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RESUMO

Introducdo: A heparina ndo-fracionada (HNF) é terapia
anticoagulante classica na intervencao percutanea, pre-
venindo complicagdes trombéticas agudas. Estudos suge-
rem que as heparinas de baixo peso molecular podem ser
uma alternativa segura e eficaz. Objetivos: Avaliar a segu-
ranga e a efetividade da enoxaparina (ENO) versus HNF
em pacientes tratados por intervencdo percutanea eletiva
nas fases hospitalar (FH) e tardia (FT). Método: No pe-
riodo de outubro a novembro de 2004, incluimos 57 pa-
cientes consecutivos tratados com ENO 0,75 mg/kg (G2)
versus grupo controle de 143 pacientes tratados com
HNF 100 Ul/kg (G1) nos trés meses prévios. Todos recebe-
ram stents nao-farmacolégicos e foram pré-tratados com
aspirina + ticlopidina. Analisamos as complicagdes vas-
culares (CV) e hemorragicas (CH) e os eventos combina-
dos (EC) morte, infarto agudo do miocardio (IAM), aciden-
te vascular encefélico (AVE) e revascularizacdo de urgén-
cia (RU) na FH e EC morte, IAM, AVE e nova revascula-
rizacdo na FT. No G2-ENO, mensuramos o fator anti-Xa 10
minutos ap6s bolus EV e no fim da intervencdo percutanea.
Resultados: A média de idade foi de 59,8 £ 9,8 anos, 30%
eram diabéticos, e as caracteristicas clinicas/angiograficas
nao diferiram entre os dois grupos. O sucesso da interven-
¢do percutanea ocorreu em 100% e ndo houve CH maiores
ou CV nos dois grupos. Houve aumento de CH menores
no G2-ENO (p = 0,15) e CKMB > 3 vezes ocorreu em 2
pacientes, ambos no G2-ENO (p = 0,25). Ndo ocorreram
morte, AVE ou RU nos dois grupos. Os niveis do fator anti-
Xa no G2-ENO revelaram boa anticoagulacdao (AC) nas duas
fases: ap6s 10 minutos, a média foi de 1,21 = 0,23 Ul/ml
(0,73-1,68 Ul/ml) e no final da intervencdo percutanea,
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SUMMARY

Safety and Efficacy of Enoxaparin Versus
Unfractionated Heparin in Patients Undergoing
Elective Percutaneous Coronary Intervention with
Bare-Metal Stent Implantation: Immediate and
Long-Term Clinical Outcomes

Background: Unfractionated heparin (UFH) is the classic
anticoagulant therapy used during percutaneous intervention
(PCI) to prevent acute thrombotic events. Preliminary studies
with low molecular weight heparin have demonstrated
the safety and efficacy of this alternative regimen during
PCI. Our objective was to evaluate in-hospital and long-term
safety and efficacy of enoxaparin (ENO) compared to
UFH in patients (P) undergoing elective PCIl. Methods:
From 10/2004-11/2004, 57 P treated with ENO 0.75 mg/kg
IV (G2) were enrolled and compared to a control group
of 143 consecutive P treated with UFH 100 IU/kg IV (G1)
during the preceding 3 months. All P received a bare-
metal stent and were pre-treated with ASA + ticlopidine.
We analyzed the in-hospital vascular and bleeding com-
plications as well as in-hospital and long-term composite
clinical outcome of death, myocardial infarction (MI), stroke
or target-vessel revascularization (TVR). Anti-Xa levels were
measured in G2-ENO at the beginning (10 minutes after
IV bolus) and at the end of PCI. Results: The mean age was
59.8 = 9.8 years, 30% were diabetics, and clinical and
angiographic characteristics were similar in both groups.
Procedure success ocurred in 100% without in-hospital
major bleedings nor vascular complications in both groups;
a non-significant increase in minor bleedings in G2-ENO
(p = 0.15) was observed and CKMB > 3x occurred in 2
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foi de 1,04 = 0,23 Ul/ml (0,56-1,61 Ul/ml). Na FT, 24%
dos pacientes do G1-HNF e 31,5% dos pacientes do G2-
ENO apresentaram EC (p = 0,12). Conclusdes: A utiliza-
¢do da ENO durante intervencdo percutanea eletiva foi
tdo segura e eficaz quanto a HNF tanto na FH como na
FT. Os niveis de AC da ENO aferidos pelo fator anti-Xa
foram obtidos rapidamente, mantendo-se estaveis e na
faixa adequada durante a intervengdo percutanea.

