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INFORMA(;E)ES SOBRE O ARTIGO RESUMO
Histérico do artigo: Os anticoagulantes orais usados no pés-operatério de artroplastia de quadril para prevengdo
Recebido em 18 de abril de 2017 de eventos tromboembdlicos geram duvidas a respeito da efetividade tromboprofilatica e
Aceito em 4 de maio de 2017 da reducdo de riscos hemorragicos. Para isso, esta revisdo sistemdtica tem como objetivo
On-line em 6 de novembro de 2017 avaliar o uso de anticoagulantes orais para prevencao de eventos tromboembélicos no pés-
-operatorio de pacientes submetidos a artroplastia de quadril. Os métodos usados foram
Palavras-chave: pesquisas nas bases de dados indexadas do PubMed, BVS e periédicos da Capes de setembro
Artroplastia de quadril de 2015 a junho de 2016, dos Gltimos dez anos, completos, livres e nos idiomas inglés e por-
Anticoagulantes tugués. Os resultados apresentaram alguns casos de embolia pulmonar, trombose venosa
Embolia pulmonar profunda e sangramentos; apesar disso, os NACOs foram considerados, pelos estudos cita-
Trombose venosa/prevencio & dos, eficazes na prevencdo de eventos tromboembdlicos. Os trés medicamentos estudados
controle mostraram-se importantes na prevencdo de eventos tromboembélicos, mas os melhores

resultados profilaticos foram obtidos com Rivaroxaban 10 mg, uma vez ao dia, com duragdo
entre 30 e 35 dias com anticoagulantes orais e 28 a 42 dias com antiagregante plaquetario.
© 2018 Sociedade Brasileira de Ortopedia e Traumatologia. Publicado por Elsevier Editora
Ltda. Este é um artigo Open Access sob uma licenca CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Use of oral anticoagulants for the prevention of thromboembolic events
in the post-operative period of hip arthroplasty: a systematic review

ABSTRACT

Keywords: Oral anticoagulants are being used in the postoperative period of hip arthroplasty to prevent
Hip arthroplasty of thromboembolic events, create doubts as to the effectiveness of thromboprophylaxis
Anticoagulants and reduce the risk of hemorrhage. This systematic revision is aimed at evaluating the
Pulmonary embolism use of oral anticoagulants in the prevention of thromboembolic events in the postoperative

Venous thrombosis/prevention
& control

* Trabalho desenvolvido no Instituto de Ortopedia e Traumatologia (I0T), Passo Fundo, RS, Brasil.
* Autor para correspondéncia.
E-mail: jupancotte@hotmail.com (J. Pancotte).
https://doi.org/10.1016/j.rbo.2017.05.018
0102-3616/© 2018 Sociedade Brasileira de Ortopedia e Traumatologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda. Este é um artigo Open Access
sob uma licen¢a CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


https://doi.org/10.1016/j.rbo.2017.05.018
http://www.rbo.org.br
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.rbo.2017.05.018&domain=pdf
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
mailto:jupancotte@hotmail.com
https://doi.org/10.1016/j.rbo.2017.05.018
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

516 REV BRAS ORTOP.2018;53(5):515-520

period of patients undergoing hip arthroplasty. Research with descriptors found on PubMed,
BVS, and the CAPES portal for medical journal publications from September 2015 to June
2016, from the last ten years (2005 to 2015), complete, free, and written in Portuguese and
in English were the methods used. The results of the studies showed some cases of pulmo-

nary embolism, deep vein thrombosis, and bleeding; even then, the NOACs were effective
in preventing thromboembolic events. There is no consensus regarding the prophylaxis
method for these events, which is why the challenge is to obtain high levels of prevention
while minimizing the adverse effects. The most studied oral anticoagulant was rivaroxaban
(67%). The three drugs that were studied have shown to be effective in preventing thrombo-
embolic events, but the best results were obtained with rivaroxaban 10 mg, one tablet daily;
treatment duration ranged from 30 to 35 days with oral anticoagulants and from 28 to 42

days with anti-platelet drugs.

