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A tromboprofilaxia evita o tromboembolismo venoso apos
cirurgia ortopédica de grande porte?*

Does thromboprophylaxis prevent venous thromboembolism
after major orthopedic surgery?

Evrim Eylem Akpinar, Derya Hosgiin, Burak Akan, Can Ates, Meral Giilhan

Resumo

Objetivo: A embolia pulmonar (EP) é uma complicacdo importante de cirurgia ortopédica de grande porte. Este
estudo visou avaliar a incidéncia de tromboembolismo venoso (TEV) e os fatores que influenciam o desenvolvimento
de TEV em pacientes submetidos a cirurgia ortopédica de grande porte em um hospital universitario. Métodos:
Pacientes submetidos a cirurgia ortopédica de grande porte (artroplastia de quadril, artroplastia do joelho ou
reparacio de fratura de fémur) entre fevereiro de 2006 e junho de 2012 foram incluidos retrospectivamente no
estudo. As incidéncias de EP e de trombose venosa profunda (TVP) foram avaliadas, assim como os fatores que
influenciaram sua ocorréncia, tais como o tipo de cirurgia, idade e comorbidades. Resultados: Foram revisados
os prontudrios médicos de 1.306 pacientes. As propor¢des de artroplastia do joelho, artroplastia de quadril e
reparacdo de fratura de fémur foram, respectivamente, de 63,4%, 29,9% e 6,7%. A incidéncia cumulativa de
EP e TVP nos pacientes submetidos a cirurgia ortopédica de grande porte foi, respectivamente, de 1,99% e
2,22%. A maioria dos pacientes apresentou EP e TVP (61,5% e 72,4 %, respectivamente) nas primeiras 72 h
apos a cirurgia. Pacientes submetidos a reparacdo de fratura de fémur, aqueles com idade > 65 anos, e pacientes
acamados tinham um risco maior de desenvolver TVP. Conclusées: Nossos resultados demonstram que o TEV foi
uma complicacdo importante de cirurgia ortopédica de grande porte, apesar da utilizacdo de tromboprofilaxia.
0Os médicos clinicos devem estar alerta para a ocorréncia de TEV, especialmente no periodo perioperatdrio e em
pacientes idosos (com idade > 65 anos) e acamados.

Descritores: Ortopedia; Embolia pulmonar; Trombose venosa.

Abstract

Objective: Pulmonary embolism (PE) is an important complication of major orthopedic surgery. The aim of this
study was to evaluate the incidence of venous thromboembolism (VTE) and factors influencing the development
of VTE in patients undergoing major orthopedic surgery in a university hospital. Methods: Patients who
underwent major orthopedic surgery (hip arthroplasty, knee arthroplasty, or femur fracture repair) between
February of 2006 and June of 2012 were retrospectively included in the study. The incidences of PE and deep
vein thrombosis (DVT) were evaluated, as were the factors influencing their development, such as type of
operation, age, and comorbidities. Results: We reviewed the medical records of 1,306 patients. The proportions
of knee arthroplasty, hip arthroplasty, and femur fracture repair were 63.4%, 29.9%, and 6.7%, respectively. The
cumulative incidence of PE and DVT in patients undergoing major orthopedic surgery was 1.99% and 2.220%,
respectively. Most of the patients presented with PE and DVT (61.5% and 72.4%, respectively) within the first 72
h after surgery. Patients undergoing femur fracture repair, those aged > 65 years, and bedridden patients were
at a higher risk for developing VTE. Conclusions: Our results show that VTE was a significant complication of
major orthopedic surgery, despite the use of thromboprophylaxis. Clinicians should be aware of VTE, especially
during the perioperative period and in bedridden, elderly patients (> 65 years of age).
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Introducdo

0 tromboembolismo venoso (TEV),
especificamente a trombose venosa profunda
(TVP) e a embolia pulmonar (EP), ¢ uma importante
causa de morbidade e mortalidade.” O risco de
TEV ¢ maior em pacientes submetidos a cirurgia
ortopédica de grande porte, particularmente
artroplastia de quadril e de joelho. As diretrizes
do American College of Chest Physicians (ACCP)
recomendam que cada hospital ponha em pratica
estratégias para identificar o risco de TEV em
pacientes clinicos e cirurgicos a fim de evitar a
morbidade e a mortalidade causadas por essa
condicio clinica importante.?