DESCRITORES: Contenedores. Enoxaparina. Heparina.
Anticoagulantes. Fator Xa/antagonistas & inibidores.

P in G2-ENO (p = 0.25); no death, stroke, or urgent TVR was
observed. The anti-Xa levels in G2-ENO were within the
ideal range: 1.21 + 0.23 Ul/ml (0.73-1.68 Ul/ml) 10 minutes
after bolus and 1.04 = 0.23 Ul/ml (0.56-1.61 Ul/ml) at the
end of PCI. At 3-year follow-up 24% of G1-UFH and 31.5%
of G2-ENO presented death, M, stroke or TVR (p = 0.12).
Conclusions: The use of IV ENO in elective PClI was shown
to be as safe and effective as UFH both in-hospital and at
late follow-up. Anticoagulant levels of ENO were quickly
obtained and remained stable throughout the PCI.

DESCRIPTORS: Stents. Enoxaparin. Heparin. Anticoagulants.
Factor Xa/antagonists & inhibitors.

terapia anticoagulante administrada durante a

realizagdo de procedimentos de revascularizagao

percutanea tem por finalidade prevenir a ocorrén-
cia de complicagoes tromboembélicas agudas e, conse-
quentemente, reduzir os eventos isquémicos peripro-
cedimento'. A heparina nao-fracionada (HNF) é o tra-
tamento antitrombético classico utilizado desde os
primérdios da aplicacdo das técnicas percutaneas para
o tratamento da doenca arterial coronéria, tanto em
situagdes eletivas como de urgéncia?. Além da eficacia
demonstrada em inGmeros estudos, os niveis de
anticoagulacdo podem ser facilmente mensurados na
sala de hemodinamica por meio de técnicas laboratoriais
simples, como o tempo de coagulacio ativado (TCA),
que permite o ajuste da dose durante o procedimento,
se necessario®”. Vale mencionar também que o custo
da HNF é baixo, o que contribui positivamente para
a relacdo custo-efetividade, questio muito valorizada
na medicina contemporanea.

Mais recentemente, novos farmacos, como as he-
parinas de baixo peso molecular (HBPM) e os inibidores
diretos da trombina, tém ocupado espaco progressiva-
mente maior durante a realizagdo de procedimentos
percutaneos, pelo fato de possuirem atividade anti-
tromboética mais intensa, estavel e previsivel®. Parale-
lamente, essas drogas também demonstram taxas de
complicagdes hemorragicas semelhantes ou mesmo
inferiores aquelas obtidas com a HNF.

Atualmente, a enoxaparina tem sido testada em
varios estudos que avaliam pacientes submetidos a
intervencdes coronarias percutaneas eletivas ou nao,
com resultados similares ou superiores aqueles obti-
dos com a HNF''2. Dentro desse contexto, o objetivo
de nossa pesquisa foi avaliar a seguranca e a efetividade
da enoxaparina relativamente a HNF em pacientes es-
taveis submetidos a tratamento percutaneo eletivo em
NOSSO Servico.

METODO

Neste estudo de coorte prospectivo, aberto e uni-
céntrico, avaliamos 200 pacientes portadores de do-
enca arterial coronaria e submetidos a procedimentos

percutaneos eletivos no periodo compreendido entre
agosto e novembro de 2004.

Foram incluidos 57 pacientes tratados com eno-
xaparina administrada por via endovenosa na dose de
0,75 mg/kg, imediatamente antes da intervencdo (ou-
tubro/novembro de 2004), os quais foram compara-
dos a 143 pacientes consecutivos tratados com HNF
na dose de 100 IU/kg por via endovenosa no periodo
imediatamente precedente (grupo controle, agosto/se-
tembro de 2004).

Pacientes

Foram considerados elegiveis para o estudo paci-
entes com idade acima de 18 anos submetidos a in-
tervencdo percutanea eletiva com implante de stents
nao-farmacolégicos por meio de acesso femoral. To-
dos os pacientes assinaram o termo de consentimento
aprovado pelo comité de ética em pesquisa de nossa
instituicao.

