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Oral anticoagulation in carriers of mechanical heart valve prostheses. Experience of ten years
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Resumo

Introducdo: Dados da literatura sugerem que as taxas de
tromboembolismo e sangramento em pacientes com proteses
valvares cardiacas mecanicas podem ser muito reduzidas se
a terapia anticoagulante for otimizada.

Objetivos: Avaliar a ocorréncia de complica¢des em
portadores de préteses valvares cardiacas mecanicas
submetidos a terapéutica anticoagulante, otimizada por meio
de ambulatério especializado.

Métodos: Estudou-se a ocorréncia de complicacdes ao
longo de 10 anos em 261 pacientes com proteses valvares
cardiacas mecanicas, anticoagulados e acompanhados em
ambulatério especializado. Esses pacientes foram divididos
em dois grupos conforme porcentual de consultas com tempo
de protrombina (RNI) dentro do intervalo desejado: G1-0%
a50,00% e G2-50,01% a 100% das consultas. Foram avaliadas
as ocorréncias de complica¢des tromboembdlicas e
hemorragicas na sua totalidade, ou subdivididas em maiores
e menores, de acordo com a gravidade. Os resultados estdo
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apresentados sob forma de estudo atuarial e de frequéncia
linearizada de ocorréncia de eventos.

Resultados: O estudo atuarial mostrou que, ao longo do
tempo, no grupo G2 (com 50,01% a 100% das consultas com a
RNI no intervalo desejado) maior nimero de pacientes esteve
livre da ocorréncia de qualquer tipo de evento, de eventos
hemorragicos menores ou da elevacéo exacerbada da RNI. As
frequéncias linearizadas de ocorréncia, em todos os tipos
eventos, também foram menores nos pacientes do grupo G2.

Conclusdes: O tempo de permanéncia dentro do intervalo
de anticoagulacdo desejado esti diretamente relacionado
com a ocorréncia de complicagdes. Entretanto, mesmo com
acompanhamento otimizado por meio de ambulatério
especializado, apenas cerca de um ter¢o dos pacientes
apresentaram nivel de anticoagulagéo adequado em mais da
metade das consultas.
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Hemorragia. Proteses valvulares cardiacas.
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Abstract

Background: Published data suggest that rates of
thromboembolism and bleeding, in patients with mechanical
heart valve prostheses, can be very small by optimizing
current anticoagulant therapy.

Obijective: To evaluate the occurrence of complications
in patients with mechanical heart valve prostheses
undergoing anticoagulant therapy optimized through
specialized clinics.

Methods: We studied the occurrence of complications
over 10 years in 261 anticoagulated patients with mechanical
heart valve prostheses, followed in specialized clinics. These
patients were divided into two groups according to percentage
of queries with prothrombin time (INR) within the desired
range: G1-0% to 50.00% and G2-50.01% to 100% of
appointments. We evaluated the occurrence of
thromboembolic and bleeding complications in their entirety
or subdivided into major and minor, according to gravity.

INTRODUCAO

Ja foi demonstrado em grande nimero de publicagdes,
que pacientes portadores de proteses valvares cardiacas
mecénicas devem ser mantidos continuamente
anticoagulados, com objetivo de diminuir o risco de
complicacdes tromboembdlicas [1-6].

No Brasil, estudos foram realizados com o objetivo de
avaliar complicacGes em pacientes portadores de proteses
valvares cardiacas mecanicas [7-9].

As drogas antivitamina K estdo entre as mais utilizadas
no mundo. Awarfarina € o anticoagulante mais utilizado com
maior frequéncia na Ameérica do Norte, Escandinavia e Reino
Unido. A fenprocumona é usada principalmente em paises
da Europa continental, dentre estes, a Alemanha [10].

O exame do tempo de protrombina (TP) é sensivel as
reducdes dos fatores de coagulacéo I1, VII e X. O modelo
de calibragdo RNI (raz&o de normatizacdo internacional),
adotado em 1982, ¢é desde entdo utilizado para reportar de
forma padronizada os resultados do TP, medidos com a
tromboplastina de uso em cada laboratorio [11].

Segundo Bussey [12], a literatura disponivel informa
que as taxas de tromboembolismo e sangramento
importante, em pacientes com proteses valvares cardiacas,
poderiam ser reduzidas de 50% a 90% se a atual terapia
anticoagulante fosse otimizada.

