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Heparinas - Breve Historico tradas sdo a Heparina Convencional ou Nao
Fracionada (HNF) e a Heparina de Baixo Peso

Maclean (1916), extraiu do figado de ratos umaviolecular (HBPM) que foi sintetizada a partir da HNF

substancia com propriedades anticoagulantes, que lem 1976.

ano mais tarde foi denominada por Howel de Heparina,

pois “hepar” em latim significa figado. Somente emHeparina convencional ou ndo fracionada

1935 é que as caracteristicas quimicas da Heparina

foram definidas. Nos anos 70, o “Choay Institute A HNF, conhecida comercialmente por

France” produziu o primeiro sal de Heparina. Estakiquemine®, € um oligossacarideo longo e heterogé-

foram quantificadas em Unidades Choay Internacioreo, extraido da mucosa intestinal ou pulmonar de

nais (UCI). Atualmente as Heparinas séo quantificaddsovinos e suinos, constituindo uma molécula pesada

em Unidades Internacionais da farmacopéia europé@m peso molecular médio de 16000 Daltons (1800

(U) onde, 1 anti Fator Xa UCI equivale a 0,38 antia 30000 Daltons). O seu efeito antitrombético se deve

Fator Xa Ut. a sua ligacdo a AT lll, alterando sua conformacéo
Na profilaxia e no tratamento do molecular. O complexo HNF-AT Il inativaa Trombina

Tromboembolismo Venoso (Trombose Venosa ProfFator lla) e o Fator Xa na cascata de coagulacéo

funda e Embolia Pulmonar) utilizamos as Heparinag-igura 1). Somente moléculas longas com 18 ou mais

como anticoagulante de escolha. As Heparinas encosacarides sao capazes de inativar simultaneamente es-

Figura 1: Esquema do Mecanismo de Acéo das Heparinas
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Onde: H — HNF; HBPM — Heparina baixo peso molecular; T — Trombina; Xa — Fator Xa
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tes Fatores. Em menor proporcao outros Fatores d@macocinéticas amplificam sua biodisponibilidade
cascata de coagulacdo também sé&o inativados, enprara 90%. A sua meia-vida é longa de 2 a 4 horas e
eles, o Fator Xll a, Xl a e IX. seu efeito anticoagulante é imediato, permanecendo
A HNF também liga-se de forma inespecifica goor 24 horas o que permite sua administracdo em dose
plaguetas, células endoteliais, histidina, Fator VIII (Fatinica diaria ou em 2 aplica¢des ao dia. Devido a sua
tor anti-hemofilico) e Fator plaquetario 1V (Calcio), excelente absorcao, € unicamente administrado por via
competindo com a AT lll. Devido a estas ligacdes daubcutanea. A atividade anti-Fator Xa da HBPM
HNF com outras substancias plasmaticas e da prépiarrelaciona-se com o peso corporal do individuo,
cascata de coagulacao, a acdo anticoagulante é vap@rmitindo a administracdo em dose fixa orientada pelo
vel e aiinibicdo da agregacéo plaquetaria aumentapeso corporal do paciente. H4 uma pequena correla-
risco de sangramentos. A dose terapéutica €do entre inativacdo Fator Xa, eventos hemorragicos
monitorada laboratorialmente através da afericdo de trombose recorrente, tornando a monitorizacao
Tempo de Tromboplastina Parcialmente Ativaddaboratorial desnecessétia
(TTPA), que deve encontrar-se entre 1,5a2,5vezes Alguns estudos mostram um menor risco de
o controle. trombocitopenia auto imune quando a HBPM é utili-
O efeito antitrombético da HNF € imediato a suazada como agente antitrombotfcd efetividade e
administracéo endovenosa, este decresce rapidameeguranca ainda nao estao estabelecidas para o uso
te nos primeiros 15 minutos e depois estabiliza, apr@ediatrico, em gestantes e puérperas, ficando a crité-
sentando meia-vida de 30 a 90 minutos. A su&o médico.
biodisponibilidade é de 30%. Quando administrada por
via subcutanea o seu pico de acdo é de 4 a 6 horasldBPM existentes
seu efeito anticoagulante permanece por aproximada-
mente 12 hora&, Ha varios preparados de HBPM, no Brasil en-
A HNF é altamente eficaz na prevencao da proeontramos a hadroparina, deltaparina e enoxaparina.
pagacéo do trombo quando dada em dose suficientés trés podem ser utilizadas na profilaxia e no trata-
Mas sua efetividade diminui muito quando a adminismento do tromboebolismo venoso, mas devemos ob-
tracao nas primeiras 24 horas apés a instalacao dervar as apresentacdes e as dose. A deltaparina