Foram excluidos os portadores de sindrome
coronaria aguda (SCA) com supradesnivelamento do
segmento ST, SCA sem supradesnivelamento do seg-
mento ST com alteragdes dinamicas no eletrocardio-
grama e/ou elevacao dos niveis de troponina, aqueles
com risco aumentado de sangramento (doenca renal
cronica grave, idosos > 80 anos, discrasias sanguineas),
pacientes submetidos a tratamento antitrombético por
via endovenosa previamente a intervengao em decor-
réncia da presenca de trombos ou caracteristicas de
instabilidade na lesdao, e aqueles com conhecida
hipersensibilidade as drogas usadas no estudo.

Farmacoterapia e procedimento percutaneo

Todos os pacientes foram pré-tratados com aspi-
rina na dose de 200 mg/dia associada a ticlopidina
500 mg/dia pelo menos trés dias antes do procedi-
mento.

Apbs a alta, a aspirina foi mantida indefinidamen-
te e a ticlopidina foi mantida por 30 dias.

Imediatamente antes da intervencao, realizada por
via femoral em todos os casos, os pacientes receberam
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HNF (Grupo 1, 143 pacientes) ou enoxaparina (Grupo
2, 57 pacientes) nas doses mencionadas.

O tratamento percutaneo foi realizado de acordo
com a técnica padrdo, procedendo-se a liberacao do
stent e realizando-se a pés-dilatagdo do mesmo quan-
do necessario, de modo a se obter lesdo residual <
30%, com fluxo coronario TIMI 3 e auséncia de trombos
e disseccdes no final do procedimento. Nos pacientes
tratados com enoxaparina, foram colhidas amostras
para mensuragao do fator anti-Xa (método cromogénico
utilizando o dispositivo CA-1500, Siemens) em dois
periodos: 10 minutos ap6s o bolus da droga e no final
do procedimento.

Manejo pés-intervencao

Todos os pacientes foram encaminhados a enfer-
maria de angioplastia do nosso servico, sendo sub-
metidos a realizagdo de eletrocardiograma imediata-
mente ap6s a intervengdao. Além da aspirina e da
ticlopidina nas doses ja mencionadas, foram também
administrados, salvo contra-indicagdes especificas,
betabloqueadores, estatinas e inibidores da enzima
de conversao.

Os marcadores de lesdao miocardica (CK total e
CKMB) foram mensurados na manha do dia seguinte
ao implante do stent, o que em geral correspondeu a
um periodo de 12 a 18 horas pds-intervencao.

Os introdutores arteriais, predominantemente de
tamanho 6 French, foram retirados 2 a 4 horas pés-
procedimento, realizando-se compressao manual por
20 a 30 minutos. Os pacientes foram orientados a
permanecer em repouso absoluto por 4 a 6 horas
ap6s o término da compressdao e aplicagao do cura-
tivo oclusivo.

Definicoes

Morte cardiaca: foram consideradas como de ori-
gem cardiaca todas as mortes, exceto aquelas com-
provadamente de outra origem, de preferéncia docu-
mentadas por autopsia.

Infarto do miocardio: 1. periprocedimento: ele-
vacao da CKMB > 3 vezes o limite superior da
normalidade ou aparecimento de novas ondas Q
em 2 ou mais derivagdes nao presentes no eletro-
cardiograma prévio; 2. ap6s a alta hospitalar: pre-
senca de angina com duragdo > 20 minutos asso-
ciada a alteragoes dinamicas do segmento ST e
elevacdo dos marcadores de lesdo miocéardica > 2
vezes o limite superior da normalidade ou apare-
cimento de novas ondas Q em 2 ou mais deriva-
¢des nao presentes anteriormente.

Nova revascularizagdo: todo procedimento de re-
vascularizagdo percutaneo ou cirdrgico realizado e
sua causa determinante (presenca de angina e/ou pro-
vas funcionais com evidéncia de isquemia).
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Classificacdo dos eventos hemorragicos
de acordo com o critério TIMI"®

Sangramento maior: presenca de sangramento
intracraniano ou tamponamento cardfaco; reducao dos
niveis de hemoglobina > 5 g/dl ou > 15% nos niveis
do hematocrito; necessidade de cirurgia vascular para
o controle de sangramentos e transfusdo sanguinea.