A Sétima Conferéncia do American College of Chest
Physicians 2004 faz recomendacdes para anticoagulacéo oral
com drogas antivitamina K em portadores de protese valvar
cardiaca mecanica, indicando as seguintes condutas na
manutenc¢do da RNI: meta de 2,5 com variag8o entre 2,0a 3,0
nas proteses St. Jude Medical (bifolheto) em posicéo aortica;
meta de 3,0, com variagdo entre 2,5 a 3,5 na posic¢ao mitral
(disco Unico e bifolheto) e adrtica de disco Unico; e meta de
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The results are presented in an actuarial study and
frequency of occurrence of linear events.

Results: The actuarial study showed that, over time, more
G2 (with 50.01% to 100% of the consultations with INR in
desired range) more patients were free of the occurrence of
any event, of minor bleeding events or the marked increase
of RNI. The linearized frequency of occurrence in all types
events, were also lower in group G2.

Conclusions: The period of time that patients that
remain within the desired anticoagulation interval has
directly relations with occurrence of complications. Even
with careful follow-up at a specialized outpatient unit, only
approximately one third of the patients showed an adequate
anticoagulation level in more than half of the
consultations.

Descriptors: Anticoagulants. Embolism and thrombosis.
Hemorrhage. Heart valve prosthesis.

3,0, com variagdo entre 2,5 e 3,5, associando-se de 75 a 100
mg de aspirina por dia, para proteses tipo gaiola-bola [13].

Cannegieter et al. [14] publicaram trabalho, realizado em
quatro clinicas regionais de controle de anticoagulagéo na
Holanda, com o objetivo de determinar a intensidade ideal
de anticoagulacdo profilatica em portadores de proteses
valvares cardiacas mecanicas, baseando-se nas
complicagdes tromboembolicas e hemorragicas. Estes
autores mostraram menor incidéncia de tromboembolismo
em portadores de prdteses aorticas comparados aos
portadores de proteses mitrais e aos com as duas proteses,
sendo que a ocorréncia deste tipo de complicagéo foi ainda
maior nestes ltimos.

Lourenco et al. [9] apresentaram estudo em 100 pacientes
em uso de anticoagulagdo oral por varias indicacOes, sendo
que apenas seis deles eram portadores de prétese valvar
cardiaca mecanica. Neste trabalho, foram avaliadas 952
consultas, onde 53% delas estavam dentro da faixa de RNI
desejada, 35% abaixo e 12% acima desta faixa.

O objetivo do presente estudo foi avaliar o nivel de
anticoagulacao e as complicagdes tromboembdlicas ou
hemorragicas em uma coorte de pacientes portadores de
valvas protéticas cardiacas mecanicas, acompanhados
durante dez anos de forma otimizada por meio de
ambulatdrio especifico.

METODOS

O trabalho foi realizado com base nos dados
ambulatoriais e registros hospitalares de pacientes
portadores de proteses valvares cardiacas mecanicas,
acompanhados no Ambulatério de Controle de
Anticoagulacdo do Servico de Cirurgia Cardiovascular do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de
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Botucatu-UNESP, no periodo de dez anos, entre 1 de janeiro
de 1993 a 31 de dezembro de 2002. Todos os dados foram
colhidos e organizados pelo mesmo pesquisador, que no
periodo também participou no atendimento ambulatorial.

Este estudo foi submetido ao Comité de Etica em
Pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu e
aprovado (OF.68/2005-CEP).

A casuistica compreende 261 pacientes portadores de
prétese mecanicas, sendo 113 na posicéo aortica, 125 na
mitral e 23 na mitral e adrtica. Foram excluidos do trabalho
0s pacientes em que nao foi possivel a obtencao de dados
suficientes ou confidveis para o estudo.

Participaram 135 mulheres e 128 homens. Média de idade
para mulheres de 40,60 anos e para 0s homens de 41,04 anos.

No grupo G1, encontraram-se 172 pacientes (65,9% dos
pacientes) e, no grupo G2, 89 pacientes (34,1% dos pacientes).