Néo é comum ocorrer sangramento clinicamente
significativo em pacientes que estejam tomando
um anticoagulante em dose profilatica.”’ No
entanto, o risco de sangramento pode limitar o
uso adequado de anticoagulantes em pacientes
submetidos a cirurgia ortopédica de grande porte.
Como o TEV perioperatdrio ¢ assintomatico na
maioria dos casos (95%), é possivel que essa
importante condicdo clinica seja subestimada
pelos cirurgides, o que resulta em uso inadequado
de anticoagulantes profilaticos.”

0 uso de tromboprofilaxia e sua duracio sdo
importantes, especialmente para pacientes de
alto risco. Em uma meta-analise, constatou-se
que a incidéncia de EP sintomatica foi de 3,2%
e a de EP fatal foi de 0,1% em pacientes que
haviam sido submetidos a artroplastia de quadril
ou joelho dentro de um periodo de 3 meses e
que haviam recebido tromboprofilaxia de curta
duracio (7-10 dias).”

No presente estudo, avaliamos a incidéncia de
TEV e os fatores que influenciaram o aparecimento
de TEV em pacientes submetidos a cirurgia
ortopédica de grande porte em um hospital
universitario.

Métodos

Entre fevereiro de 2006 e junho de 2012,
foram retrospectivamente estudados todos os
pacientes que haviam sido encaminhados ao
Departamento de Ortopedia e Traumatologia
do Hospital da Universidade Ufuk, em Ancara,
na Turquia, e submetidos a cirurgia. Foram
selecionados os prontuarios médicos de 7.580
pacientes. Os pacientes que foram submetidos a
cirurgia ortopédica de grande porte (artroplastia
de quadril, artroplastia de joelho, ou correcio de
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fratura de fémur) foram incluidos no estudo. O
departamento tinha um protocolo-padrdo para
tromboprofilaxia (40 mg/dia de enoxaparina s.c. e
uso de meias elasticas de compressio graduada).
Esse protocolo foi usado durante o periodo do
estudo.

0 estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Universidade Ufuk. Os prontuarios dos
pacientes foram usados para avaliar a incidéncia
de TVP e EP dentro de um periodo pos-operatdrio
de 45 dias. Os pacientes que foram submeteram
a cirurgia ortopédica de grande porte no hospital
foram rotineiramente avaliados no 15°, 30° e
450 dia de pos-operatorio. Os pacientes que
apresentaram sintomas respiratorios (dor toracica
pleuritica, dispneia, hemoptise ou tosse), com
ou sem sinais e sintomas compativeis com TVP
(inchaco, dor, sensibilidade, aumento do didmetro
dos membros inferiores ou calor local), foram
avaliados por um pneumologista. Os pacientes
com suspeita de TEV foram submetidos a
angiotomografia de térax e ultrassonografia
Doppler dos membros inferiores, realizadas por
um radiologista especialista. A angiotomografia
de torax foi realizada com um tomdgrafo
multidetector de 16 canais (LightSpeed 16; GE
Healthcare, Milwaukee, W1, EUA), no prazo de 24
h. Estabeleceu-se o diagndstico de EP quando
se detectou falha de enchimento intraluminal
circundada por contraste intravascular ou oclusdo
total do lumen arterial pulmonar em qualquer
nivel das artérias pulmonares. A ultrassonografia
Doppler das veias profundas dos membros inferiores
foi realizada por meio de um método-padrio,
com um aparelho de ultrassom exclusivo (LOGIQ
7; GE Healthcare) e um transdutor linear de 10L
(largura de banda: 6-10 MHz), a fim de investigar
a presenca/auséncia de trombos intravenosos.

Foram coletados dados sobre o tipo de
procedimento cirurgico, o tipo de anestesia e
sua duracdo e outros potenciais fatores de risco
de TEV, incluindo obesidade, imobilidade (repouso
no leito > 48 h), malignidade, historia de TEV,
DPOC, insuficiéncia cardiaca congestiva, trauma,
trombocitose e historia de reposicdo hormonal.
Além disso, foram registrados o momento do
inicio e a duracdo da tromboprofilaxia.