Sangramento menor: queda dos niveis de hemo-
globina entre 3 g/dl e 5 g/dl ou do hematécrito entre
9% e 15% associada a sangramento relacionado a via
de acesso ou identificacdo de hematdria, hematémese,
hematoma retroperitoneal e hemoptise; reducdo dos
niveis de hemoglobina > 4 g/dl e < 5 g/dl sem iden-
tificacdo do sitio de sangramento.

Analise estatistica

Variaveis continuas foram expressas como média
e desvio padrdo e comparadas pelo teste t de Student;
o teste exato de Fischer foi utilizado para variaveis
categobricas e as curvas de sobrevivéncia livre de even-
tos foram estimadas pelo método de Kaplan-Meier,
sendo as diferencas identificadas pelo teste log-rank.

OBJETIVOS

Primdrio: 1. ocorréncia de sangramentos maiores
e menores ou complicagdes vasculares com necessi-
dade de correcdo cirtrgica intra-hospitalar e 2. even-
tos cardiovasculares maiores (morte, infarto agudo do
miocardio, acidente vascular encefalico e revasculari-
zagdo de urgéncia) na fase hospitalar.

Secundadrio: ocorréncia de eventos cardiovasculares
maiores (morte, infarto agudo do miocardio e acidente
vascular encefalico), além da necessidade de realiza-
cdo de novos procedimentos de revascularizagdo no
acompanhamento clinico de trés anos.

RESULTADOS

As caracteristicas clinicas e angiogréficas dos 200
pacientes estdo apresentadas na Tabela 1, ndo se ob-
servando diferencas significativas entre os dois grupos.

Sucesso do procedimento foi obtido em todos os
200 pacientes incluidos neste estudo.

Durante a fase hospitalar, ndo se verificaram eventos
cardiacos maiores. A ocorréncia de complicagdes he-
morragicas/vasculares e a elevagdo dos marcadores
de lesdao miocardica foram baixas e semelhantes nos
dois grupos (Tabela 2).

A mensuracao do fator anti-Xa em dois momentos
distintos (10 minutos apés o bolus de enoxaparina e
no final do procedimento percutaneo) revela que os
niveis ideais de anticoagulagao foram obtidos rapida-
mente ap6s uma Unica dose endovenosa do farmaco
e mantiveram-se de forma estavel e adequada durante
toda a intervencdo. Ap6s 10 minutos, a média dos
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TABELA 1
Caracteristicas clinicas e angiograficas dos 200 pacientes
G-total (n = 200) G-1: HNF (n = 143) G-2: ENOXA (n =57) p

Homens 132 (66%) 97 (68%) 35 (61%) 0,4
Média de idade 59,8 + 9,8 59,5+9,8 60,8 + 10,0 0,3
Diabetes 60 (30%) 45 (31,5%) 15 (26%) 0,5
Dislipidemia 135 (67,5%) 94 (65,7%) 41 (72%) 0,4
HAS 158 (79%) 109 (76%) 49 (86%) 0,5
Doenca renal 15 (7,5%) 10 (7%) 5 (8,8%) 0,7
Clinico pré

Estavel 128 (64%) 89 (62%) 39 (68%) 0,4

Instavel 71 (36%) 53 (38%) 18 (32%)
Vaso tratado

DA/DG 77 (37,5%) 57 (38,5%) 20 (34,5%)

CD 63 (30,5%) 48 (32%) 15 (26%) 0,5

CX 52 (25%) 35 (24%) 17 (29%)

TCE prot 2 (1%) 0 2 (3,5%)

Safena 12 (6%) 8 (5,5%) 4 (7%)
Ndmero de stents/paciente 1,12 1,07 1,22

CD = artéria coronaria direita; CX = artéria circunflexa; DA = artéria descendente anterior; DG = ramo diagonal; ENOXA =
enoxaparina; HAS = hipertensdo arterial sisttmica; HNF = heparina ndo-fracionada; n = ntimero de pacientes; TCE prot = tronco da

artéria coronéria esquerda protegido

TABELA 2
Resultados na fase hospitalar

G-total (n = 200)

G-1: HNF (n = 143) G-2: ENOXA (n=57) p

Morte 0
IAM-Q 0
AVE 0
Revascularizagdo de urgéncia 0
CKMB > 1 x 22 (11%)
CKMB > 3 x 2 (1%)
Sangramento maior 0
Sangramento menor 10 (5%)
Pseudo-aneurisma 1 (0,5%)
Fistula femoral 0
Transfusao 0

0 0 -
0 0 -
0 0 -
0 0 -

13 (9%) 9 (16%) 0,21
0 2 (1%) 0,84
0 0 -

5 (3,5%) 5 (8,8%) 0,15
0 1(0,5%) 0,11
0 0 -
0 0 .