evento tromboembadlico inicial é inadequéda (Fragmin®) apresenta-se em seringas 0,2 ml— 2500
FXa Ul e seringas de 0,2 ml— 5000 FXa Ul, além de
Heparina de baixo peso molecular ampolas onde 1 ml possui 10000 FXa Ul. A

nadroparina (Fraxiparina®) é encontrada em seringas
A Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM) éde 0,3 ml—2850 FXa Ul; 0,4 ml - 3800 FXa Ul; 0,6
um oligossacarideo curto, sintetizado a partir danl - 5700 FXa Ul; 0,8 ml - 7600 FXa Ul; 1,0 ml -
depolimerizacdo da HNF por métodos quimicos 0@500 FXa Ul e a deltaparina (Clexane®) em seringas
enziméticos, o que deixa a molécula leve, com pesie 0,2 ml—20 mg e 0,4 ml—-40 mg ;0,6 ml; 0,8 ml -
molecular de 4000 a 6500 Daltons. A HBPM liga-se80 mg; 1,0 ml - 100 mg e solucéo injetavel com 20
a AT lll de forma semelhante a HNF, mas por ser umeng/0,2 ml
molécula com baixo peso molecular sua afinidade pela
AT Il é maior (4 vezes maior que a HNF). QuandoContra-indicagfes, efeitos colaterais
administrada ela ira ligar-se especificamente com a A& antagonista
11, diminuindo o risco de eventos hemorragicos. Por
ser um oligossacarideo pequeno com menos de 18 As contra-indica¢des absolutas para o uso de
sacarides, o complexo HBPM-AT Ill inativa exclusi- Heparinas como agente anticoagulantes sao: cirurgias
vamente o Fator Xa (Figura 1). Em pequena propode SNC ou ocular; acidente vascular cerebral recen-
cdo a Trombina também pode ser inibida, mas de fote; hemorragia intracraniana; alteracdes graves da
ma infima. hemostasia e hipersensibilidade ao produto;
Estas modificagcdes em suas propriedadesndocardite bacteriana subaguda e trombocitopenia
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severég. tado com calor, eliminando a transmisséo de virus.
Quando administradas (HNF ou HBPM) por via Frente a um evento hemorragico durante o uso
subcutanea, reacdes cutaneas devem ser observadasieparinas, devemos de imediato cessar com a ad-
como: dor, hiperemia, equimoses, necrose cutaneamnistracao e utilizar por via endovenosa, o sulfato de
infeccao local. Reagdes severas como rash cutanpmtamina. Para HNF deve ser dado 1mg/100 U de
difuso acompanhado de comprometimento sistémicéJNF e para HBPM 1mg/100 anti Fator Xa Ul de
com nauseas e vomitos, febre, anemia hipocrémicat¢PBM.
edema generalizado séo raras. O Hipoaldosteronismo
com hipercalemia, € pouco descrito, relaciona-se coideparinas na prevencdo do tromboembulismo
uma inibicdo da sintese de aldosterona por parte danoso (TEV)
heparina e é prontamente revertido com a
descontinuacéo da terapéutica O TEV, constitui um grupo de afec¢des com alta
Um efeito colateral que deve sempre ser acontaxa de morbi-mortalidade. Acomete frequentemente
panhado através de hemograma com plaquetas seiiizdividuos hospitalizados, sabidamente com fatores
do é a trombocitopenia. Em muitos casos é¢redisponiveis, onde o primeiro sinal da doenca pode
assintomatica, e raramente relaciona-se com fenémeer fatal, e é esta natureza silenciosa uma das princi-
nos hemorréagicos. E conseqiiéncia de uma reacfais razdes para que a prevencao seja instituida. des-
auto-imune associada a altas doses de heparina, oade-1950, propdem-se a administracao de heparinas
rendo em torno de 1 %, quando administrada em dem baixas doses por via subcutanea na prevencgao de
ses profilaticas. A queda do nimero de plaquetas acohEV, mas muitos relutaram no inicio por causa do ris-
tece entre 0°3 10 dias de uso da Heparina, e osco de sangramentos. Foi organizado o primeiro estu-
niveis retornam ao normal aproximadamente apdsdb multicéntrico em meados de 1970. Desde entéo,
dias de interrupcdo da administra¢ao varios estudos comparando a HNF em baixas doses,
A Osteoporose é incomum, sua incidéncia é4BPM (ambas administradas por via subcutanea) e