Os dados foram analisados com o programa
Statistical Package for the Social Sciences para
Windows, versdo 15.0 (SPSS Inc., Chicago,
1L, EUA). Os resultados da anélise estatistica
descritiva foram apresentados como frequéncias
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absolutas e relativas. Para as variaveis categdricas,
as diferencas entre os grupos foram analisadas
por meio do teste do qui-quadrado ou do
teste exato de Fisher, conforme apropriado. As
trés variaveis clinicamente importantes dentre
aquelas que, na andlise univariada, se mostraram
significativamente eficazes para o aparecimento
de TEV foram avaliadas por meio de analise
de regressdo logistica multipla a fim de definir
os fatores de risco independentes das varidveis
de desfecho. Calculamos as OR ajustadas e os
respectivos 1C95%. O nivel de significancia
estatistica adotado foi de p < 0,05.

Resultados

Foram avaliados os dados de 1.306 pacientes.
A média de idade dos pacientes foi de 66,36 +
18,00 anos. Mulheres e homens corresponderam
a 77,2% e 22,8% da amostra, respectivamente.
A anestesia geral foi administrada a 18,8% dos
pacientes, e a anestesia combinada raqui-peridural
foi administrada em 81,2%. As propor¢des de
artroplastia de joelho, artroplastia de quadril, e
correcdo de fratura de fémur foram 64,0%, 29,6%
e 6,4%, respectivamente. Dos 1.306 pacientes, 29
(2,22%) e 26 (1,99%), respectivamente, receberam
diagndstico de TVP e EP.

Todos os pacientes usaram meias elasticas
de compressdo e receberam profilaxia para TEV.
A enoxaparina (40 mg/dia) foi o anticoagulante
usado para todos os pacientes, que receberam
profilaxia para TEV durante 30 dias apos a cirurgia.
Os dados demograficos e aqueles a respeito do
tipo de procedimento cirurgico, anestesia e
tromboprofilaxia encontram-se na Tabela 1.

A profilaxia teve inicio na décima hora
do periodo pds-operatdrio. Houve relato de
sangramento grave (sangramento gastrointestinal)
em 1 paciente (0,07%) com diagnostico de doenca
de Crohn. Cerca de um terco dos pacientes (31,8%)
apresentaram um ou mais fatores de risco de TEV
além da cirurgia ortopédica. Os fatores de risco
de TEV adicionais estdo incluidos na Tabela 2.

Nos pacientes estudados, a incidéncia de TVP
sintomatica foi de 2,22% e a de EP sintomatica foi
de 1,99%. Todos os pacientes com EP receberam
diagnostico de TVP concomitante. A incidéncia
de EP apds artroplastia de joelho, artroplastia
de quadril e correcio de fratura de fémur foi de
0,7%, 2,0% e 4,6%, respectivamente.

Dos pacientes que apresentaram EP e TVP,
61,5% e 72,4%, respectivamente, as apresentaram
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Tabela 1 - Dados demograficos, tipo de cirurgia e
tipo de anestesia usada nos pacientes incluidos no
estudo (n = 1.306).

Variavel Resultado

Idade, anos® 66,36 + 18,00
Género

Masculino 298 (22,8)

Feminino 1.008 (77,2)
Tipo de cirurgia

Artroplastia de joelho 836 (64,0)

Artroplastia de quadril 387 (29,6)

Correcdo de fratura de fémur 83 (6,4)
Tipo de anestesia

Geral 246 (18,8)

Combinada raqui-peridural 1.060 (81,2)

Valores expressos em n (%), exceto onde indicado. "Valores
expressos em média + dp.

Tabela 2 - Distribuicdo dos potenciais fatores de risco
de embolia pulmonar além de cirurgia ortopédica de
grande porte.?