AVE = acidente vascular encefalico; ENOXA = enoxaparina; HNF = heparina nao-fracionada; IAM = infarto agudo do miocérdio;

n = nimero de pacientes.

niveis do fator anti-Xa foi de 1,21 + 0,23 Ul/ml (varian-
do de 0,73 a 1,68 Ul/ml) e no final do procedimento
foi de 1,04 + 0,23 Ul/ml (variando de 0,56 a 1,61 Ul/ml).
Esses resultados estdao demonstrados na Figura 1.

No seguimento clinico de trés anos, 35 (24%)
pacientes no grupo da HNF apresentaram eventos
cardiacos maiores, incluindo novos procedimentos de
revascularizagdo. Nos pacientes que receberam eno-
xaparina, esses mesmos eventos ocorreram em 18

(31,5%) pacientes, sem diferenca significativa na com-
paracdo dos dois grupos (p = 0,30).

Também nao observamos diferencas na ocorrén-
cia individual de cada um dos eventos maiores nos
dois grupos (Tabela 3).

As curvas de sobrevivéncia livre de eventos car-
diacos maiores, incluindo a realizacdo de nova revas-
cularizagcdo, ndo demonstraram diferencas significati-
vas em ambos os grupos (Figura 2).
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Figura 1 - Curvas de frequéncia acumulada do fator anti-Xa nos
pacientes que receberam enoxaparina.

TABELA 3
Resultados tardios (3 anos)

G-1: HNF G-2: ENOXA p
(n =143) (n=57)

Morte global 6 (4,2%) 4 (7%) 0,47
Morte cardiaca 4 (2,8%) 2(3,5%) 0,79
1AM 9 (6,3%) 1(1,7%) 0,28
AVE 3(2,1%) 1(1,7%) 0,87

Nova revascularizagdo 17 (12%) 12 (21%) 0,11
Eventos totais 35 (24%) 18 (31,5%) 0,30

AVE = acidente vascular encefalico; IAM = infarto agudo do
miocardio; n = nimero de pacientes.

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo demonstram que a rea-
lizagdo de intervencdo percutanea eletiva com a utili-
zagdo da enoxaparina em pacientes pré-tratados com
aspirina e ticlopidina é tao segura e eficaz quanto a HNF
na fase hospitalar, associando-se a baixo risco de sangra-
mentos e eventos isquémicos. Os niveis ideais de anti-
coagulagao (geralmente entre 0,5 Ul/ml e 1,5 Ul/ml)
aferidos pela mensuragdo do fator anti-Xa foram obti-
dos rapidamente 10 minutos ap6s uma Gnica admi-
nistragdo endovenosa da enoxaparina e mantiveram-
se na faixa adequada até o término do procedimento.
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Figura 2 - Curvas de sobrevivéncia livre de morte, infarto agudo
do miocardio, acidente vascular encefalico e nova revascularizagao
ao final de trés anos.

HNF = heparina nao-fracionada; HBPM = heparina de baixo peso
molecular.

No seguimento clinico de trés anos, também nao
verificamos diferencas significativas entre os grupos
tratados pela HBPM e pela HNF no que se refere a
ocorréncia de eventos cardiacos maiores e necessida-
de adicional de novos procedimentos de revascula-
rizacao.

Atualmente, a despeito dos grandes avangos tec-
nolégicos obtidos na realizacdo da intervengdo per-
cutanea associados a utilizacdo de uma farmacoterapia
adjunta poderosa e eficaz, ainda restam duividas a res-
peito do melhor regime de anticoagulacdo durante o
procedimento. Este tem por finalidade prevenir a ocor-
réncia de eventos isquémicos agudos periprocedimento
e ao mesmo tempo ndo elevar as taxas de sangramentos
na fase hospitalar, fatos comprovadamente associados
a pior evolucdo clinica aguda e a longo prazo®.