Os modelos das préteses valvares mecanicas estao
relacionados no Quadro 1. Em alguns pacientes, ndo foi
possivel a identificacdo do modelo implantado, porém sé
foram incluidos no estudo ap6s a comprovacao pelos
registros hospitalares que se tratavam de prdteses
mecanicas. Os casos que eventualmente ocorreram ddvidas
foram excluidos.

Quadro 1.Modelos de préteses valvares cardiacas mecanicas e
sua distribui¢do segundo a posi¢éo.

Modelo Total Adrtica  Mitral  Mitro-adrtica
Bicarbon-Sorin 116 40 60 16
St Jude Medical 63 25 23 15
Omnicarbon 32 11 17 4
Omniscience 28 12 15 1
Starr-Edwards 12 12 0 0
Carbomedics 2 2 0 0
Lilliehi-Kaster 2 1 1 0
Edwards 1 0 1 0
Hall-Kaster 1 0 1 0
Mira 1 1 0 0
Nao identificadas 26 9 7 10
TOTAL 284 113 125 46

Intervalo desejado da RNI

Consideraram-se os intervalos da RNI desejados em
cada consulta, de acordo com as posicOes das préteses
estudadas: protese adrtica: RNI 2,00-3,50; mitral: RNI 2,50-
3,50 e mitro-adrtica: RNI 2,50-3,50.

Tempo de acompanhamento dos pacientes

O estudo abrangeu o periodo entre 1 de janeiro de 1993
a 31 de dezembro de 2002, variando a duragdo do
acompanhamento para cada paciente. A soma dos periodos
considerados foi de 1139,78 anos.

Grupos

Os pacientes foram divididos em dois grupos, de acordo
com o porcentual do total de consultas em que a RNI estava
dentro do intervalo desejado para a comparagdo de
ocorréncias de complicacdes:

GRUPO 1(G1): Composto por pacientes que de 0% a 50,00%
das consultas as RNI estavam dentro de intervalo desejado.

GRUPO 2 (G2): Composto por pacientes que de 50,01%
a100,00% das consultas as RNI estavam dentro de intervalo
desejado.

Complicaces
As complicagdes foram divididas em tromboembdlicas
(maior e menor) e hemorragicas (maior e menor).

Complicagdo tromboembolica

Todo tipo de complicagdo em que os registros do
paciente permitiram constatar a ocorréncia de episodio
tromboembdlico.

Complicacao tromboembdlica maior

Episddios graves, que necessitaram tratamento com
internacdo hospitalar, podendo ou ndo ter deixado sequelas.
Tipos de ocorréncia: acidente vascular cerebral isquémico,
ocluséo arterial aguda em membros, trombose de protese
valvar cardiaca.

Complicacao tromboembdlica menor

Episédios de pouca gravidade, que permitiram
tratamento e acompanhamento ambulatorial. Tipo de
ocorréncia: ataque isquémico cerebral transitério.

Complicacédo hemorragica
Todo tipo de complicagdo em que os registros do paciente
permitiram constatar a ocorréncia de episddio hemorragico.

Complicagdo hemorragica maior

Episddios graves que necessitaram tratamento com
internacdo hospitalar, podendo ou néo ter deixado sequelas.
Tipos de ocorréncia: hematUria intensa, sangramento muscular
em MMII (hematomas), sangramento vaginal (uterino),
hemoperitdnio, hemopericardio, hemorragia digestiva alta,
acidente vascular cerebral hemorragico, enterorragia,
hematoma retroperitonial e sangramento grave em lingua.

Complicacao hemorragica menor

Episodios de pouca gravidade que, geralmente,
permitiram tratamento e acompanhamento ambulatorial.
Tipos de ocorréncia: equimoses, epistaxe, hematuria,
sangramento vaginal, sangramento discreto nas fezes,
sangramento ocular discreto, hemoptise discreta,
sangramento gengival, hematoma em incisdo cirdrgica de
implante de marcapasso, sangramento gastrico discreto.
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Elevagdo exacerbada da RNI

Consultas ambulatorias em que foram constatados RNI
igual ou maior a 7,0, sem sangramento efetivo, porém com
potencial risco de sangramento importante.

As complicagdes foram analisadas em duas formas: 1)
Calculos e curvas atuariais, que demonstraram o
porcentual de pacientes livres de eventos durante os anos
de estudo; 2) taxas linearizadas de ocorréncia de eventos
— célculos de nimero de eventos pacientes-ano (nimero
de eventos ocorridos. Um paciente pode ter contribuido
para mais de um evento).

