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FIBRILACAO ATRIAL CRONICA, AVC

E ANTICOAGULACAO

Sub-uso de warfarina?

Norberto L. Cabral?, Dalton Volpato?, Tatiana Rosa Ogata?,
Tenille Ramirez?, Carla Moro3, Sergio Gouveia*

RESUMO - Objetivo: Correlacionar acidente vascular cerebral (AVC) cardioembolico em portadores de fibrilagao
atrial (FA) cronica ndo valvular, potencialmente evitaveis, previamente acompanhados por cardiologistas,
sem restricBes ao uso da warfarina, com o grau de absor¢do das recomendacdes e limitacdes publicadas
sobre anticoagulacdo e FA. Método: Registramos prospectivamente todos os casos de AVC internados em
dois hospitais de Joinville.Na presenca de FA, foi questionado aos pacientes se sabiam da existéncia da arritmia,
frequiéncia de visitas a cardiologistas e uso prévio de warfarina. Posteriormente aplicamos um questionario
transversal a 11 cardiologistas sobre o FA, anticoagulacdo e AVC. Resultados: Entre 167 pacientes com
AVC, 22 tinham FA prévia e AVC isquémico. Destes, 15 tinham consultado previamente um cardiologista.
Nove pacientes faleceram, sete tiveram alta anticoagulados e seis ndo receberam warfarina. O questionério
evidenciou que 91% dos colegas conheciam as recomendacfes publicadas, mas somente 54 % deles
consideravam-nas aplicaveis para pacientes do servi¢o publico. Conclusdo: A anticoagulagdo na FA reduz
68% o risco relativo para AVC/ano. Logo, 11 dos 22 pacientes poderiam ter evitado o evento. Extrapolando
aincidénciaem 1997 e a populacdo atual, podemos considerar que 4% de todos os AVC por ano em Joinville
sdo potencialmente evitaveis.

PALAVRAS-CHAVE: anticoagulantes, fibrilagédo atrial, prevencdo de acidente cérebro-vascular, warfarina.

Atrial fibrillation, stroke and anticoagulation: under-use of warfarin?

ABSTRACT - Objective: To correlate the presence of non valvar atrial fibrillation (NVAF) and cardioembolic
stroke in patients previously assisted by cardiologists and without restrictions to the use of warfarin, with
the level of acceptance of the recommendations published about chronic AF among these professionals.
Method: All strokes accepted in two hospitals of Joinville were prospectively recorded. The patients with AF
were questioned about their previous knowledge about arrythmia, the frequency they had seen their
cardiologists and the use of warfarin. Later, 11 cardiologists answered to questions about AF, anticoagulation
and stroke. Results: Among 167 patients with stroke, 22 were found with ischemic stroke and previous
AF. Fifteen of them had previously seen by a cardiologist. Nine patients died, seven were discharged with
warfarin and six did not have prescription of anticoagulant. The cardiologists answers presented that 91%
of them knew these recommendations, although only 54 % found them applicable to public service’s patients.
Conclusion: Considering that anticoagulation in NVAF reduces the relative stroke risk in 68% per year, we
can conclude that 11 in 22 patients could have avoided the event. Thus, considering the stroke incidence
in 1997 and current population in Joinville, we may speculate that currently 4% of all stokes per year in
Joinville are potentially avoidable.

KEY WORDS: anticoagulation, atrial fibrillation, stroke prevention, warfarina.

Arelagdo de causa e efeito entre fibrilag&o atrial
(FA) e acidente cerebrovascular (AVC) é estreita e
representa um problema de salide publica crescente?.
Em 1951, Daley et al. descreveram a relacdo entre
FA reumatica e embolia sistémica?. Atualmente, FA

€ a arritmia sustentada mais comum em adultos: mais
de dois milhdes de individuos nos EUA tém FA e
160000 novos casos sdo diagnosticados a cada ano®.
No estudo de Framminghan, a prevaléncia de FA
em individuos acima de 65 anos foi de 6%*. Em Join-
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ville, um estudo epidemioldgico populacional em
1997, com pacientes no primeiro evento de AVC,
evidenciou 8,3% portadores de FA cronica®. Além
de prevalente, FA ndo valvular e valvular elevam
em cinco e quinze vezes o risco para AVC, respecti-
vamente®’. Numerosas séries randomizadas e con-
troladas com warfarina tém demonstrado conclusi-
vamente que a anticoagulacao permanente pode
reduzir AVC aproximadamente 68% ao ano em FA
nao valvular e muito mais em FA valvular®.