fisiopatogenia ndo séo claras. Avioli, sugere que a afgrupo controle, vém sendo realizados. Podemos utili-
nidade da Heparina por calcio, diminui os niveis dear: HNF baixas doses; HNF dose ajustada e HBPM.
célcio ionizado, o que resulta em uma atividade exces- Quando preconizar a profilaxia priméaria
siva do Hormonio Paratireoidiano (PTH) e subsequerfarmacoldgica com heparinano TEV?
te desmineralizacao 6ssea. O certo é que a osteoporose Os fatores de risco individuais e relacionados com
s6 aparece em uma pequena porcentagem de indivimotivo da atual hospitalizacdo devem ser considera-
duos recebendo heparina, os quais, usando doses alos. Fatores de risco incluem: idade avancada; malig-
ma de 15000 Ul por mais de 6 meses. Estas evidénciidade; tromboembolismo venoso prévio; obesidade;
as, sugerem uma dose dependéncia. Assim, considesmbofilias (deficiéncia Proteina C, Proteina S, pre-
ramos todos os pacientes que usam doses altass#ca Fator V Leiden e deficiéncia AT 1ll) ; insufici-
Heparina por mais de 5 meses, como individuos déncia cardiaca; paralisias . Dentre os fatores que le-
risco em desenvolver Osteoporase vam um individuo a uma hospitalizacao por problemas
Quando utilizamos Heparinas como clinicos, aimobilizacdo € o grande fator de risco, se-
antitrombaético devemos lembrar da possibilidade dguido do acidente vascular cerebral e infarto do
resisténcia a Heparina. A resisténcia a Heparina estdiocardio. A literatura sugeri profilaxia farmacologica
freqlientemente associada a deficiéncia de AT Ill e dom HNF ou HBPM em pacientes clinicos restritos
tradicionalmente contornada com a administracao d&o leito e com algum fator de risco conhecido de TEV.
plasma fresco congelado (contém AT Ill) ou doses  Na gravidez so esta indicada em gestantes com
adicionais de Heparina. E definida como TTPA medoenca tromboembdlica prévia comprovada ou
nor que 40 segundos depois da administracdo de 480mbofilaxia, deve ser iniciada entre’e 3 trimes-
U/Kg de HNF. O uso de concentrado de AT, mostrotre de gestacdo até o pés parto .
maior seguranca e efetividade no tratamento daresis- Pacientes cirlrgicos possuem categorias de risco
téncia a Heparina, este € originado de um plasma trpara TEV bem definidas, e as chances de TVP e/ou
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EP aumentam de acordo com o grau de risco. O ris¢deparina ndo fracionada dose ajustada
elevado em cirurgias ortopédicas relaciona-se coma O ajuste de dose de HNF refere-se a adminis-
presenca de varios fatores que contribuem para a estasgdo subcutdnea de heparina em doses variaveis de
venosa e injuria da intima. O ideal € que a profilaxiacordo com o TTPA, mantendo este no limite superi-
inicie-se antes da intervencao cirlrgica e prolongue-s& da normalidade. Em um estudo de 1988s 38
até deambulacao. Estudos ainda estédo sendo realip&cientes submetidos a cirurgia de quadril onde este
dos, com o objetivo de definir se a profilaxia ideal enétodo profilatico farmacoldgico foi utilizado, 5 de-
segura € ainiciada horas antes da cirurgia ou logo apgsnvolveram evidéncias de TVP, comparando com 16
esta. Rotineiramente na Europa a profilaxia inicia-sde 41 que utilizaram HNF em dose fixa . Entretanto,
horas antes da cirurgia, enquanto que na América @pesar da eficacia, este método ndo tornou-se popu-
Norte, a profilaxia para pacientes de alto risco, comdar devido a necessidade de monitorizagéo laboratorial.
¢a no pos operatorio, para minimizar sangramentos
perioperatorios. Heparina de baixo peso molecular
Estas drogas apresentam a vantagem de desne-

cesséria monitorizacgao laboratorial e administragao 1
Heparina néo fracionada ou 2 vezes ao dia, além de uma menor incidéncia de