© 2018 Sociedade Brasileira de Ortopedia e Traumatologia. Published by Elsevier Editora
Ltda. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://

creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introducao

A artroplastia total do quadril (ATQ) é um dos procedimentos
cirargicos mais bem-sucedidos no campo da cirurgia ortopé-
dica. Em pacientes portadores de patologia degenerativa da
cartilagem articular do quadril (coxartrose), essa técnica ofe-
rece alivio significativo da dor, melhoria da qualidade de vida
e aumento da mobilidade, em médio e longo prazo.’

Internacionalmente, o niimero de artroplastias projeta-se
para um aumento de 170% em 2030. Junto a essa tendén-
cia, ocorrerd uma elevacdo nos indices de complicacdes.”>
Os eventos tromboembdlicos (ET) sdo complica¢des conside-
radas comuns no pés-operatério de artroplastia de quadril.
Mesmo assim, ainda se questiona o uso da profilaxia desses
fendmenos em duas vertentes: a necessidade de prevencao
de complicacbes evitaveis, como trombose venosa profunda
(TVP) e embolia pulmonar (EP), e a redugdo de riscos de
hemorragia.* Os anticoagulantes orais estdo no mercado para
melhorar os indices dessas vertentes, buscar eficacia na
profilaxia e diminuir efeitos adversos de uma maneira de
administra¢do mais aceitavel pelo paciente.’

Os eventos tromboembélicos em pacientes submetidos a
artroplastia de quadril representam 50-60%, a grande maio-
ria sem manifestacdes clinicas.*® Do ponto de visto temporal,
estudos localizam o pico de risco de TVP e EP por volta da
terceira a quarta semana do pds-operatério, mais especifica-
mente entre o 18° e 21° dia.*’

O risco elevado de desenvolver complicacdes pos-
-operatérias tem instigado melhorias na forma de fazer essa
prevencdo de maneira a ndo aumentar o risco hemorrégico.
Os anticoagulantes orais tém sido usados com maior frequén-
cia, geram duvidas a respeito do risco/beneficio. Rivaroxaban,
Dabigratan e Aspirina sdo as principais substancias cita-
das nos estudos. Apesar de a aspirina ndo ser anticoagulante
oral, e sim antiagregante plaquetario, tem sido usada também
como fator preventivo de eventos tromboembdlicos.®

Por isso, no presente estudo, serd abordado o uso dos anti-
coagulantes orais na prevencdo de eventos tromboembdlicos
no poés-operatorio de artroplastia de quadril.

O objetivo desta revisao foi avaliar o uso de anticoagulantes
orais para prevencdo de eventos tromboembdlicos no pés-
-operatério de pacientes submetidos a artroplastia de quadril.

Métodos

A busca sistemadtica foi feita nos peridédicos indexados nas
bases de dados do PubMed, periddicos da Capes, através
da Rede de Comunidade Académica Federada (Rede CAFe),
e da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), de setembro de 2015 a
junho de 2016.

Foram considerados os termos de pesquisa DeCs (Des-
critores em Ciéncias da Saude): “artroplastia de quadril”,

» o« ” o«

“anticoagulantes”, “cuidados pés-operatérios”, “prevencdo e
controle”, “embolia pulmonar” e “trombose venosa”. E como
MeSHs (Medical Subject Headings): “Arthroplasty, Replacement,
Hip”, “Anticoagulants”, “Prevent & Control”, “Pulmonary Embolism”
e “Venous Thrombosis”. Com vistas a busca ampla de estudos,
usaram-se todos os termos citados acima e subsequente reti-
rada de termos, o que possibilitou encontrar maior nimero de
artigos elegiveis.

Como critérios de inclusdo foram adotados: publica¢des
dos ultimos dez anos (2006 a 2016), completas e livres, em
humanos e nas linguas inglés e portugués. Foram exclui-
dos artigos de revisdo sistematica/literatura, metanalises, com
enfoque em doencas cardiacas e que ndo contemplavam o
objetivo desta revisao.

Os artigos encontrados foram avaliados primeiramente
pelo titulo e resumo, com o objetivo de refinar a amostra por
meio dos critérios de inclusdo e exclusdo e, posteriormente,
fez-se a leitura do artigo na integra. Para os resultados, foram
desconsiderados dados sobre o uso de anticoagulantes injeta-
veis, artroplastia de joelho e evento tromboembdlico prévio.
Se ndo fosse possivel avaliar os dados referentes aos anticoa-
gulantes orais sem a interferéncia desses fatores, os estudos
eram excluidos.