Apesar das evidéncias da eficacia da anticoagu-
lacdo na prevencdo de AVC em pacientes com FA,
varios inquéritos comunitarios tém evidenciado baixa
absorcdo desta conduta e a FA persiste como prin-
cipal causa de AVC cardio-embdlico™. Em uma re-
visdo de 32 anos no MEDLINE, somente 15% a 44%
dos pacientes com FA sem contra-indicacéo rece-
beram a prescricdo de warfarina’. Inimeras expli-
cacdes sdo sugeridas para o sub-uso de warfarina:
a relutancia de clinicos gerais em iniciar e monitorar
o tratamento?®, as dificuldades praticas em anticoa-
gular idosos restritos ao domicilio®!*, davidas sobre
areal eficicia das grandes séries na pratica clinica
diaria?,

Correlacionamos o niamero de pacientes com
AVC isquémico, portadores de FA crénica ndo val-
vular, previamente acompanhados por cardiologis-
tas, sem contra indica¢é@o ao uso de warfarina com
os resultados de um questionario sobre FA cronica,
AVC e anticoagulagdo aplicado em uma amostra
de médicos cardiologistas.

METODO
Delineamento - Estudo prospectivo seguido de ques-
tionario transversal.

Ambiente do estudo - No periodo entre marco a de-
zembro de 2000 foram protocolados 167 pacientes inter-
nados com AVC agudo recorrente ou nao, na unidade
de AVC do Hospital Municipal S&o José e Hospital Regio-
nal da cidade de Joinville, Santa Catarina.

Populagdo do estudo — Todos os pacientes foram
avaliados por um neurologista (NLC) na fase aguda de
internacéo. Foram incluidos dados demograficos, sécio-
econdmicos (alcoolismo, tabagismo, renda familiar, grau
de escolaridade, uso de postos de satide). Alcoolismo foi
considerado presente quando os pacientes preenchiam
todos os seguintes critérios: beber de manha, faltar ao
trabalho, beber sozinhos ou acima de 1 dose de destilado
ou um copo médio de fermentado diariamente. A renda
familiar foi estratificada em salarios minimos e a escolari-
dade entre analfabetos e niveis de educacdo formal
(primeiro a terceiro grau). Foram considerados como

fatores de risco para embolia em pacientes com fibrilacdo
atrial ndo valvular (FANV): hipertensdo arterial sistémica,
AVC prévio, insuficiéncia cardiaca congestiva, ataque is-
quémico transitorio, infarto agudo do miocardio, cancer,
diabetes e tabagismo. Aos pacientes e familiares porta-
dores de FANV, foi questionado se estavam em uso de
warfarina, se tinham conhecimento da arritmia, se esta-
vam em acompanhamento prévio com cardiologista e a
periodicidade das visitas .

Critérios de inclusdo — AVC foi definido de acordo com
os critérios do National Institute of Neurological Diso-
ders and Stroke®3. Para classificagdo dos subtipos de AVC
isquémico, utilizaram-se os critérios do estudo “TOAST™ "4,
A classificacdo contempla os seguintes sub-tipos: atero-
trombdtico de grande artéria; oclusdo de pequeno vaso
(lacuna); cardioembdlico; etiologia indeterminada (inves-
tigacéo incompleta, duas ou mais causas identificadas,
investigacdo negativa); outra etiologia determinada.
FANV crbnica foi definida pela historia clinica, padréo
eletrocardiografico e ecocardiogréfico (atrio esquerdo
maior de 2,5 cm/m?, anormalidades focais no movimen-
to da parede ventricular e presenca de trombo intra-
cavitario)®.

