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Resumo

Objectivo: De modo a prolongar a vida de milhdes de pacientes, sdo-lhes administradas
medicacdes que alteram a hemostase, e diminuem o risco de eventos tromboembdlicos.
E com este trabalho pretendeu-se efectuar, uma revisao sistematizada e cientifica, que
nos proporcione as melhores recomendacdes para o tratamento destes pacientes, de
forma a diminuir os riscos tanto para o paciente, como para 0 médico dentista. Uma vez
que o tratamento cirdrgico destes pacientes ndo é muito bem compreendido na area da
medicina dentéria, tentou-se neste trabalho criar um protocolo de actuacdo e tratamento
para as diferentes terapias, nomeadamente a terapia com varfarina, heparina e aspirina,

uma vez que sdo frequentemente encontradas na pratica comum da medicina dentaria.

Métodos: A revisdo bibliogréfica foi efectuada, através da biblioteca on-line da
Faculdade de Medicina Dentéria da Universidade do Porto e da Universidade Fernando
Pessoa, com os motores de busca: Pubmed, Google Scholar, Medline, Best Evidence e
Science Direct, referentes aos artigos publicados entre 2002-2008. Foram utilizadas as
seguintes palavras-chave e foram efectuadas combinacdes entre elas: anticoagulants,
warfarin, anticoaguleted patients, antitrombotic agents, dentistry and coagulation,
mouth and mouth dideases, fibrinolytic agents, hemostatic agents, cogulopathies, blood
coagulation disorders, embolism and thrombosis, bleeding problems, INR, bleeding
time, heparin, low-molecular weight heparin, tranexamic acid, fibrin glue, dental
extractions, haemostasis, oral surgery, antiplatelet medication, aspirin therpy. Foi
realizada uma pesquisa de artigos e livros de cirurgia, nas bibliotecas da Faculdade de
Ciéncias da Saude da Universidade Fernando Pessoa e Faculdade de Medicina Dentaria
da Universidade do Porto.

Da pesquisa bibliografica resultou um conjunto de artigos, que foram analisados
cuidadosamente a luz dos critérios de inclusdo definidos e dos quais foram utilizados
aproximadamente 120 referéncias bibliograficas, incluindo meta-andlises, revisdes

bibliogréficas e estudos clinicos controlados randomizados.

Conclusdo: Nesta revisdo bibliografica concluiu-se que podem ser realizados

procedimentos cirurgicos, em pacientes hipocoagulados, desde que o INR esteja entre



dos valores normais (2,0-3,5), 0 TH <20m e a CP> 50,000um e sejam utilizadas
medidas hemostaticas locais. Prevendo que o0s procedimento cirurgicos sdo

influenciados por diversos factores nestes pacientes.

Concluiu-se, também, que apesar do risco de um acidente tromboembdlico ser baixo, a
taxa de mortalidade € muito superior em pacientes que suspenderam a terapéutica
anticoagulante ou antiplaquetaria. E ndo foram encontrados casos de morte por
responsabilidade de hemorragias excessivas em pacientes que continuaram com a

medicacéo.



Abstract

Objective: In order to draw out the life of millions of patients, are managed
medications that modify haemostasis, and diminishes the risk of tromboembolicos
events.

And with this work was intended to effect, a systemize and scientific revision, that
provides the best recommendations for the treatment of these patients, in order to
diminish the risks for the patient, as for the dentist. A time that the treatment of these
patients, it is not well understood in the area of the dental medicine, it was tried in this
work to create a protocol to act and treatment for the different therapies, nominated the
therapy with warfarin, heparin and aspirin, a time that are frequently found in the
practical of the dental medicine. A research of articles and books of surgery was carried
through, in the libraries of the College of Sciences of the Health of the University
Fernando Pessoa and College of Dental Medicine of the University of Porto.

Of the bibliographic research a set of articles resulted, that had been carefully analyzed,
and which had been used approximately 120 bibliographic references, including meta-
analyses, reviews and bibliographic randomized controlled clinical studies.

Methods: The literature review was made in the database of , by the library on-line of
the College of Dental Medicine of the University of Porto and the University Fernando
Pessoa, with the databases: Pubmed, Google Scholar, Medline, Best Evidence and
Science Direct, referring to articles published between 2002-2008. They had been used
the following the key-words and they had been combinated between them:
anticoagulants, warfarin, anticoaguleted patients, antitrombotic agents, dentistry and
coagulation, mouth and mouth deases, fibrinolytic agents, hemostatic agents,
cogulopathies, blood coagulation disorders, embolism and thrombosis, bleeding
problems, INR, bleeding time, heparin, low-molecular weight heparin, tranexamic acid,
fibrin glue, dental extractions, haemostasis, verbal surgery, antiplatelet medication,
aspirin therapy.

Conclusion: In this bibliographic review, it was concluded that surgical procedures can
be carried through, in hipocoagulated patients, since that the INR is in the normal values
(2,0-3,5), the TH<20m, the CT>50,000um and been used local hemostatic measures.
Foreseeing that the surgical procedure is influenced by diverse factors in these patients.