Esta revisdo seguiu recomendagdes do checklist Prisma®
(Preferred Reporting Items for Systematic Reviewsand Meta-
-Analysis).’

Resultados

Foram 318 artigos obtidos na pesquisa. Foram excluidos pelo
titulo, resumo e/ou palavras-chave 303 artigos, 15 foram con-
siderados elegiveis; ap6s excluidos os duplicados e avaliados
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Pubmed: 119 artigos

Capes: 170 artigos

Bvs: 29 artigos
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Figura 1 - Fluxograma da busca de artigos nas bases de dados escolhidas.

os demais integralmente, por dupla de revisores, e, em caso
de conflitos, um terceiro revisor, 11 artigos obedeceram aos
critérios de inclusdo desta revisao (fig. 1).

Os estudos apresentaram diferencas em todas as variaveis
consideradas. A partir dos resultados expostos na tabela 1,10-20
percebe-se que o anticoagulante oral mais estudado foi o Riva-
roxaban, seguido do antiagregante plaquetario Aspirina® edo
Dabigatran.

Considerando a duracdo de profilaxia, 90,9% dos estudos
fizeram por 28 dias ou mais e apenas um (9,1%) investigou os
efeitos do uso de anticoagulantes orais em periodo inferior.

Os resultados dos estudos apresentaram casos de TEP, TVP
e sangramentos, porém foram considerados, pelos estudos
citados, eficazes na prevencao de eventos tromboembdlicos
pela baixa ocorréncia de eventos. Para a TVP, os anticoagu-
lantes Rivaroxaban 10mg e Dabigatran 220mg com duracgao
de 30 a 35 dias mostraram-se mais satisfatorios; assim como
para prevencao de TEP e sangramentos, que também pode ser
alcancada com a Aspirina® na dosagem de 81 e 100mg de 28
a 42 dias.

Discussao

O uso dos anticoagulantes orais tem sido implantado como
protocolo em diversos hospitais e servicos ortopédicos pelo
mundo. No Brasil, os anticoagulantes orais que fazem parte
da realidade terapéutica da maioria dos servigos sdo: Rivaro-
xaban, Dabigatran e Aspirina, apesar de essa ultima néo ser
anticoagulante, e sim um antiagregante plaquetario.

A tromboprofilaxia pds-operatéria pode ser desenvolvida
em diferentes dosagens e duragdes. A American Academy of
Ortophaedic Surgeons (AAOS), em seu guideline de 2011, sugere
que cirurgido e paciente discutam a duragdo do tratamento,
a fim de individualiz4-lo.?! De acordo com as diretri-
zes do American College of Chest Physicians (ACCP), a terapia

antitrombética de longa duragdo é recomendada para as cirur-
gias ortopédicas de grande porte, com anticoagulantes por
35 dias ap6s a data da cirurgia.’>?? Alguns hospitais, em seus
protocolos internos, recomendam a duragdo da profilaxia por
10 dias a cinco semanas.’*

A eficicia do Rivaroxaban foi comprovada por diversos
estudos: 33 pacientes usaram-no por 32 a 36 dias, apenas trés
casos de TVP foram encontrados, mostrou-se importante na
prevencdo de eventos tromboembdlicos.’” Em um segundo
estudo, feito em 2012, com 70 pacientes que usaram Dorivaro-
xaban por 30 dias no pdés-operatério, ndo houve caso de TVP
ou TEP.™® Esse achado também foi citado por um estudo poste-
rior, usado por um periodo similar, 35 dias, com uma amostra
maior, 206 pacientes, e apenas 1% de ET.'®

Turpie et al.”/ encontraram, ap6s analisar 8.778 pacientes,
0,89% de tromboembolismos sintomaticos e 0,4% de sangra-
mento maior com a dose de Rivaroxaban de 10 mg, uma vez
ao dia.