Usualmente € administrado 5000 U SC 2 horasombocitopenia. Varios estudos comparando HBPM
antes da cirurgia e a cada 8 ou 12 horas no pés opecam HNF na profilaxia de TEV em pacientes subme-
torio. Estudo prospectivo recente, com aproximadatdos a cirurgia geral, mostram efetividade igual ou maior
mente 4000 pacientes, mostrou que a profilaxia comom a HBPM. A incidéncia de sangramento maior €
heparina em baixas doses reduziu a incidéncia de Eitnilar, onde um estudo mostrou vantagem com o uso
fatal no pés operatdério de 0,7 para 0,1% comparame HBPM™X.
do com o grupo controle. Duas meta-anafi§eon- Em cirurgias ortopédicas de colo de fémur os
firmam menor incidéncia de TVP, EP e EP fatal naachados sdo semelhantes, em um estudo com 665
pos-operatério em pacientes onde foi realizadgacientes, aincidéncia de TVP foi de 5,4 versus 6,5%,
profilaxia com HNF. Estes estudos, incluiram paciena favor da HBPM e as complica¢des hemorragicas
tes submetidos a cirurgias toraco-abdominaispcorreram em 5,1 e 9,3% respectivaméhtem ci-
urolégicas, ginecoldgicas, mastectomias e vascularesirgias de articulacao de joelho, verificou-se TVP

A HNF também é utilizada na tromboprofilaxia proximal em 19 pacientes que receberam placebo con-
de pacientes nao cirtrgicos. Beneficios no seguimetra nenhum caso nos que receberam HBPM, enquan-
to de pacientes hospitalizados por infarto do miocardidp que a ocorréncia de sangramentos foi semelhante
insuficiéncia cardiaca, insercdo de marcapasso, acies dois grupos. Um segundo estudo com 417 paci-
dente vascular cerebral e outros problemas neurolégntes?, encontrou incidéncia elevada de TVP no gru-
cos, e em pacientes clinicos em unidades de teraga usando Warfarin e no grupo usando HBPM. Nao
intensiva séo descritos. A dose utilizada é a recomeheuve diferenca significativa entre os grupos na inci-
dada para pacientes cirargicos, inicia-se com o graiéncia de TVP, 10% com Warfarin e 12% com
de risco e € mantida até que o risco de TEV diminudBPM.

A presenca de eventos hemorragicos maioresndo Em um estudo com 307 pacientes submetidos a
aumenta com HNF em doses profilaticas, mas ha umeurocirurgia eletiv&, comparando profilaxia meca-
discreto aumento de sangramentos menores como fmeea com meias compressivas, com enoxaparina 40
matomas na ferida cirargica. A contagem de plaquetamg uma vez ao dia, houve uma menor razéo de TEV
seriada é aconselhavel, para detectar trombocitopeniao grupo de HBPM, 17 versus 32%. Em
Efeitos colaterais sédo raros com HNF em baixas dgolitraumatizado¥, um estudo mostra uma incidén-
ses, o relativo baixo custo, a facil administracao e eia de TEV menor com o uso de HBPM (31 versus
desnecessaria monitorizacao laboratorial, tornam estd%). Estudos em pacientes clinicos sao poucos até o
método profilatico farmacolégico rotina na praticamomento, mas na meta-andlise de Bergmanrie col
médica. a enoxaparina mostrou-se efetiva e segura na
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tromboprofilaxia de pacientes com quadro clinico gravlemodinamicamente estavel. Foram desenvolvidos di-
gue estavam restritos ao leito. A dose preconizadaersos estudos multicéntricos recentes com o objetivo
para pacientes clinicos é similar a da recomendada da avaliar a utilizac&o das HBRMrsu tratamento
profilaxia de pacientes cirtrgicos (Figura 2). com a HNF de infusdo venosa no TEV.
Os primeiros estudos foram delineados para
Figura 2: Doses recomendadas na profilaxia de TE\éstudar pacientes com TVP exclusivamente, e tinham
como objetivo estudar 0os novos agentes na propaga-