Fatores de risco adicionais Amostra
(n = 1.306)
Obesidade 59 (4,5)
Imobilidade 197 (15,1)
Malignidade 10 (0,8)
Histéria de TEV 39 (3,0)
DPOC 17 (1,3)
Insuficiéncia cardiaca congestiva 60 (4,6)
Trauma 10 (0,8)
Reposicdo hormonal 10 (0,8)
Trombocitose 8 (0,6)

TEV: tromboembolismo venoso. ?Valores expressos em n (%).

dentro das primeiras 72 horas pos-operatorias. O
momento do inicio da EP e da TVP nos pacientes
¢ mostrado na Tabela 3. Nessa amostra de
pacientes, 15,4% daqueles com EP morreram,
criando uma taxa de mortalidade de 0,3%.
0 tratamento trombolitico foi necessario em
15,4% dos pacientes com EP e foi sequido de
tratamento-padrdo com heparina e varfarina.
Os pacientes que nio receberam tratamento
trombolitico inicialmente receberam heparina
de baixo peso molecular (HBPM) e continuaram
em tratamento com varfarina.

A maioria dos pacientes (84,6%) que
apresentaram EP tinha > 65 anos de idade (p
= 0,004). Nio foram encontradas diferencas
significativas quanto ao género ou ao tipo de
anestesia administrada no grupo de pacientes
que apresentaram EP (p > 0,05).
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Tabela 3 - Inicio da embolia pulmonar e da trombose
venosa profunda na amostra estudada.

Inicio de EP, dia de pos-operatorio Amostra
(n = 1.306)

n %

10 5 19,2

20 9 34,6

30 2 7,7

40 1 3,8

7° 1 3,8

150 4 15,4

450 2 7,6
TOTAL 26  100,0

Inicio de TVP, dia de pds-operatdrio

10 6 20,68
20 10 34,48
30 5 17,24

4o 1 3,44

7° 1 3,44
150 4 13,79

450 2 6,89
TOTAL 29 100,0

EP: embolia pulmonar; e TVP: trombose venosa profunda.

A analise de regressdo logistica multipla
revelou que o risco de EP era maior nos pacientes
submetidos a correcdo de fratura de fémur do que
naqueles submetidos a artroplastia de joelho ou
de quadril (OR = 4,413;1C95%: 1,185-16,44; p
= 0,027). Os pacientes com > 65 anos de idade
também apresentaram maiores taxas de EP (OR
= 4,856; 1C95%: 1,074-21,953; p = 0,040). A
Tabela 4 mostra os fatores independentes que
influenciaram o risco de EP.

A incidéncia de EP foi maior nos pacientes
que estavam acamados do que naqueles que nio
o estavam (p = 0,004). No entanto, a incidéncia
de EP em pacientes obesos ou em pacientes com
historia de TEV, DPOC, insuficiéncia cardiaca
congestiva, trauma, reposicdo hormonal ou
trombocitose nio foi significativamente maior
do que nos demais participantes (p > 0,05 para
todos).

Discussio

Em pacientes submetidos a cirurgia ortopédica
de grande porte, a incidéncia de EP foi 1,99%
e a de TVP foi 2,22%. A maioria dos pacientes
apresentou EP ou TVP dentro das primeiras 72
horas pds-operatérias. O risco de TEV foi maior
nos pacientes submetidos a correcdo de fratura
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Tabela 4 - Fatores que contribuem para o aparecimento
de embolia pulmonar em pacientes submetidos a
cirurgia ortopédica de grande porte.

Fator OR 1C95% p

Tipo de cirurgia

Artroplastia de 1,00

joelho

Artroplastia de 2,904 0,977-8,635 0,055

quadril

Correcéo de fratura 4,413 1,185-16,440 0,027

de fémur
Idade, anos

< 65 1,00

> 65 4,856 1,074-21,953 0,040
Fatores de risco 2,371 0,881-6,375 0,087
adicionais®

20besidade e historia de tromboembolismo venoso, DPOC,
insuficiéncia cardiaca congestiva, trauma, reposicdo hormonal
ou trombocitose.

de fémur, naqueles com idade > 65 anos, e
naqueles que estavam acamados.