A utilizagdo da HNF durante os procedimentos de
revascularizagdo percutanea é recomendada pelas di-
retrizes americana'* e européia® de Cardiologia, sendo
aconselhavel que se faga a monitorizagdo dos niveis
de anticoagulacdo durante a intervencao por meio de
testes como o TCA. Apesar do uso consagrado e de
seu baixo custo, é necessario lembrar que a HNF
possui algumas limitagcdes. Como ha grande variabilida-
de de resposta biolégica a HNF, é notéria a dificulda-
de de se manter niveis de anticoagulacao estaveis, dai
a necessidade de monitorizacdo freqliente por meio
de testes como o TCA ou tempo de tromboplastina
parcial ativado (TTPa). Nesse sentido, as HBPM, den-
tre elas a enoxaparina, podem ser uma alternativa
bastante atraente, pois possuem meia-vida mais prolon-
gada, melhor biodisponibilidade, menor potencial de
induzir ativagdo plaquetéaria e acao preferencial sobre
o fator Xa. Dessa forma, induzem um estado de anti-
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coagulagao mais estavel e previsivel, sendo possivel
prescindir da necessidade de controle freqiiente dos
niveis de anticoagulagdo''®. No entanto, as HBPM
tém como 6bvia desvantagem o custo elevado, fato
que limita sua aplicagdo mais freqiiente em procedimen-
tos diagnoésticos e terapéuticos. Tal desvantagem po-
deria ser superada se apresentasse eficacia clinica e
seguranca muito superiores as da HNF, fato ainda nao
comprovado.

Como pudemos verificar em nossa pesquisa, o
tratamento percutaneo eletivo de pacientes de mode-
rada complexidade clinica e angiografica, rotineira-
mente realizado em nosso servico, pode ser executa-
do com seguranca com a utilizacdo da enoxaparina.

Vale ressaltar que, nesta experiéncia inicial, as
taxas de sangramentos e complicagdes vasculares fo-
ram muito baixas no grupo da HNF e também naquele
que empregou a HBPM, ainda que nao tenham sido
utilizados dispositivos especiais de compressao femoral.
Atribuimos tais resultados a atencdo especial que deve
ser dada a via de acesso, independentemente do tipo
de anticoagulante usado durante o procedimento: téc-
nica de pungao cuidadosa, introdutores de baixo perfil
(em geral, 6 French), repouso absoluto antes e apds a
retirada do introdutor, compressdao manual efetiva por
no minimo 20 minutos, além da vigilancia da equipe
médica e de enfermagem durante a hospitalizacdo do
paciente.

Em relacdo as complicagdes agudas isquémicas
periprocedimento, nao verificamos eventos cardiacos
maiores nos dois grupos, assim como a elevagao dos
marcadores de lesdo miocardica > 3 vezes o valor
normal poés-implante de stents foi excepcionalmente
baixa. Esses resultados relacionam-se provavelmente a
varios fatores, tais como: 1. utilizacdo adequada da
farmacoterapia adjunta pré-intervencdo, com especial
atencado aos antiplaquetarios (aspirina e ticlopidina em
doses plenas pelo menos trés dias antes da interven-
cdo para a obtencdo de niveis seguros de inibicdao da
atividade plaquetaria); 2. caréter eletivo da revascula-
rizagdo percutanea; e 3. exclusdo de lesdes comple-
xas, particularmente com presenga de trombos. Além
dessas caracteristicas, é bastante interessante observar
que a anticoagulagdo obtida com a enoxaparina durante
o procedimento por meio da dosagem do fator anti-
Xa revelou excelentes resultados. A mensuracao desse
fator (que idealmente deve girar entre 0,5 Ul/ml e
1,5 Ul/ml) realizada de forma sisteméatica nos pacien-
tes tratados com HBPM, durante a intervencao, de-
monstra que apds 10 minutos da aplicagdo do bolus
Gnico do farmaco a atividade anticoagulante foi obtida
de forma rapida e em niveis adequados (média de
1,21 + 0,23 Ul/ml) em todos os pacientes. Além disso,
verificamos que no final do procedimento os niveis do
fator anti-Xa também se encontravam dentro dos
parametros desejaveis (média de 1,04 + 0,23 Ul/ml)
em 100% dos pacientes, garantindo anticoagulacao

intensa, estavel e previsivel durante toda a interven-
cdo. Na Figura 1, podemos observar que a totalidade
dos pacientes que receberam enoxaparina apresenta-
va o fator anti-Xa acima de 0,5 Ul/ml, tanto no inicio
como no final da intervencdo percutanea.