(E:L?(am@mpa””a RiscoModerado ég mg g(é?z.ames cir. cao do trombo, formagao de novos trombos e ocor-
mg ia A
AltoRisco 40mg SC 2hantesi. réncia de EP durante _o tratamento.
40mg SC/dia O estudo de Simonneau e ¢otomparou
Dettaparina  RiscoModerado 2.500 U/ 1 x dia enoxaparina 1mg/kg/12h administrado subcutaneo e
Fagmn®  AltoRisco 5.000 UI/1x dia HNF, sendo mantido TTPA entre 1,5-2,0 vezes o va-

Neckopaina RiscoModerado S lor basfal. Foi estiEna_da a extenséo do trombo jnicial e
e 2 850UISC /dia reavallad_o no 10dia de tratamgnto atravgs de
Alto Risco 5.700 Ul SC 2h antes Gir venografia. Todos os 134 pacientes realizaram
5.700 UI SC/dia cintilografia de perfuséo até 48 horas de admisséo no
estudo e repeticdo no’tia do estudo. A fim de ava-
liar o efeito terapéutico da enoxaparina, foram dosa-
Heparinas de baixo peso molecular versus dos os valores de anti-Xa nos dias 2,6 e 10. O uso da
heparinas convencionais no tratamento da doen- HBPM mostrou-se eficaz e seguro no tratamento da
¢a tromboembolica TVP, sendo que no grupo da enoxaparina ndo houve
maior propagacao do trombo (1/67) que o grupo con-
Avancos no Tratamento da Trombose Venosa Pro- trole (5/67) ou EP. Apenas um paciente no grupo HNF
funda (TVP) e da Embolia Pulmonar ( EP) desenvolveu trombocitopenia e ndo houve sangramento
de grande monta em nenhum dos grupos estudados.
O tratamento da TVP e da EP, baseia-se em prin- O segundo estudo, de Lindmarker €'¢ahva-
cipios cientificos bem definidos pelos resultados diou 180 pacientes em estudo multicéntrico randomizado
diversos estudos clinicos randomizados, sendo asmparando 200 Ul/Kg de deltaparina (méximo 18000
Heparinas néo fracionadas (HNF) o tratamento padJl/dia) e HNF por infusdo continua. Todos os paci-
dréo no manejo inicial destes pacientes (Figura 3). entes envolvidos no estudo tinham TVP proximal ou
distal documentada por venografia, a qual era repeti-

Figura 3: Tratamento convencional da EP da no final do estudo. A deltaparina mostrou menor
_ ) propagacéo do trombo, embora 1/91 dos pacientes
HNF infusdo venosa continua tenha apresentado EP neste grupdoieaide trata-
mento. Nao houve sangramentos importantes em ne-
50 U/Kg - dose de ataque nhum dos grupos.

15 a 25 U/Kg/h - dose de manutencédo se
necessario aumentar 50 U/Kg/h a cada 4
para manter TTPA ideal

Comparando, Danapardéide (um heparinéide de
baixo peso molecular) contra HNF em infusao conti-
nua, os resultados foram a favor do grupo que usou

Dose usual suficiente - entre 10 e 30 U/Kg/h Danapardéide com significativa menor recorréncia de
eventos tromboembdlicos neste gidpo

Em resumo, os estudos acima discutidos mostra-

ram que a deltaparina e enoxaparina, além do

No entanto, na década de 90, com o surgimenidanaparoide, foram eficazes e seguros no tratamento
das HBPM comecou-se a questionar o tratamento coda TVP quando comparados ao esquema de trata-
vencional, além da seguranca e eficacia do uso dasento padrdo com HNF.