Critérios de exclusdo — Foram excluidos da amostra
0s pacientes com AVC hemorragico, hemorragia sub-arac-
noéide, hematomas sub ou extra-durais, com 6bito nas
primeiras 24 horas, fibrilagdo atrial aguda ou paroxistica,
estenose mitral, valvula cardiaca mecénica ou bioldgica.
As contra-indica¢des ao uso de warfarina sdo qualquer
uma das que se seguem: tendéncia a hemorragia ou dis-
crasia sangiinea, sangramento recente (6 meses prévios),
hemorragia intracraniana recente ou atual, cirurgia nos
ultimos 30 dias, trauma com sangramento interno, dis-
func¢ao renal (creatinina > 3,0 mg/dl), disfuncdo hepéatica
(TGP acima de trés vezes o limite da normalidade), doenca
psiquiatrica severa, deméncia ou paciente ndo confiavel,
hipertensdo severa ndo compensada (pressao diastolica
maior que 110 mmHg apesar de tratamento), quedas re-
petidas predispondo a trauma craniano, epilepsia nédo
controlada ou sincope recorrente, alcoolismo crénico,AVC
prévio com dependéncia severa (indice de Rankin > 3),
gravidez em curso ou aleitamento materno. Pacientes
analfabetos sem apoio familiar para supervisionar o uso
de medica¢Bes e/ou sem condi¢Bes de transporte para
monitoramento do TAP/INR também foram excluidos.

Rotina de investigacdo — O protocolo de investigacdo
seguiu a rotina da unidade de AVC do HMSJ6,

Questionario de fibrilagéo atrial e uso de anticoagu-
lantes — No més de setembro de 2001, foi aplicado ques-
tionario, apos explanagéo dos objetivos aos cardiologistas
da cidade de Joinville no periodo de uma semana. Nao
foi aplicado termo de consentimento informado. O ques-
tionério continha dez perguntas objetivas que se seguem
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sobre FA e AVC - Qual acréscimo de risco para AVC entre
pacientes com FA crbnica e intermitente? - Qual prio-
ridade terapéutica em pacientes com FA crénica na pre-
vengdo de eventos embdlicos? - Entre pacientes sem
contra-indicacdo para anticoagulagdo, qual razdo prin-
cipal evitaria o uso de warfarina? - Uso de anticoagulante
em FA por faixa etaria e fator de risco. - Alvo do INR -
Conhecimento das recomendac¢des da AHA (American
Heart Association).'” - Estas recomendagdes sdo aplicaveis
ao consultério privado e hospital publico?

RESULTADOS

Em um periodo de 10 meses de estudo, 167 pa-
cientes internaram com AVC isquémico ou hemor-
ragico. Destes, 26 pacientes (15,7%) eram portado-
res de fibrilacé@o atrial crénica ndo valvular (FANV).
Foram excluidos da amostra 4 pacientes com hema-
toma intracerebral e FANV. Nenhum destes pacientes
estava em uso de warfarina. A amostra final elegivel
foi de 22 pacientes. A maioria era do sexo masculino
(60,8%) e a idade média foi 71,6 anos para os ho-
mens e 71,1 anos para as mulheres.

A Tabela 1 mostra o perfil sGcio-econdémico e os
fatores de risco e dos pacientes. A maioria possuia

renda familiar de 1-3 salarios minimos e eram no
minimo alfabetizados (65% com curso primario).
Hipertensao arterial sistémica foi o fator de risco
mais prevalente, seguido por tabagismo e AVC pré-
vio. Nenhum dos pacientes com AVC ou AIT prévios
estavam em uso de warfarina antes da internagéo.

Entre os 21 pacientes com AVC isquémico car-
dioembdlico possivel / provavel, 15 (71,4%) estavam
previamente em acompanhamento com cardiolo-
gista, a maioria tinha comparecido a pelo menos duas
consultas antes do internamento por AVC. Entre
estes pacientes com seguimento, metade ja tinha
conhecimento da arritmia (Tabela 2). Somente ha-
via um paciente em uso prévio de warfarina; entre-
tanto, sua atividade de protrombina (INR) estava
abaixo do intervalo terapéutico. A Tabela 3 mostra
o perfil do conhecimento e o acompanhamento car-
diolégico prévio a internagéo.

