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ARTIGO DE REVISAO

Desafios na Profilaxia do Tromboembolismo Venoso:
Abordagem do Paciente Critico*

Challenges in Prevention Venous
Thromboembolism: Critical ill Patient approach

Marcelo Andrade Ribeiro?, Pedro Garbes Netto? Silvia Gelas Lage®

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O tromboembolismo
venoso (TEV), que inclui a trombose venosa profunda
(TVP) e o tromboembolismo pulmonar (TEP) sdo com-
plicagbes comuns em pacientes criticos. A ocorréncia
de TEV acarreta um substancial aumento da morbi-
mortalidade dos pacientes internados em unidades de
terapia intensiva (UTI).

CONTEUDO: A maioria dos pacientes criticos apre-
senta alto risco para ocorréncia de complicacoes trom-
boembdlicas, entretanto, a prevencao do TEV muitas
vezes nao é realizada de maneira adequada para este
grupo de pacientes. A heparina de baixo peso mole-
cular (HBPM) parece ser o método mais eficiente para
a prevencao do TEV em pacientes de UTI. Entretanto,
€ patente a escassez de estudos voltados para esta
populacédo, cujas particularidades levam a recomen-
dacdes especificas em relacdo ao diagnostico e tra-
tamento.
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CONCLUSOES: Esta revisdo faz uma analise do risco,
discute os principais trabalhos publicados a respeito
da profilaxia e sugere estratégias para a diminuicdo da
ocorréncia de TEV nos pacientes criticos.

Unitermos: paciente critico, preveng¢ao de TVP, trom-
bose venosa profunda, tromboembolismo pulmonar

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Venous throm-
boembolism (VTE), with includes deep vein thrombo-
sis (DVT) and pulmonary embolism (PE), is a common
complication in critically ill patients, resulting in high
morbidity and mortality.

CONTENTS: Most patients treated in intensive care
units (ICU) face a high risk of thromboembolic com-
plications. Despite these considerations, the preven-
tion of VTE may not be as high a priority in ICU pa-
tients as it is in other high-risk patient groups. Low
molecular weight heparin (LMWH) may be the opti-
mal prophylaxis in most ICU patients, but there is a
lack of sufficient data including the paucity of VTE
consensus and guidelines documents pertaining to
critically ill patients.

CONCLUSIONS: This article reviews background, cur-
rent options, and recommendations regarding VTE in
intensive care population emphasizing special diag-
nostic and treatment considerations in the ICU setting.
Key Words: deep vein thrombosis, ICU patients, pul-
monary embolism, VTE prevention

INTRODUGAO

O tromboembolismo venoso (TEV) representa um es-
pectro de doencas que contempla a trombose veno-
sa profunda (TVP) a trombose associada a cateteres
venosos centrais (trombose-CVC) e o tromboembo-
lismo pulmonar (TEP). Apesar do conhecimento da
fisiopatologia do TEV remontar ao inicio do século XIX
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- quando o patologista alemao Rudolf Virchow des-
creveu a triade classica composta por estase venosa,
lesdo endotelial e hipercoagulabilidade - esta condi-
¢do ainda & uma das principais causas de morte em
todo o mundo™*.

O TEV é relativamente comum em pacientes hospita-
lizados e tem grande impacto sobre a morbimortali-
dade, tanto em pacientes cirurgicos quanto clinicos®.
Até meados dos anos 1990 a maioria dos estudos
avaliou a incidéncia de TEV apenas em populagdes
cirtrgicas fazendo com que muito mais énfase fosse
dada a necessidade de profilaxia para este grupo de
pacientes.