Esses resultados sdao compativeis com varias pes-
quisas que compararam a utilizagdo da enoxaparina a
HNF em pacientes submetidos a revascularizacao per-
cutanea eletiva'”'8. Por exemplo, no estudo Safety and
Efficacy of Enoxaparin in Percutaneous Coronary In-
tervention Patients (STEEPLE)'*', que usou duas doses
diferentes de enoxaparina versus HNF, a taxa de san-
gramentos foi menor no grupo que usou 0,5 mg/kg.
Nos pacientes tratados com a dose de 0,75 mg/kg de
enoxaparina, o sangramento foi semelhante ao da HNF,
porém os niveis de anticoagulagdo foram mais cons-
tantes e previsiveis (fator anti-Xa entre 0,5 Ul/ml e 1,8
Ul/ml foi obtido em 92% dos casos). Entretanto, esse
estudo nao revelou relagao significativa entre os valo-
res do fator anti-Xa e a ocorréncia de eventos isquémicos
periprocedimento. Poucas pesquisas apresentam po-
der estatistico suficiente para avaliar essa importante
questao''. Em 2004, Montalescot et al.'”, analisando
803 pacientes portadores de angina instavel e SCA
sem supradesnivelamento do segmento ST submeti-
dos a intervencdo percutanea eletiva, demonstraram
que a mortalidade aos 30 dias estava significativamen-
te associada a niveis subdtimos de anticoagulacao
(anti-Xa < 0,5 Ul/ml), elevando-se em cerca de trés
vezes quando comparada aos pacientes que apresen-
tavam valores adequados (entre 0,5 Ul/ml e 1,2 Ul/ml).
E importante observar que a faixa terapéutica ideal dos
niveis de anticoagulacdo utilizando enoxaparina du-
rante a realizacdo de intervencdo percutanea ainda
nao estad totalmente estabelecida e é baseada nos re-
sultados de estudos envolvendo pacientes com SCA
tratados com essa droga?*-22.

Em relagdo aos resultados tardios, nosso estudo
revela taxas de eventos cardiovasculares maiores seme-
Ilhantes nos dois grupos e compativeis com a evolu-
¢do clinica de uma populagcdo de moderado risco
monitorada e tratada de modo a controlar os fatores

de risco associados a progressao da doenca arterial
corondria.

Limitacoes do estudo

Trata-se de uma experiéncia inicial, ndo randomi-
zada, que envolveu um nimero pequeno de pacien-
tes que utilizaram a enoxaparina. Sendo assim, nao
houve poder estatistico suficiente para detectar even-
tuais diferencas na ocorréncia de eventos isquémicos
nos dois grupos. ldealmente, deveriamos realizar um
estudo clinico, randomizado, com tamanho de amos-
tra adequado para detectar eventuais diferencas nos
desfechos clinicos entre os dois tipos de heparina
utilizados. Também seria desejavel que nos pacientes
tratados com HNF houvesse o controle sistematico do
TCA durante a realizacdo da intervencdo percutanea.
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CONCLUSAO

Concluindo, podemos dizer que os resultados
deste estudo revelam que em pacientes submetidos
a revascularizacdo percutanea eletiva, pré-tratados
com terapia antiplaquetaria dupla (aspirina + ticlo-
pidina), a utilizagdo endovenosa da enoxaparina
0,75 mg/kg em dose tnica, no inicio do procedi-
mento, apresentou boa relagdo risco/beneficio, de-
monstrada por baixas taxas de sangramento, eficién-
cia clinica similar a da HNF na fase hospitalar e
niveis mais previsiveis e estaveis de anticoagulacao
durante todo o procedimento. Vale ressaltar que a
equivaléncia dos desfechos clinicos hospitalares ob-
servada nos dois grupos dessa pesquisa pode estar
relacionada ao namero insuficiente de pacientes,
devendo, portanto, ser testada em estudos randomi-
zados de grande porte.
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