HBPM no tratamento da TV e EP no paciente A geracao seguinte de estudos com HBPM des-
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tinou-se a estudar pacientes com TEV e analisar des- Em relacdo ao uso de anticoagulantes, a maio-
fechos como recorréncia de TVP ou EP, agora incluia dos estudos acima iniciou 0 uso do anticoagulante
indo pacientes com co-morbidades associadas e doer volta do 2ao 5dia de tratamento, estendendo o
enca tromboembdlica mais complicada. A tabela $eu uso por periodo médio de trés meses, quando néo
mostra os principais estudos. havia fatores favorecendo novos episodios
Em estudo multicéntriédrandomizado e duplo tromboembdlicos apds este periodo.
cego comparando tinzaparina 175 unidades/Kg sub-  Van den Belt e cét.em metandlise, na qual mui-
cutaneo versus HNF. Todos os 432 pacientes realiztps dos trabalhos acima citados foram incluidos, teve
ram venografia e cintilografia de ventilacdo-perfusaa@omo objetivo avaliar a eficacia e seguranca das HBPM
pulmonar na admissédo do estudo. Houve recorrénc@mmparadas a HNF no tratamento inicial da TVP e da
de TEV em 6/213 (2,8%) no grupo tinzaparina (senEP. Foram incluidos 14 trabalhos randomizados con-
do 3 EP e 3 TVP) comparado a 15/219 (6,8%jrolados e prospectivos, agrupando um total de 4.754
recorréncias de TEV no grupo HNF (6 EP e 9 TVP)pacientes. Os autores concluiram, através da revisao
Ja Columbus e cél.em estudo randomizado sistematica, que houve uma reducéo néo significativa
multicéntrico envolvendo pacientes com sintomas dde recorréncia de eventos tromboembdlicos com uso
TVP, EP ou ambos documentados por venografiale HBPM, sendo que apoés trés meses de acompa-
ultra-som, cintilografia de perfusdo pulmonar, ounhamento, 73/1897 (3,8%) dos pacientes no grupo
angiografia pulmonar quando necessario, comparouldBPM apresentaram recorréncia de eventos
uso da reviparina com HNF em infusédo continua. Aromboembdlicos versus 98/1918 (5,1%) no grupo
reviparina mostrou-se igualmente eficaz no tratamentd NF.
da DTE. Este estudo envolveu pacientes com cancer Outros desfechos avaliados na metanalise foram:
e chamou atenc¢é&o a recorréncia superior de eventogidéncia de hemorragias, mortalidade e mortalidade
TEV neste grupo de pacientes, alertando para o fagspecifica em portadores de neoplasias. Houve uma
de que pacientes com neoplasias devam ter sua tereducao significativa de hemorragias de grande monta
pia antitrombotica melhor estudada. a favor do grupo HBPM (OR 0,60; 95% IC 0,39 a
Simonneau e cét.agora estudando exclusiva- 0,93), com destaque para o grupo da tinzaparina. Em
mente pacientes com EP ndo complicada, comparealacdo a mortalidade, houve 135/2.108 (6,4%) Gbi-
tinzaparina 175UI/Kg por via subcutanea ao dia conos no grupo HBPM contra 172/2.137 (8,0%) no gru-
HNF em infusdo continua. Os desfechos procuradgs HNF, mostrando uma reducao néo significativa de
foram recorréncia de evento TEV, sangramentos @bitos no grupo HBPM. Dos estudos avaliados, ape-
oObito. A tinzaparina teve eficacia e seguranca companas 6 trabalhos abordaram mortalidade em pacientes
raveis ao tratamento convencional com HNF. portadores de neoplasias, havendo uma reducéo sig-
Os estudos de Partsche <@ Spire col?  nificativa da mortalidade no grupo das HBPM quando
possuem delineamento semelhante aos anteriores eaggupados os 6 estudos (OR 0,53; 95% IC 0,33 a
principais resultados encontram-se destacados na 85).
bela 1. O trabalho de Spiro e col. trouxe atonanova- Os autores concluiram que o tratamento da TVP
mente a incidéncia elevada de recorréncia de fendome-da EP com HBPM pode ser considerado equivalen-
nos tromboembdlicos em portadores de neoplasiageao tratamento com HNF. As doses recomendadas
também em pacientes obesos, embora com dose plara os preparados de HBPM existentes no Brasil
HBPM corrigida para o peso correspondente. Achaencontram-se na figura 4.
dos estes sugerem a necessidade de se definir talvez
uma dosagem de medicacdo mais agressiva para estes Tratamento ambulatorial da TVP
pacientes de alto risco. Alguns autores recomendam Diante da praticidade do tratamento de pacien-
que para pacientes com menos de 35 Kg ou mais tkes com TVP com as HBPM, o proximo passo seria
80 Kg seja realizado dosagem da concentracantdo estudar o tratamento destes pacientes em regi-
plasmética do Fator Xa, ou de maneira mais simplesje ambulatorial ou domiciliar.
utilizado o tratamento com HNF convencional. Levine o cof*randomizaram 500 pacientes com
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Tabela 1 : Estudos comparando heparina ndo fracionada convenersngHBPM no trata-
mento da TVP e EP

Estudo Heparina (HNF) HBPM

Hull e col.