Ja outros autores usaram Rivaroxaban em diferentes dosa-
gens (5, 10, 20, 30 e 40 mg), em 695 individuos, por um periodo
consideravelmente inferior, sete dias, e evidenciaram, pelo
doppler venoso bilateral no dia apés a tltima dose de Rivaroxa-
ban, respectivamente 14,9%, 10,6%, 8,5%, 13,5% e 6,4% de casos
de TVP. Nenhum caso de TEP foi diagnosticado no estudo.
E ainda, na andlise da seguranca e eficicia, o Rivaroxaban
10mg via VO 1 vez ao dia mostrou-se a melhor op¢ao entre
as doses testadas.'”

Devemos atentar para o maior numero de casos de TVP
encontrados nesse ultimo estudo, em detrimento dos demais,
o que pode ser explicado pela duragado da profilaxia ser inferior
a recomendada atualmente.

Kwong?® apresenta dados que corroboram autores supra-
citados, sugere seguranca quanto ao uso de Rivaroxaban, sem
efeitos cardiovasculares ou hepaticos e sem aumento estatis-
ticamente significativo na hemorragia grave ou em qualquer
hemorragia.
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Tabela 1 - Resultados das buscas nas bases de dados

Autor/Ano Tipo de estudo N Anticoagulante Tempo PO Resultados
oral/Dosagem
Eriksson Intervencao 128 Rivaroxaban 5mg 7 dias TVP 14,9%; Sangramento Maior 2,3%
et al., 2006 142 Rivaroxaban 10mg TVP 10,6%; Sangramento Maior 0,7%
140 Rivaroxaban 20mg TVP 8,5%; Sangramento Maior 4,3%
143 Rivaroxaban 30mg TVP 13,5%; Sangramento Maior 4,9%
142 Rivaroxaban 40mg TVP 6,4%; Sangramento Maior 5,1%
emdoppler venoso.
Nenhum caso de TEP.
Eficaz e seguro na prevencao de TEP/TVP.
Eriksson Intervencao 2.209 Rivaroxaban 10mg 35 dias Sangramento maior: 6 (0,3%) casos.
et al., 2008 Sangramento menor: 128 (2,1%) casos.
TEP: 4 (0,3%) casos.
Tromboembolismo venoso grande: 4 (0,2%)
TVP: 12 (0,8%) casos.
Baixa incidéncia de trombose e seguro
na tromboprofilaxia.
Kanan et al,, Intervencéo 33 Rivaroxaban 10 mg 32-36 dias 3 casos de TVP (Flebografia 32-36 PO). 0 TEP
2008%? ou sangramento maior. Eficaz.
Anderson Intervencao 380 Aspirina® 81 mg 28 dias TVP proximal: 1 (0,3%) caso.
etal., 2013"3 Sangramento menor: 8 (2,1%) casos.
Nenhum caso de EP.
Nenhum caso de sangramento maior.
Eficaz e segura na tromboprofilaxia
prolongada apés ATQ.
Ozler et al,, Intervencéo 60 Rivaroxaban 10mg 30 dias 30 dias ~ Sangramento menor: 3 pacientes (5%).
2015 60 Dabigatran 220mg Sangramento maior: 1 paciente (1,6%);
sangramento menor: 2 pacientes (3,3%).
Auséncia de TVP (Doppler).
Clave et al., Observacional 70 Rivaroxaban 10mg 30 dias Auséncia de complica¢des tromboembdlicas
2012%° (na alta e 3 meses apds). 4 pacientes
transfundidos.
Jobski et al., Observacional 206 Rivaroxaban 10mg 35 dias TEV 1%.
20141
Turpie et al., Observacional 8.778 Rivaroxaban 10mg 33 dias 0,89% de ET. Sangramento maior 0,4%.
2014Y Eficaz e seguro prevencdo de TEP/TVP.
Cossetto Observacional 50 Aspirina® 100mg 42 dias TVP: 3 pacientes (USG - 5PO).
etal., 2012 Nenhum caso de TEP.
Vulcano Observacional 887 Aspirina® 325mg 45 dias ET: 18,8(1,2%), EP: 5,6 (0,36%), pDVT: 7,0
etal., 2012%° (2x/dia) (0,45%), ADVT: 5,6 (0,36%).
Sangramento maior: 5 (0,3%).
Bonarelli et Observacional 211 Dabigatran 220 mg 35 dias Auséncia de TVP sintomatico ou TEP.