Recentemente, estudos clinicos aleatérios envolvendo
pacientes internados devido a doencas puramente cli-
nicas, demonstraram que a ocorréncia de TEV é similar
a encontrada em pacientes cirdrgicos®’. Em concor-
dancia, ja foi demonstrado que mais da metade dos
casos de TEV sintomaticos acometem pacientes sem
nenhuma afecgéo cirlrgica®. Apesar disso, dados do
registro RIETE® mostraram que a profilaxia do TEV mui-
tas vezes ainda € esquecida para os pacientes clinicos.
Este registro incluiu mais de 6000 pacientes, todos
com TEV comprovado, sendo que apenas 28% dos
pacientes clinicos receberam profilaxia, comparados
com 67% dos pacientes cirurgicos.

Visando corrigir esta distorcdo as mais recentes dire-
trizes enfatizaram a necessidade de atencédo para a
profilaxia nos pacientes clinicos. Entretanto, é paten-
te a escassez de recomendagdes especificas voltadas
para um grupo com risco particularmente elevado: o
paciente critico.

O paciente critico deve ser alvo de atencao diferen-
ciada ndo somente pelo alto risco, mas também em
funcdo da multiplicidade de variaveis que podem in-
fluenciar na decisdo a respeito da profilaxia. Muitas
vezes, a definicAo de uma conduta pode se tornar
extremamente dificil, envolvendo consideracdes es-
pecificas em relagao ao risco de eventos hemorragi-
cos. Neste grupo de pacientes a avaliagdo da relacao
risco-beneficio apresenta particularidades e as reco-
mendagdes atuais para a profilaxia do TEV ndo po-
dem ser simplesmente extrapoladas para o ambiente
de terapia intensiva.

A presente revisdo teve como base um levantamen-
to realizado no banco de dados da PubMed na qual
os termos em lingua inglesa deep vein trombosis, ICU
patients, pulmonary embolism e VTE prevention foram
utilizados para se determinar as publicagdes pertinen-
tes referentes ao tema.
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AVALIAGAO DO RISCO PARA OCORRENCIA DE TEV

A TVP e o TEP contribuem significativamente para au-
mentar a morbimortalidade de pacientes criticos'®'".
Em pacientes internados em UTI a ocorréncia de TVP
¢ alta™. Os pacientes que ndo recebem profilaxia cons-
tituem um grupo de alto risco, com incidéncia variando
de 25% a 31%. Entretanto, quando a profilaxia é ade-
quada, a taxa de TVP diminui pela metade®'3-1®,

O tromboembolismo pulmonar (TEP) deve ser encarado
como complicacdo de uma trombose venosa, formada,
na maioria dos casos, no sistema venoso profundo dos
membros inferiores. No ocidente, sua incidéncia na po-
pulacéo geral é estimada em 5/10.000 pacientes; com
mortalidade quatro vezes maior, quando o tratamento
nao é instituido. Entretanto, o diagndstico é freqliente-
mente subestimado, sendo que apenas 40% dos casos
de embolia pulmonar diagnosticado em necropsia fo-
ram suspeitados clinicamente’. O TEP tem sido reporta-
do como causa de morte em 1% a 12% dos pacientes
criticos e a utilizacdo de profilaxia nestes casos ainda
€ bastante irregular, apesar da maioria ter dois ou mais
fatores de risco conhecidos’®.

Os principais fatores de risco para o desenvolvimento
de TEV nos pacientes criticos estdo apresentados no
quadro 1.

Quadro 1 - Fatores de Risco para a Ocorréncia de TEV em Pa-
cientes Criticos

Fatores presentes antes da admissao na UTI
Intervengao cirlrgica recente
Trauma, queimaduras
Neoplasia
Sepse
Imobilizagéo, trauma medular
Idade avancgada

Insuficiéncias cardiaca e respiratoria
Infarto agudo do miocardio

Tromboembolismo prévio
Gravidez/puerpério
Uso de estrégenos

Fatores de risco adquiridos na UTI
Cateter venoso central
Sepse
Sedacéo e paralisia farmacolégicas
Ventilagdo mecéanica