Estudo estatistico

Nos calculos atuariais, empregou-se 0 programa
Calculos Estatisticos for Windows V. 1.8, desenvolvido por
Dr. Domingo Marcolino Braile e Dr. Moacir Fernandes de
Godoy e implementado em Power Builder 6.5 por M. Sc.
Djalma Domingos da Silva. Para constru¢do das curvas
atuariais foi utilizado o programa Microsoft Excel.

RESULTADOS

A Figura 1 demonstra a distribuicdo, em intervalos, do
numero de consultas de acordo com a RNI (Razdo de
Normatizacéo Internacional) do TP (Tempo de Protrombina),
obtida no Ambulatério de controle de Anticoagulagdo da
Faculdade de Medicina de Botucatu-UNESP, no periodo
entre 1 de janeiro de 1993 e 31 de dezembro de 2002, no total
de 9714 consultas avaliadas. Pode-se observar na figura,
que na maioria das consultas a RNI esteve no intervalo 2,0-
3,5, adequado para anticoagulagdo dos pacientes com
proteses valvares adrticas. Para 0s pacientes com proteses
mitrais e mitro-adrticos, mesmo excluindo as consultas
correspondentes ao intervalo da RNI entre 2,0 e 2,49,
inadequado para estes pacientes, ainda observamos um
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Fig. 1 - Nimero de consultas de acordo com o intervalo da RNI;
eixo das ordenadas: intervalos do tempo de protrombina em RNI;
eixo das abscissas: nimero de consultas
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grande nimero de consultas dentro do intervalo 2,50-3,50
representado pela maior coluna do grafico e satisfatorio
para todos pacientes em acompanhamento.

O comportamento dos pacientes livres de qualquer tipo
de evento dos grupos G1 e G2 esta apresentado na Figura 2.

A Figura 3 apresenta 0 comportamento dos pacientes
livres de eventos tromboembolicos e hemorragicos,
incluindo os com exacerbacéo elevada da RNI.
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Fig. 2 - Curvas atuariais e pontos de limites superior e inferior do
intervalo de confianga de 95%, de acordo com os conjuntos de
grupos (G1 e G2); Livres de qualquer evento — LQE. Siglas:
Limite inferior do intervalo de confianca 95% - L11C 95%; Limite
superior do intervalo de confianga 95% - LSIC 95%. Os nimeros
proximos aos pontos de inflexdo das curvas séo referentes ao
porcentual de pacientes livre de eventos naquele momento
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Fig. 3 - Curvas atuariais e pontos de limites superior e inferior do
intervalo de confianga de 95%, de acordo com os conjuntos de
grupos (G1 e G2); Livres de eventos tromboembdlicos - LT e Livres
de eventos hemorragicos ou elevagdo exacerbada da RNI — LHE.
Limite inferior do intervalo de confianca 95% - L1IC 95%; Limite
superior do intervalo de confianga 95% - LSIC 95%. Os nimeros
proximos aos pontos de inflexdo das curvas séo referentes ao
porcentual de pacientes livre de eventos naquele momento
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As Figuras 4 e 5 apresentam o comportamento dos
pacientes dos grupos 1 e 2, quanto aos eventos
tromboembolicos maiores e menores.

A Figura 6 apresenta o comportamento dos pacientes
do grupo 1 e 2 quanto & ocorréncia de eventos hemorragicos
maiores. Os eventos hemorragicos menores, incluindo ou
ndo os aumentos exacerbados da RNI, estdo apresentados
na Figura 7.
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Fig. 4 - Curvas atuariais e pontos de limites superior e inferior do
intervalo de confianga de 95%, de acordo com os conjuntos de
grupos (G1 e G2):Livres de eventos tromboembdlicos maiores —
LTM. Limite inferior do intervalo de confianga 95% - LIIC 95%;
Limite superior do intervalo de confianca 95% - LSIC 95%. Os
nlmeros proximos aos pontos de inflexdo das curvas sao referentes
ao porcentual de pacientes livre de eventos naquele momento
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Fig. 5 - Curvas atuariais e pontos de limites superior e inferior do
intervalo de confianga de 95%, de acordo com os conjuntos de
grupos (G1 e G2) Livres de eventos tromboembolicos menores —
LTm;Limite inferior do intervalo de confianga 95% - L1IC 95%;
Limite superior do intervalo de confianca 95% - LSIC 95%. Os
nlmeros proximos aos pontos de inflexdo das curvas sao referentes
ao porcentual de pacientes livre de eventos naquele momento

Os porcentuais de pacientes dos grupos 1 e 2, com 0S
respectivos erros padrdo e limites inferior e superior do
intervalo de confianca de 95%, correspondentes aos
diferentes tipos de complicacdes estudadas, estdo
apresentados nas Tabelas 1, 2 e 3.