al., 20152

Ozler et al.'* estudaram Rivaroxaban 10 mg/dia e Dabiga-
tran 220 mg/dia, ambos administrados uma vez ao dia VO, por
30 dias apés a alta hospitalar. Assim, 60 pacientes usaram
tromboprofilaxia pés-operatéria com Rivaroxaban e 60 com
Dabigatran. Ultrassonografia (USG) com Doppler foi feita seis
semanas apdés a cirurgia, ndo evidenciou caso de TVP, bem
como nenhum paciente desenvolveu EP. Em relacdo ao sangra-
mento pés-operatério, ndo houve diferenca estatistica entre
os grupos. A eficicia do Dabigatran pode ser confirmada com
a série de casos de Bonarelli et al,,’° na qual nenhum dos
211 pacientes que o usaram na dosagem de 220 mg por 35 dias
no poés-operatério de artroplastia de quadril apresentou TVP
ou EP.

Outra opc¢do analisada neste estudo é a Aspirina®. Vul-
cano et al.'’ analisaram 887 pacientes que receberam Aspirina
325mg duas vezes ao dia por 45 dias p6s-ATQ. No 90° dia
pés-operatério foram documentados casos de ET (1,2%), TVP
(0,81%) e EP (0,36%). Apesar do baixo nimero de casos, o estudo

apresenta limitacoes, pois selecionou apenas os pacientes de
baixo risco no grupo que usou aspirina. Nesse mesmo ano,
outro estudo analisou 50 pacientes pds-operatérios de pré-
tese de quadril sob uso de aspirina 100 mg uma vez ao dia por
42 dias, encontrou apenas trés casos de TVP e nenhum de EP.'8

O uso da aspirina ja foi ponto de discordancia entre os gui-
delines da AAOS e ACCP, foi recomendado pelo primeiro grupo
e ndo recomendado pelo segundo. Em 2012, houve concordan-
cia entre ambos e passaram a recomendar a Aspirina® como
agente profilatico pés-ATQ.%?® Em 2014, um projeto chamado
SCIP (Surgical Care Improvemente Project), que visa a uniformi-
zar os protocolos médico-hospitalares nos Estados Unidos,
incluiu a Aspirina entre os agentes profilaticos aceitdveis
para tromboembolismos em ATQs, artroplastia total de joe-
lho (ATJ) e fraturas de fémur. Em 2015, os guidelines da ACCP?3
mantiveram a Aspirina® como agente recomendado para essa
profilaxia. Contudo, ainda faltam estudos conclusivos para ori-
entar a melhor dose, segura e eficaz, a ser usada.?”’
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Consideracoes finais

Os anticoagulantes orais ainda ndo tém uma forma con-
sensual de uso no pds-operatério de artroplastia de quadril.
Busca-se efetividade na prevencao de eventos tromboembdli-
cos e na diminui¢do de eventos adversos.

Os trés medicamentos estudados mostraram-se importan-
tes na prevencdo de trombose venosa profunda e embolia
pulmonar e os melhores resultados profilaticos foram obti-
dos entre 30 e 35 dias com anticoagulantes orais, concordou
com as diretrizes sugeridas pela ACCP, e 28 a 42 dias com
antiagregante plaquetdrio.

O Dabigatran 220 mg, uma vez ao dia, mostrou-se uma boa
op¢ao. Contudo, mesmo com taxas de complicacdo similares
as dos demais, o Rivaroxaban 10mg, uma vez ao dia, foi o
NACOs que apresentou melhores resultados profilaticos.

A Aspirina foi o Gltimo medicamento acrescentado as listas
de drogas aceitas na tromboprofilaxia pés-cirurgias ortopédi-
cas de grande porte. Todavia, ainda ndo ha padronizacdo da
dose que deve ser administrada. Além dos resultados cienti-
ficos encontrados, o uso dos anticoagulantes orais justifica-se
também pelos fins éticos e legais, em prol de ambos os envol-
vidos, médico e paciente.

Conflitos de interesse

Os autores declaram nao haver conflitos de interesse.
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