Devido a coexisténcia de multiplos fatores de risco em
associacdo com a baixa acuracia do exame fisico, ndo é
raro que TVP ndo suspeitada possa estar presente mes-
mo antes da internacdo na UTI. Quatro séries, envol-
vendo um total de 729 pacientes criticos, demonstraram
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que, quando se utilizou a ultra-sonografia com Doppler,
realizada nos membros inferiores logo na admisséo, o
diagnéstico de TVP foi realizado em 6,4% dos casos,
todos até entdo insuspeitos'7-°,

PROFILAXIA DO TEV

Um grande numero de estudos aleatérios, envolven-
do pacientes criticos, demonstrou que a utilizacao de
heparina é o método mais eficiente para prevengcao do
TEV'871013 Para os pacientes de alto risco para ocor-
réncia de TEV, conforme especificado na tabela 1, a he-
parina de baixo peso molecular (HBPM) parece ser mais
eficiente do que a heparina néo fracionada (HNF)2. Além
disso, a HBPM apresenta maior comodidade posologica
— apenas uma aplicagcao diaria — e a ocorréncia de pla-
quetopenia induzida por heparina é substancialmente
menor quando comparada a HNF'. Todos os pacientes
criticos sdo considerados, em relacdo a ocorréncia de
TEV, no minimo de risco moderado. Para estes pacien-
tes a decisdo em relacéo ao tipo de heparina a ser uti-
lizada deve levar em consideracéo a avaliacdo do risco
de sangramento conforme mostra a tabela 1.

Tabela 1 - Recomendacdes para Profilaxia de TEV em Pacientes
Criticos

Riscos de Riscos de Tipo de Profilaxia Recomenda-
Sangramento Eventos Trom- da
boembodlicos

Baixo Moderado Heparina nao fracionada
5000Ul, por via subcuténea a
cada 12/12 horas

Baixo Alto risco* HBPM (dose varia com o tipo
de HBPM utilizada)

Alto Moderado Profilaxia mecanica com CPI

Alto Alto risco Profilaxia mecanica com CPI

CPI = compressdo pneumatica intermitente; HBPM = heparina de baixo peso
molecular.

“Alto Risco” definido pela ocorréncia de pelo menos um destes fatores: trauma,
lesdo medular, pés-operatério de cirurgia ortopédica, neoplasias.

O risco de sangramento deve ser avaliado de maneira individualizada e a defini-
cao (alto ou baixo) fica a critério do intensivista.

METODOS NAO FARMACOLOGICOS

Em relacéo a profilaxia com métodos mecanicos, foi de-
monstrada diminuigcao na ocorréncia de TEV em pacientes
néo criticos, com a utilizagdo da compressao pneumatica
intermitente (CPI)?. Entretanto, a maioria dos estudos ale-
atérios comparando CPI versus profilaxia com heparina
mostraram superioridade do método farmacolégico’®.

Quando se avalia de maneira isolada apenas a popu-
lacdo de pacientes criticos a literatura € extremamente
escassa em relagcdo aos métodos mecanicos de profila-

318

xia. Recentemente foi publicado um estudo que avaliou
a eficacia do uso de CPl em pacientes com alto risco
para a ocorréncia de TEV internados em UTI cirdrgica®.
Este estudo incluiu 38 pacientes com contra-indicacédo
absoluta para o uso de heparina. Todos os pacientes
foram submetidos, na ocasiao da alta da UTI, a reali-
zacado de ultra-sonografia com Doppler nos membros
inferiores, sendo que nenhum apresentou evidéncia de
TVP. Apesar de ja ter sido demonstrado que em pacien-
tes criticos vitimas de trauma cranio-encefalico ou lesao
raqui-medular o uso de CPI tem a mesma eficacia que a
profilaxia com HBPM para a prevencgéo da ocorréncia de
TEV?' estes métodos ainda ndo foram adequadamente
investigados em pacientes criticos n&o cirurgicos.