As taxas linearizadas por 100 pacientes/ano da
ocorréncia das deferentes complicagBes estudadas estdo
apresentadas na Tabela 4.
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Fig. 6 - Curvas atuariais e pontos de limites superior e inferior do
intervalo de confianga de 95%, de acordo com os conjuntos de
grupos (G1 e G2); Livres de eventos hemorragicos maiores (LHM).
Limite inferior do intervalo de confianca 95% - L1IC 95%; Limite
superior do intervalo de confianga 95% - LSIC 95%. Os nimeros
proximos aos pontos de inflexdo das curvas séo referentes ao
porcentual de pacientes livre de eventos naquele momento
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Fig. 7 - Curvas atuariais e pontos de limites superior e inferior do
intervalo de confianga de 95%, de acordo com os conjuntos de
grupos (G1 e G2); Livres de eventos hemorragicos menores ou
elevacdo exacerbada da RNI (LHmE) e Livres de eventos
hemorragicos menores (LHm). Limite inferior do intervalo de
confianga 95% - LIIC 95%; Limite superior do intervalo de
confiangca 95% - LSIC 95%. Os nimeros proximos aos pontos de
inflex&o das curvas séo referentes ao porcentual de pacientes livre
de eventos naquele momento
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Tabela 1. Dados atuariais de acordo com os conjuntos de grupos (G1 e G2)

Gl
Anos PLE% EP% LIIC95% LSIC95%
LQE LT LHE LQE LT LHE LOE LT LHE LQE LT LHE
1 75,15 98,17 76,97 3,36 1,05 3,28 68,58 96,12 70,55 81,74 100,00 83,39
2 65,17 96,81 67,02 3,78 1,41 3,73 57,77 94,06 59,71 72,57 99,56 74,33
3 48,40 93,60 51,12 417 2,08 4,16 40,23 89,52 42,97 56,57 97,68 59,27
4 43,56 93,60 46,34 4,28 2,08 4,28 3518 89,52 37,95 51,94 97,68 54,73
5 40,17 92,30 42,99 437 2,43 439 31,61 87,54 3439 48,73 97,06 51,59
6 33,48 92,30 36,38 455 2,43 4,60 24,56 87,54 27,36 42,20 97,06 45,40
7 25,83 89,84 26,81 486 3,39 500 16,30 83,20 17,01 3536 96,48 36,61
8 21,86 89,84 22,69 550 3,39 569 11,07 83,20 11,55 32,36 96,48 33,83
9 21,86 89,84 22,69 550 3,39 569 11,07 83,20 11,55 32,36 96,48 33,83
10 - 89,84 - - 339 - - 8320 - - 96,48 -
G2
Anos PLE% EP% LIIC95% LSIC95%
LQE LT LHE LQE LT LHE LQE LT LHE LQE LT LHE
1 82,56 95,35 87,21 409 227 360 74,59 90,90 80,15 90,58 99,80 94,27
2 76,31 95,35 80,98 464 2927 4729 67,21 90,90 72,57 85,41 99,80 89,39
3 72,15 95,35 76,86 497 227 468 62,41 90,90 67,68 81,89 99,80 86,04
4 70,47 95,35 75,22 513 227 486 60,41 90,90 65,69 80,53 99,80 84,75
5 68,48 93,34 75,22 536 298 486 57,98 87,50 65,69 78,98 99,18 84,75
6 61,63 90,98 68,68 6,11 373 572 49,66 83,68 57,47 73,60 98,28 79,89
7 58,21 90,98 65,49 6,66 373 628 4516 83,68 53,18 71,26 98,28 77,80
8 37,67 83,40 52,39 10,47 802 9,69 17,15 67,68 33,40 58,19 99,12 71,38
9 37,67 83,40 52,39 10,47 802 9,69 17,15 67,68 33,40 58,19 99,12 71,38
10 3767 83,40 52,39 10,47 802 969 17,15 67,68 33,40 58,19 99,12 71,38