Entre os 22 pacientes da amostra, nove falece-
ram, sete tiveram alta em uso de warfarina e seis
pacientes ndo foram considerados elegiveis para
0 uso de anticoagulantes: um paciente era portador
de deméncia vascular; um portador de hipertensado
arterial severa, um alcodlatra e trés foram conside-

Tabela 1. Perfil demografico e s6cio-econdmico e fatores de risco dos 22 pacientes portadores de FANV

internados com AVC isquémico agudo.

Homens Mulheres
n % n %
Distribuicdo sexo 13 51 9 49
Idade média 71,6 71,1
Renda familiar
<1SM 5 2
1-3SM 8 5
3-10 SM 2
> 10SM - -
Escolaridade
Analfabeto 4 3
Primario 8 6
Secundario 1 -
Terciario
Fatores de risco
AVC prévio 7 31,8 3 13,6
ICC 3 13,6 1 4,5
AIT prévio 4 18,1 1 4,5
Hipertensao arterial 13 59 9 41
Infarto agudo miocardio 4 18 - -
Diabetes melitus 6 27 2 9,1
Tabagismo 9 41 2 9,1
Alcoolismo 1 45 -
Cancer - -

SM, salario minimo; n, nimero de pacientes; AVC, acidente cerebrovascular; ICC, insuficiéncia cardiaca congestiva;

AIT, ataque isquémico transitério.
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Tabela 2. Perfil do conhecimento de 15 pacientes internados com AVC e portadores de FA
crénica com acompanhamento cardiolégico prévio.

Homens Mulheres Total
n % n % n %

Conhecimento prévio
da FA 2 9,1 4 18,2 6 27,3
Consulta prévia a
Cardiologista 8 36,3 7 31,8 15 68,1
N° de visitas

uma - - 5 22,7 5 22,7

duas 6 27,2 1 4,5 7 31,7

+ duas 2 9,1 1 45 3 13,6

Tabela 3. Perfil das respostas predominantes ao questionario transversal aplicado a onze
cardiologistas de Joinville em margo de 2001 sobre FA crbnica, AVC e anticoagulacao.

Questdes

Percentagem resposta predominante

Aumento do risco AVC em FA:
uma /duas/ trés vezes
Risco de AVC em FA intermitente
Em relagéo a FA crbnica
Em FA crbnica , quais as indicagdes
para anticoagulacéo e fatores risco:
idade < 65 a, sem FR
65a75a,semFR
>75 a, sem FR
<65 a,comFR
65a75a, comFR
>75 a, com FR
Meta do INR em FA crénica
15a25
2a3
25a35
3a4
Conhecimento recomendagdes
anticoagulacédo em FA crénica
Estas recomendacdes se aplicam:
consultorio
servigo publico

27%; 27%; 27%

Menor/ igual /maior
36,4% ;27,2%; 36,4%

9%
54%
36%
81%
54%
27%

9%
54%
36%
91%

63%
54%

AVC, acidente cerebrovascular; FA, atrial cronica; FC, frequéncia cardiaca; INR, indice normatizado de
INR: indice normatizado de anticoagulacao; FR, fator de risco.

rados pouco aderentes ao uso de warfarina pela
condicao socio-econdmica. Os pacientes que foram
de alta em uso de warfarina, foram encaminhados
ao ambulatdrio de anticoagulacéo do servigo de he-
matologia do HMSJ.

No periodo de estudo, 19 profissionais cardiolo-
gistas atuavam na cidade de Joinville. Foram entre-
vistados 11 colegas, 5 estavam fora da cidade e 3 nédo
quiseram responder. Os resultados, mostrados na
Tabela 4, evidenciaram que 91% conheciam as
recomendag¢des publicadas para o uso de anticoagu-

lantes em pacientes portadores de FANV, mas so-
mente 54% deles consideravam-nas aplicaveis pa-
ra pacientes do servico publico.