Em aproximadamente 50% dos pacientes
submetidos a cirurgia ortopédica de grande
porte (artroplastia de joelho ou quadril), a TVP
ocorre nas veias proximais das pernas.© Como
esses pacientes correm grande risco de TEV, a
tromboprofilaxia é rotineiramente recomendada
por diretrizes atuais.®

Em uma revisdo, as taxas de pacientes
que receberam profilaxia apos artroplastia
de quadril, artroplastia de joelho e correcido
de fratura de fémur foram 849, 76% e 45%,
respectivamente.” Todos os pacientes submetidos
a cirurgia ortopédica de grande porte no hospital
estudado receberam profilaxia para TEV. A fratura
de fémur, que ¢ uma fratura de osso longo,
aumenta o risco de TEV. A cirurgia cria um risco
adicional de TEV. Relatou-se anteriormente que
o TEV pode ocorrer apos cirurgia de fratura
de quadril, ndo obstante a tromboprofilaxia.®
Dentre as principais cirurgias ortopédicas de
grande porte realizadas em nossa populagdo
de estudo, a correcdo de fratura de fémur foi a
que apresentou a maior incidéncia de EP (4,6%).
Isso pode ser explicado pelos seguintes fatores:
pacientes submetidos a correcdo de fratura de
fémur sdo geralmente mais velhos, e fraturas
de ossos longos em si aumentam o risco de
TEV, em virtude da imobilidade prolongada e
do aumento da lesdo endotelial.

Relatou-se anteriormente que a baixa incidéncia
de TEV sintomatico perioperatdrio (5%) pode
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induzir os cirurgides ao erro de considerar a EP
uma complicacdo rara das cirurgias ortopédicas
de grande porte.®'” Ao contrério, o presente
estudo demonstrou que aproximadamente 60%
dos casos de EP sintomdtica ocorreram dentro das
primeiras 72 horas pds-operatodrias, ndo obstante
o uso rotineiro de profilaxia. Sabe-se bem que
a lesdo ao endotélio vascular e a estase venosa
resultando em hipoxia endotelial podem ativar a
cascata de coagulacdo. A atividade fibrinolitica
natural do corpo tenta superar a formacédo de
trombose.!"™ A EP ocorre mais comumente dentro
de 3 dias apos a cirurgia e € possivel que se dé
em virtude do efeito intenso precoce da lesio e
hipdxia endotelial causada pelo trauma cirrgico
e pela estase venosa.

0 sangramento como complicacio da profilaxia
médica ¢ um dos fatores que podem levar ao
uso inadequado por cirurgides, especialmente
apos procedimentos como a cirurgia ortopédica
de grande porte. No entanto, estudos prévios
mostraram que a profilaxia médica ndo aumentou
o risco de sangramento clinicamente significativo.
G) A incidéncia de sangramento grave foi muito
baixa no presente estudo (0,07%), apoiando
os dados acima. No presente estudo, apenas
1 paciente apresentou sangramento grave. O
paciente havia anteriormente recebido diagnostico
de doenca de Crohn, a qual pode ter causado
0 sangramento.

Em um estudo, a incidéncia de EP em
pacientes que ndo receberam profilaxia foi de
aproximadamente 509%."” O uso de profilaxia
diminuiu a incidéncia de EP, porém néo resolveu o
problema completamente. Em uma meta-anilise,
relatou-se que a incidéncia de EP dentro de 3
meses apos o procedimento foi de 3,2% nos
pacientes que receberam profilaxia de curta
duracgio (7-10 dias).” A incidéncia de EP no
presente estudo foi menor do que na meta-analise
supracitada. Essa diferenca entre os resultados pode
ser explicada pela profilaxia de longa duracdo (30
dias) e pela curta duracdo do acompanhamento
dos pacientes (45 dias pds-operatorios) em nosso
estudo, em contraste com os resultados dos
estudos incluidos na meta-analise.

Estudos anteriores mostraram que a duracdo da
profilaxia reduziu o risco de TVP sintomética.!'>"
No entanto, apesar do uso de tromboprofilaxia
de longa duracdo em nossa populagdo de estudo,
ndo foi possivel prevenir completamente essa
complicacdo importante. Para a profilaxia na
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populacao de alto risco, a terapia anticoagulante
usada foi a enoxaparina. A dose comumente
usada foi de 40 mg/dia (4.000 Ul) em todos
os pacientes, ndo obstante seu peso. A dose
de HBPM recomendada para tromboprofilaxia
¢ > 3.400 Ul de acordo com as diretrizes do
ACCP, embora ajustes baseados no peso possam
proporcionar uma profilaxia mais eficaz. 0 ACCP
recomenda tromboprofilaxia de longa duragio
(30-35 dias) apds cirurgia ortopédica de grande
porte.? Quando revisamos retrospectivamente a
dose de HBPM no protocolo, percebemos que a
dose era compativel com as diretrizes do ACCP.