Livres de qualquer evento - LQE , Livres de eventos tromboembdlicos - LT e Livres de eventos hemorragicos ou
elevacdo exacerbada da RNI — LHE. Siglas dos dados atuariais: Porcentual de pacientes livre de eventos - PLE% ;
Erro padrdo - EP%, Limite inferior do intervalo de confianga 95% - LIIC 95%; Limite superior do intervalo de
confianca 95% - LSIC 95%.

Tabela 2. Dados atuariais de acordo com os conjuntos de grupos (G1 e G2); Livres de qualquer evento - LQE, Livres de
eventos tromboembolicos - LT e Livres de eventos hemorréagicos ou elevagao exacerbada da RNI — LHE.

Gl

Anos PLE% EP% LI1C95% LSIC95%

LTM LTm LTM LTm LTM LTm LTM LTm
1 98,78 98,78 0,86 0,86 97,10 97,10 100,00 100,00
2 98,10 98,10 1,09 1,09 95,97 95,97 100,00 100,00
3 94,90 98,10 1,89 1,09 91,19 95,97 98,61 100,00
4 94,90 98,10 1,89 1,09 91.19 95,97 98,61 100,00
5 93,62 98,10 2,26 1,09 89,19 95,97 98,05 100,00
6 93,62 98,10 2,26 1,09 89,19 95,97 98,05 100,00
7 91,16 95,62 3,28 2,67 84,73 90,38 97,59 100,00
8 91,16 95,62 3,28 2,67 84,73 90,38 97,59 100,00
9 91,16 95,62 3,28 2,67 84,73 90,38 97,59 100,00
10 91,16 95,62 3,28 2,67 84,73 90,38 97,59 100,00

G2

Anos PLE% EP% LI1C95% LSIC95%

LTM LTm LTM LTm LTM LTm LTM LTm
1 96,51 98,84 1,98 1,16 92,63 96,57 100,00 100,00
2 96,51 98,84 1,98 1,16 92,63 96,57 100,00 100,00
3 96,51 98,84 1,98 1,16 92,63 96,57 100,00 100,00
4 96,51 98,84 1,98 1,16 92,63 96,57 100,00 100,00
5 94,52 98,84 2,76 1,16 89,10 96,57 99,94 100,00
6 92,16 98,84 3,56 1,16 85,17 96,57 99,15 100,00
7 92,16 98,84 3,56 1,16 85,17 96,57 99,15 100,00
8 92,16 91,78 3,56 6,89 85,17 78,28 99,15 100,00
9 92,16 91,78 3,56 6,89 85,17 78,28 99,15 100,00
10 92,16 91,78 3,56 6,89 85,17 78,28 99,15 100,00

Livres de eventos tromboembo6licos maiores - LTM e Livres de eventos tromboembélicos menores — LTm. Siglas:
Porcentual de pacientes livre de eventos - PLE% ; Erro padrdo - EP%, Limite inferior do intervalo de confianca
95% - LIIC 95%; Limite superior do intervalo de confianca 95% - LSIC 95%.
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Tabela 3. Dados atuariais de acordo com os conjuntos de grupos (G1 e G2):

Gl

Anos PLE% EP% LI1C95% LSIC95%

LHM LHmE LHm LHM LHmE LHm LHM LHmE LHm LHM LHmME LHm
1 96,34 80,00 88,45 147 311 249 93,47 73,90 83,57 99,21 86,10 93,33
2 94,98 68,71 83,09 1,73 369 298 91,59 61,48 77,26 98,37 75,94 88,92
3 91,79 53,53 77,65 229 415 342 87,29 4539 70,95 96,29 61,67 84,35
4 90,78 49,67 71,64 248 428 394 85,92 41,29 63,92 95,64 58,05 79,36
5 89,52 46,24 65,30 2,75 441 4,49 84,13 37,59 56,49 9491 5489 74,11
6 87,91 40,48 60,80 314 465 4,88 81,76 31,77 51,24 94,06 49,99 70,36
7 83,00 32,90 60,80 448 518 4,88 74,26 22,76 51,24 91,90 43,04 70,36
8 77,49 32,90 55,27 6,79 518 6,89 64,19 22,76 41,77 90,79 43,04 68,77
9 77,49 3290 27,64 6,79 518 19,85 64,19 22,76 0,00 90,79 43,04 65,54
10 77,49 - - 6,79 - - 64,19 - - 90,79 - -

