrais, o estudo limitou-se a dados clinicos, ndo
sendo feito estudo de imagem de rotina para investigagao de lesoes
isquémicas ditas silenciosas, ja descritas nesses procedimentos.

Conclusao

A ablagdo com radiofrequéncia da fibrilagao atrial sob uso
ininterrupto de rivaroxabana foi segura com baixos indices
de complicagoes tromboembélicas ou hemorragicas, quando
comparada a estratégia convencional de anticoagulagdo com
varfarina ininterrupta.
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