MONITORIZAGAO COM A DOSAGEM DO FATOR
ANTI-Xa

A utilizacéo da dosagem do fator anti-Xa para monito-
ramento da eficacia da HBPM nos pacientes criticos foi
pouco estudada. Grande atencado tem sido dada aos
pacientes com insuficiéncia renal (IR), tendo em vista o
potencial risco de acumulo do farmaco?2°, Apesar da
pouca evidéncia cientifica envolvendo o tema, a monito-
rizacdo com a dosagem do fator anti-Xa tem sido reco-
mendada para dois grupos: pacientes com insuficiéncia
renal avancada (definida por depuracdo de creatinina
menor que 30 mL/min) e pacientes obesos?®.

Entretanto, outras situagcdes comumente encontradas
em pacientes criticos — como o baixo débito cardiaco e
0 edema do tecido subcutaneo — potencialmente podem
influenciar na biodisponibilidade da HBPM. A hipétese de
que a diminuicéo da perfusao tecidual poderia interferir na
absorcao da HBPM, tendo em vista que o farmaco é admi-
nistrado por via subcutanea, ainda nao foi adequadamente
investigada. Em relacéo ao potencial prejuizo da absorgéo
do farmaco devido ao edema do tecido subcutaneo, um
estudo recente realizado com pacientes criticos, mostrou
que a presenca de edema subcutaneo nao interfere na
atividade da HBPM medida através da dosagem do fator
anti-Xa?’. Além deste, apenas outros dois estudos aleaté-
rios utilizaram a dosagem sérica do fator anti-Xa para ava-
liacdo da eficacia da profilaxia em pacientes criticos?®2°.
Em ambos, o enfoque foi o risco do acumulo do farma-
co nos casos de insuficiéncia renal, sendo que nenhum
deles contemplou pacientes com baixo débito cardiaco.
Recentemente foi publicado um estudo mostrando que a
monitorizacdo do uso da HBPM com a dosagem do fator
anti-Xa em pacientes criticos parece ser Util, sobretudo na-
queles com baixo debito cardiaco®.
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RESUMO DAS RECOMENDAGOES PARA PROFILA-
XIA DO TEV EM PACIENTES CRITICOS

As principais recomendacdes sobre a profilaxia do TEV
para os pacientes criticos sao:

1) Com raras exceg¢oes métodos de prevencéo devem ser
instituidos para todos os pacientes internados em UTI;
2) Ja na admissao os pacientes devem ter o risco de
eventos tromboembdlicos avaliado e a profilaxia deve
ser iniciada o mais breve possivel;

3) As decisdes a respeito do tipo de profilaxia (mecanica
ou farmacoldégica) devem ser individualizadas, levando-
se em consideracdo o risco de sangramento e de even-
tos tromboembdlicos (Tabela 1). Em geral, € preferivel
0 uso de prevencao farmacoldégica, entretanto, para os
pacientes com alto risco de sangramento a profilaxia
com métodos mecanicos (preferencialmente CPI) deve
ser inicialmente utilizada. O risco de sangramento deve
ser avaliado diariamente e, uma vez diminuido, a pre-
vencao farmacoldgica deve ser instituida.

4) O uso rotineiro de ultra-sonografia com Doppler ou
qualquer outro método de avaliacdo objetiva para pa-
cientes assintomaticos adequadamente tratados nao é
recomendado. Entretanto, para pacientes de alto risco
que nao receberam profilaxia adequada antes ou duran-
te a internagdo em UTI, uma avaliagdo com USG Do-
ppler devera ser realizada. Da mesma forma pacientes
com sinais clinicos sugestivos de TVP devem ser sub-
metidos a realizacdo da USG com Doppler nos mem-
bros inferiores;

5) O controle do uso da HBPM, através da dosagem do
fator anti-Xa, deve ser realizado em pacientes obesos
e naqueles com IR avancada (depuracdo de creatinina
menor que 30 mL/min). Em relacdo a paciente com di-
minuicdo da perfusao tecidual (como em situacdes de
baixo débito cardiaco), a necessidade do controle la-
boratorial ainda ndo foi adequadamente investigada, e
0 uso rotineiro da avaliagdo com o fator anti-Xa néo é
recomendado para este grupo de pacientes.
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