Gl

Anos PLE% EP% LIIC95% LSIC95%

LHM LHmE LHm LHM LHmE LHm LHM LHmME LHm LHM LHmE LHm
1 94,15 90,70 94,19 254 313 2,52 89,18 84,56 89,24 99,12 96,84 99,14
2 92,89 85,73 90,47 280 382 321 87,40 78,24 84,18 98,38 93,22 96,76
3 90,10 84,34 87,71 334 4,01 3,66 83,55 76,49 80,54 96,65 92,19 94,88
4 86,76 82,65 87,71 396 4,27 3,66 78,99 7429 80,54 94,53 91,01 94,88
5 86,76 82,65 87,71 396 4,27 3,66 78,99 7429 80,54 94,53 91,01 94,88
6 84,48 78,24 85,49 447 505 4,19 75,72 68,34 77,29 93,24 88,14 93,69
7 81,10 78,24 82,26 542 505 512 70,48 68,34 72,22 91,12 88,14 92,30
8 81,10 65,20 69,10 542 9,41 9,555 70,48 46,76 50,38 91,12 83,64 87,82
9 81,10 65,20 69,10 542 9,41 9,555 70,48 46,76 50,38 91,12 83,64 87,82
10 81,10 65,20 69,10 542 941 9,55 70,48 46,76 50,38 91,12 83,64 87,82

Livres de eventos hemorragicos maiores (LHM), Livres de eventos hemorragicos menores ou elevacdo exacerbada
da RNI (LHmE) e Livres de eventos hemorragicos menores (LHm).Siglas: Porcentual de pacientes livre de
eventos- PLE% ; Erro padrdo - EP%, Limite inferior do intervalo de confianga 95% - LI11C 95%; Limite superior

do intervalo de confianga 95% - LSIC 95%.

Tabela4. Distribui¢cdo do nimero de eventos por 100 pacientes/
ano, segundo os grupos -G estudados.

NUmero de eventos por 100 pacientes/ano - Grupos

Gl G2
708,68 anos 431,10 anos

ot 25,26 11,37

ota 2,40 1,86

NTE  Maior 155 1,39

- Menor 0,85 0,47
Total 22,86 9,51

Maior 3,25 2,78

Menor ou ER 19,61 6,73

H Menor 8,18 4,87
ER 11,43 1,86

Total de eventos - TE ; Eventos tromboembdlicos - T,
Eventos hemorrégicos - H; com elevagdo exacerbada da
RNI (RNI igual ou maiora 7,0)-E.R..

DISCUSSAO

Na opinido de Rosendaal [15], o controle de
anticoagulacdo oral deve ser realizado por clinicas
especializadas para minimizar os riscos e aperfeicoar esta
pratica. Este parecer foi endossado pelo “The American
College of Chest Physicians Consensus Conference on
Antithrombotic Therapy” [16].

Chiquette et al. [17] comparam o atendimento
convencional (ACV) para controle de anticoagulacdo, isto
é, atendimento regular em consultério e acompanhamento
em clinicas especializadas para o controle de anticoagulacao
(CEA). Nas CEA foram encontradas taxas linearizadas de
ocorréncia de eventos menores tanto para acidentes
tromboembolicos (maiores, menores e fatais), como para
episddios hemorragicos (maiores, menores e fatais).