White et al. relataram que a incidéncia de TEV
foi maior apos artroplastia de quadril do que apos
artroplastia de joelho (2,8% vs. 2,1%).1% Nosso
estudo mostrou uma diferenca mais marcante
entre a incidéncia de EP apds artroplastia de
quadril e a incidéncia de EP apds artroplastia
de joelho (2,0% vs. 0,7%). De modo semelhante
a dados prévios,">'% a maior incidéncia de EP
no presente estudo (4,6%) ocorreu no grupo
submetido a correcdo de fratura de fémur.

Shorr et al. constataram que a incidéncia
de EP apos cirurgia ortopédica de grande porte
em pacientes que receberam enoxaparina foi de
2,3%."7 No presente estudo, a incidéncia de
EP nos pacientes que receberam enoxaparina
para tromboprofilaxia foi de 1,99%. A menor
duracdo da profilaxia no estudo de Shorr et al.
pode explicar a diferenga na incidéncia de EP
(3,9 dias vs. 30 dias). Em outro estudo,!'® a
incidéncia de EP apos cirurgia ortopédica de
grande porte foi de 1,479%, resultado semelhante
a0 nosso (1,99%).

Pacientes submetidos a cirurgia ortopédica de
grande porte sdo geralmente mais velhos. Outros
fatores de risco (como malignidade e imobilidade)
podem aumentar com a idade. Sabe-se que o
risco de TEV ¢ maior em pacientes com idade
> 40 anos do que em pacientes mais jovens
e que a imobilidade prolongada, juntamente
com outros grandes fatores de risco, aumenta o
risco de TEV." De modo semelhante a estudos
anteriores, o presente estudo mostrou que o
risco de EP apds cirurgia ortopédica de grande
porte foi significativamente maior nos pacientes
com idade > 65 anos. A imobilidade também se
mostrou um fator que aumenta o risco de TEV.

Embora histéria de TEV e obesidade sejam
fatores de risco conhecidos de TEV,? as duas
condicdes ndo foram fatores de risco independentes
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de TEV no presente estudo. Em nosso estudo,
a histdria de TEV dos pacientes pode néo ter
sido devidamente documentada nos prontuarios.

Para pacientes submetidos a cirurgia ortopédica
de grande porte, as mais recentes diretrizes
do ACCP (9° edicio) recomendam profilaxia
farmacologica prolongada (até 35 dias) com
HBPM ou outros medicamentos anticoagulantes
em vez de profilaxia de curta duracdo. As diretrizes
também recomendam que a tromboprofilaxia seja
iniciada pelo menos nas primeiras 12 horas apds
a cirurgia.” O protocolo do hospital no presente
estudo foi consistente com as recomendacoes
do ACCP no tocante ao método, a duracio e
ao momento do inicio da tromboprofilaxia apds
cirurgia ortopédica de grande porte, e, como
resultado, apenas 1 paciente apresentou EP apds
a descontinuacdo do tratamento profilatico.

O presente estudo teve varias limitacoes.
Primeiro, como este foi um estudo retrospectivo,
o periodo de acompanhamento dos pacientes
apos cirurgia ortopédica de grande porte foi
curto (45 dias), e apenas o TEV sintomatico
foi avaliado. Segundo, a dose, a duracéo, e o
tipo de profilaxia médica foram os mesmos para
todos os pacientes.

Estudos prospectivos randomizados em que
os pacientes sejam acompanhados durante um
periodo de tempo maior sdo necessarios para
avaliar a incidéncia de TEV de modo mais preciso
e para determinar a dose ideal de medicamentos
para tromboprofilaxia e a duracdo do tratamento
apos uma cirurgia ortopédica de grande porte.

Em suma, o presente estudo mostrou que o
TEV ¢ uma complicacdo importante da cirurgia
ortopédica de grande porte, ndo obstante o uso de
meias eldsticas de compressdo e de tromboprofilaxia
farmacoldgica com enoxaparina. Os clinicos devem
estar cientes do TEV, especialmente durante
o periodo perioperatorio e em pacientes com
idade > 65 anos.
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