DISCUSSAO

As dificuldades para a prescri¢cdo de anticoagu-
lantes podem ser potencialmente identificadas no
médico, no paciente e no sistema de sadde’. InGme-
ras pesquisas confrontando a conduta tedrica e pra-
ticas a respeito do tema tém sido publicadas”1217.18,
Em uma delas, Beyth e colaboradores, analisaram
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189 prescri¢cbes consecutivas de pacientes com FA
ndo reumatica em dois hospitais de ensino e cinco
hospitais comunitarios. Os resultados evidenciaram
que 52% dos médicos prescreveriam anticoagulan-
te a seus pacientes, entretanto uma auditoria de
suas praticas mostrou que somente 23% de seus
pacientes haviam recebido warfarina®®. Em nosso
estudo, 91% dos colegas que responderam ao ques-
tionario conheciam as recomendacdes publicadas
pela Associacdo Americana do Coracdo'’. Entre-
tanto, s6 63% consideravam estes dados aplicaveis
arealidade do consultério privado e 54% a um hos-
pital pablico. Como a aplicacédo do questionario foi
transversal, uma limitacdo do estudo foi a auséncia
de respostas de cinco colegas ausentes da cidade.
Infelizmente, ndo podemos definir com precisédo
qual a influéncia teriam estas respostas adicionais
no estudo

Quais barreiras justificam a atitude médica? VVarios
inquéritos sugerem que o principal determinante
da decisédo médica tem sido o peso do risco versus
beneficio em cada paciente individualmente”®1,
Em uma avaliacdo, Chang e colaboradores, referem
que cardiologistas, quando comparados com clini-
cos gerais, acreditavam que o risco de embolizacéo
em rela¢do a hemorragias era menor e, assim, 0s
cardiologistas teriam mais receio das complicacdes
hemorragicas e seriam menos inclinados a pres-
crever warfarina. Estes autores argumentam que
a percepcdo médica do risco estd em parte relacio-
nada com os bons e maus resultados prévios no uso
da droga®. Em um estudo néo publicado, apre-
sentado em 1997 como péster, a incidéncia de com-
plicagbes hemorragicas em 54 pacientes anticoa-
gulados ap6s internagdo por AVC na U-AVC de
Joinville, evidenciou uma taxa de 18% de sangra-
mentos menores e 5,4% de sangramentos maiores,
1,8% fatais. Um estudo de coorte com 565 pacien-
tes, mostrou que 12% dos pacientes tiveram hemor-
ragias maiores e 2% fatais?’. Em geral, a maioria
das hemorragias ocorre quando o INR esta acima
de 3%2. No estudo AFFIRM, os pacientes que apresen-
taram hemorragia sistémica tinham INR médio de
4,3+ 4,9.22 Em nosso questionario, o receio de he-
morragias foi o menor determinante (18%) na op-
¢cao de ndo anticoagular um paciente sem contra-
indicacao.

O assunto tem gerado polémica na literatura.
Bellelli et al.z, criticam um artigo britanico® re-
portando baixa taxa de complicagdes hemorragicas
em idosos anticoagulados em uma carta com um
titulo criativo: “Retirando a roupa do rei: elegibili-
dade e ndo eficécia parece ser o principal problema

da anticoagulacdo em idosos com FA”, no qual
sustentam que, entre clinicos gerais da comunidade,
a avaliacdo da independéncia do paciente para ca-
minhar é critica na decisao de se iniciar anticoagu-
lante. O receio de complicagBes hemorragicas so-
bressai como um dos argumentos mais contunden-
tes para se evitar o uso de warfarina’. Alguns au-
tores reportam que o risco de hemorragia na pra-
tica clinica diaria é 2 a 4 vezes maior do que nos
ambientes das grandes séries clinicas!®81924 Num
recente estudo de coorte ndo controlado, com dois
anos de seguimento, incluindo pacientes acima
de 75 anos de hospitais comunitarios, Kalra et al.
mostraram que as taxas de AVC e hemorragias maio-
res apds anticoagulacdo na pratica clinica eram
comparaveis as obtidas em ensaios clinicos rando-
mizados®. Entretanto, a auséncia de controle e a
selecéo dos pacientes suscitaram davidas sobre es-
tes resultados®®.