(n=432) Heparina (219) Tinzaparina (213)
Recorréncia TE 15/219 (6,8%) 6/213 (2,8%)
Sangramento 11/219 (5%) 1/213 (0,5%)
Obito 2/219 0

Columbus e col.

(n=1021) Heparina (511) Reviparina (510)
Recorréncia TE 25/511 (4,9%) 27/510 (5,3%)
Sangramento 2,3% 3,1%
Obito 39 (7,6%) 36 (7,1%)
Dias de internacao 94+7,8 6,4+24

Simonneau e col.

(n=612) Heparina (308) Tinzaparina (304)
Recorréncia TE 2/308 (0,6%) 3/304 (0,9%)
Sangramento 8/308 (2,6%) 6/304 (2%)
Obito 3/308 3/304

Partsch e col.

(n=130) Deltaparina (200Ul) Deltaparina (100UI)
Recorréncia PE 6/76 (7,9%) 2/64 (3,1%)
Obito 1/76 0
Sangramento 1/76 0

Spiro e col

(n=900). HNF Enoxap. (Img/Kg) & Enoxap. (1,5mg/Kg)
Recorréncia PE 12/290 (4%) 9/312 (3%) 13/298 (4%)
Sangramento 6 (2,7%) 4 (1,3%) 5 (1,7%)

TVP proximal para receber enoxiparina 1mg/Kg sc aneiras 48 horas ou durante administracao das medi-
cada 12h ou HNF de infuséo continua. Os pacientemcdes. Os principais resultados estdo apresentados
foram categorizados em trés grupos: tratamento exa tabela 2.

clusivamente ambulatorial, hospitalizados e pacientes O estudo de Koopman e éblenvolveu 400

com hospitalizacao breve com posterior acompanhgacientes randomizados para receber nadroparina (ta-
mento ambulatorial (admissdes noturnas ou finais deela 4) ou HNF em infuséo continua. Como no estudo
semana). Foram estudados recorréncia TEV nas panterior, 72 pacientes foram tratados em casa, 80 fo-
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ram descartados em menos de 48 horas e 50 foramom nadroparina tiveram menos comprometimento das
assistidos no hospital. Um aspecto relevante deste tiaividades fisicas e sociais.

balho foi a avaliagdo da qualidade de vida dos pacien- Em ambos os estudos, os pacientes tratados em
tes envolvidos no estudo, os pacientes tratados em casgime ambulatorial tiveram o0 mesmo sucesso

terapéutico que os demais pacientes assistidos no am-

Figura 4. Doses recomendadas no tratamento do TBYente hospitalar com a terapéutica convencional, sen-

Enoxaparina Clexane®
1 mg/ kg / dose 2x dia
oul, 5 mg/ kg dose Unica

Deltaparina Fragmin®
200 F Xa Ul / kg 1x dia

Nadroparina Fraxiparina®
0,4 ml 2xdia, se <50 Kg
0,5 ml 2xdia, se 50-59 Kg
0,6 ml 2xdia, se 60-69 Kg
0,7 ml 2xdia, se 70-79 Kg
0,8 ml 2xdia, se 80-89 Kg
0,9 ml 2xdia, se > 90 Kg

Tabela 2: HBPM — tratamento ambulatorial

do que os pacientes do grupo ambulatorial tiveram
menor comprometimento da qualidade de vida.

Diversos trabalhos cientificos bem delineados
tem confirmado a eficicia e seguranca das HBPM no
tratamento da TVP e EP no paciente
hemodinamicamente estavel, sendo o tratamento com-
paravel e até superior em alguns aspectos ao trata-
mento convencional com HNF Embora o custo fi-
nanceiro das HBPM seja superior ao convencional,
este muitas vezes sera suplantado pela praticidade de
controle do paciente e ainda pela possibilidade deste
ser acompanhado em casa.

Autores Heparina HBPM

Levine e col.

(n =500) HNF Enoxaparina
Recorréncia TE 17/253 (6,7%) 13/247 (5,3%)
Sangramento 3/253 (1,1%) 51247 (2%)
Obito 2 2

Koopman e col.
(n = 400)

Recorréncia TE

HNF
17/198 (8,6%)

Nadroparina
14/202 (6,9%)

Sangramento

41198 (2%)

1/202 (0,5%)
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