Witt etal. [18] compararam 3323 pacientes acompanhados
por CEA (362 por protese valvar cardiaca mecanica) e 3322
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acompanhados por ACV (370 por protese valvar cardiaca
mecanica) por um periodo de 6 meses. Esta CEA tem
caracteristica a qual a maioria dos acompanhamentos é feita
por telefone. Os resultados mostraram que o grupo CEA
permaneceu no intervalo de anticoagulagdo desejado em
63,5% do tempo de acompanhamento, enquanto que, no
grupo ACV, a porcentagem correspondente foi de 55,2%. O
porcentual de consultas em que a RNI foi menor ou igual a
1,5 e maior ou igual a 4,0 foi significativamente menor no
grupo CEAque no ACV (15,1% e 20,4%, respectivamente).
As taxas lineares de ocorréncia para o total de complicagdes:
3,26 eventos por 100 pacientes-ano em CEA e 5,19 eventos
por 100 pacientes-ano em ACV. Os eventos tromboembalicos
foram 62% menores nos pacientes acompanhados por CEA
que os em ACV, enquanto que nos eventos hemorragicos
maiores, as diferencas ndo foram significativas entre os dois
tipos de acompanhamento. Os autores concluiram que clinicas
centralizadas especializadas melhoram a qualidade do
controle da anticoagulacdo oral, reduzindo o risco de
ocorréncia de complicacoes.

Acreditamos que 0s objetivos de um ambulatoério (clinica)
especifico de acompanhamento para anticoagulagdo oral
serdo alcancados, na medida em que 0s pacientes
permanecerem a maior parte do tempo com o TP (RNI) dentro
de intervalos desejados, ou que o porcentual de exames em
que o RNI esteja neste intervalo seja cada vez maior. Isto
devera se refletir em menor nimero de complicacoes.

Os resultados mostram (Figuras 2 a 7) que o grupo com
melhor controle de anticoagulacéo (G2) apresentaram maior
porcentagem dos pacientes livres de qualquer evento (LQE)
e de eventos hemorragicos ou elevagdo exacerbada da RNI
(LHE) do que o grupo onde a qualidade de controle foi
menos eficiente (G1). Para os pacientes livres de eventos
tromboembélicos (LT), no entanto, a diferenca foi discreta
e ficou limitada aos dois Ultimos anos de acompanhamento.
Ao analisarmos as curvas dos pacientes livres de eventos
tromboembélicos maiores (LTM) e menores (LTm)
separadamente (Figuras 4 e 5), notamos que as diferencas
entre G1 e G2 foram minimas ou inexistentes.

O numero relativamente baixo de eventos
tromboembdlicos pode ter sido um fator que dificultou a
comparacao entre grupos. Quanto aos pacientes livres de
eventos hemorragicos maiores (LHM), os grupos G1 e G2,
nos anos iniciais do acompanhamento, tiveram
comportamento semelhante, mas nos anos finais, o
porcentual de pacientes livres destes eventos foi menor
em G1 (Figura 6). Ja as curvas dos pacientes livres de
eventos hemorragicos menores ou com elevacao exacerbada
da RNI (LHmE) e dos pacientes livres de hemorragias
menores (LHm) mostram que esta diferenca (menor
porcentual de eventos em G2) ocorreu de forma marcante
em praticamente todo o periodo de seguimento (Figura 7).

A taxa linear de ocorréncia para o total de eventos em
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G1 foi mais que o dobro que a de G2. Também para 0s
eventos tromboembalicos com suas subdivisdes (total de
eventos tromboembdlicos: TMm; eventos tromboembdlicos
maiores: TM e menores: Tm) e hemorragicos com suas
subdivisdes (hemorragicos ou com elevagdo exacerbada
da RNI: HP; hemorragicos maiores: HM; menores ou com
elevacdo exacerbada da RNI: HmE; menores: Hm e elevacéo
exacerbada da RNI: ER), as taxas de ocorréncia foram mais
elevadas em G1 (Tabela 4).

CONCLUSAO

Concluimos que, embora em mais de 50% do total das
consultas realizadas no ambulatério a RNI estivesse dentro
do intervalo desejado, quando se analisam 0s pacientes,
pouco mais de um ter¢co deles permaneceram em
anticoagulacdo considerada estavel, isto é com RNI dentro
do intervalo desejado em mais de 50% de suas consultas,
sendo que 0s pacientes mais estaveis apresentaram menor
numero de complicages. Observamos ainda que, mesmo
por meio de ambulatério especializado, com boa adesédo ao
tratamento, atendimento agilizado e fornecimento do
anticoagulante quando necessario, é dificil obter o controle
ideal de anticoagulacgéo.

Este estudo mostra que o controle dos pacientes
anticoagulados é complexo e sugere que seria interessante
criar, no Brasil, centros de controle de pacientes
anticoagulados distribuidos regionalmente, como ja existe
em outros paises.
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