Varios estudos se referem a incerteza tedrica
como uma das causas mais comuns entre 0s meé-
dicos. Este aspecto tem sido interpretado com va-
rias facetas que incluem a desatualizacéo da lite-
ratura atual, conhecimento das recomendagdes pu-
blicadas na literatura associados a ndo concordan-
cia dos resultados ou a crenga de situagdes clinicas
especificas ndo sao consideradas em ensaios clinicos
randomizados”°. Um outro aspecto pouco relatado
e infreqlientemente investigado é medo de litigio
pelo médico?. Em um inquérito, 79% dos médicos
citaram a falta de confiabilidade no paciente como
uma contra-indicacdo ao tratamento e mais de 90%
do mesmo grupo nédo prescrevia a droga para pa-
cientes alcodlatras®. Outras razdes citadas sdo o
risco de quedas (71% contra-indicam)*?, dificuldade
em manter o INR na faixa terapéutica!?, a ndo ade-
réncia como motivo da dificuldade do monitora-
mento do tempo de protombina (17%)%. Entre os
cardiologistas que responderam ao questionario,
o principal fator limitante na prescricdo de warfa-
rina foi a limitagdo intelectual do paciente, seguida
pelas dificuldades técnicas do servi¢o no controle
do TAP.

Entretanto, a estratificacdo simples da escolari-
dade e renda, em nosso protocolo, evidenciou que
a maioria dos pacientes da nossa série, internados
com AVC e FA crbnica eram no minimo alfabetiza-
dos e possuiam renda superior a um salario minimo.
Outra justificativa citada por 36% dos colegas, foi
a incapacidade institucional em controlar o tempo
de protrombina e o receio de hemorragias. Porém,
em pelo menos um dos dois hospitais publicos da
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amostra, existe um ambulatério de hematologia
para controle de anticoagulagao.

Apesar das recomendacdes publicadas, muitos
meédicos acreditam que seus resultados ndo sao
aplicaveis a seus pacientes!??4, Um interessante es-
tudo sustenta esta impressdo, ao comentar que 0s
pacientes de um servigo publico com FA, compa-
rados aos de ambientes de grandes ensaios clinicos
randomizados, apresentavam maior prevaléncia
de co-morbidades (angina, diabetes e insuficiéncia
cardiaca) além de maior dificuldade no controle do
INR*?, Este aspecto esta implicito na Gltima pergunta
de nosso questionario, em que 54% dos cardiologis-
tas citaram a ndo aplicabilidade dos resultados dos
guidelines na realidade de um hospital publico.

Na nossa casuistica, na analise final entre os pa-
cientes internados com AVC e FANV concomitante,
obtivemos sete pacientes com alta sob anticoagu-
lacdo e nove pacientes com ébito. Na alta hospitalar,
seis pacientes ndo receberam anticoagulante em
suas prescri¢cdes. Metades destes, foi por limitacdo
socio-econdmica.

Considerando como 68% a reducéo do risco re-
lativo para AVC ao ano com o uso de warfarinaem
pacientes com FA! e, incluindo a intencdo de tra-
tamento entre os que faleceram, podemos concluir
que aproximadamente 50%o (11 casos) dos pacientes
(71% deles previamente acompanhados por cardio-
logistas) poderiam ter evitado AVC. Extrapolando
a taxa de incidéncia de FA no estudo populacional
de Joinville em 1997 (8,3%) e a populacéo atual
(500000 hab?"), podemos especular que atualmente
30 casos (4% de todos os AVC) por ano sao poten-
cialmente evitaveis em Joinville. Campanhas de
educac¢do a médicos e pacientes poderiam diminuir
as taxas de AVC em pacientes com FA. Estudos de
coorte populacionais em pacientes com FA cronica
em Joinville, do sistema publico e privado, poderao
definir areal dimensdo do uso de anticoagulantes
€m Nnosso meio.
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