We also conclude, that although the risk of a tromboembolic accident to be low, the
mortality tax is very superior in patients who had suspended the anticoagulant therapy
or antiplateleted therapy. And had not been found cases of death for responsibility of
extreme hemorrhages in patients who had continued with the medication.
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Objectivo: De modo a prolongar a vida de milhdes de pacientes, sdo-lhes administradas
medicacdes que alteram a hemostase, e diminuem o risco de eventos tromboembdlicos.
E com este trabalho pretendeu-se efectuar, uma revisdo sistematizada e cientifica, que
nos proporcione as melhores recomendacdes para o tratamento destes pacientes, de
forma a diminuir os riscos tanto para o paciente, como para 0 médico dentista. Uma vez
que o tratamento cirdrgico destes pacientes ndo é muito bem compreendido na area da
medicina dentaria, tentou-se neste trabalho criar um protocolo de actuacgéo e tratamento
para as diferentes terapias, nomeadamente a terapia com varfarina, heparina e aspirina,

uma vez que sao frequentemente encontradas na pratica comum da medicina dentéria.

Métodos: A revisdo bibliografica foi efectuada, através da biblioteca on-line da
Faculdade de Medicina Dentéria da Universidade do Porto e da Universidade Fernando
Pessoa, com 0s motores de busca: Pubmed, Google Scholar, Medline, Best Evidence e
Science Direct, referentes aos artigos publicados entre 2002-2008. Foram utilizadas as
seguintes palavras-chave e foram efectuadas combinacdes entre elas: anticoagulants,
warfarin, anticoaguleted patients, antitrombotic agents, dentistry and coagulation,
mouth and mouth dideases, fibrinolytic agents, hemostatic agents, cogulopathies, blood
coagulation disorders, embolism and thrombosis, bleeding problems, INR, bleeding
time, heparin, low-molecular weight heparin, tranexamic acid, fibrin glue, dental
extractions, haemostasis, oral surgery, antiplatelet medication, aspirin therpy. Foi
realizada uma pesquisa de artigos e livros de cirurgia, nas bibliotecas da Faculdade de
Ciéncias da Saude da Universidade Fernando Pessoa e Faculdade de Medicina Dentéria

da Universidade do Porto.

Da pesquisa bibliografica resultou um conjunto de artigos, que foram analisados
cuidadosamente a luz dos critérios de inclusdo definidos e dos quais foram utilizados
aproximadamente 120 referéncias bibliogréficas, incluindo meta-analises, revisdes

bibliogréaficas e estudos clinicos controlados randomizados.

Conclusdo: Nesta revisdo bibliografica concluiu-se que podem ser realizados
procedimentos cirurgicos, em pacientes hipocoagulados, desde que o INR esteja entre
dos valores normais (2,0-3,5), 0 TH <20m e a CP> 50,000um e sejam utilizadas

medidas hemostaticas locais. Prevendo que o0s procedimento cirurgicos sao

IX
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influenciados por diversos factores nestes pacientes.

Concluiu-se, também, que apesar do risco de um acidente tromboembdlico ser baixo, a
taxa de mortalidade é muito superior em pacientes que suspenderam a terapéutica
anticoagulante ou antiplaquetdria. E ndo foram encontrados casos de morte por
responsabilidade de hemorragias excessivas em pacientes que continuaram com a

medicacéo.

Abstract
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Objective: In order to draw out the life of millions of patients, are managed
medications that modify haemostasis, and diminishes the risk of tromboembolicos
events.

And with this work was intended to effect, a systemize and scientific revision, that
provides the best recommendations for the treatment of these patients, in order to
diminish the risks for the patient, as for the dentist. A time that the treatment of these
patients, it is not well understood in the area of the dental medicine, it was tried in this
work to create a protocol to act and treatment for the different therapies, nominated the
therapy with warfarin, heparin and aspirin, a time that are frequently found in the
practical of the dental medicine. A research of articles and books of surgery was carried
through, in the libraries of the College of Sciences of the Health of the University
Fernando Pessoa and College of Dental Medicine of the University of Porto.

Of the bibliographic research a set of articles resulted, that had been carefully analyzed,
and which had been used approximately 120 bibliographic references, including meta-
analyses, reviews and bibliographic randomized controlled clinical studies.

Methods: The literature review was made in the database of , by the library on-line of
the College of Dental Medicine of the University of Porto and the University Fernando
Pessoa, with the databases: Pubmed, Google Scholar, Medline, Best Evidence and
Science Direct, referring to articles published between 2002-2008. They had been used
the following the key-words and they had been combinated between them:
anticoagulants, warfarin, anticoaguleted patients, antitrombotic agents, dentistry and
coagulation, mouth and mouth deases, fibrinolytic agents, hemostatic agents,
cogulopathies, blood coagulation disorders, embolism and thrombosis, bleeding
problems, INR, bleeding time, heparin, low-molecular weight heparin, tranexamic acid,
fibrin glue, dental extractions, haemostasis, verbal surgery, antiplatelet medication,
aspirin therapy.

Conclusion: In this bibliographic review, it was concluded that surgical procedures can
be carried through, in hipocoagulated patients, since that the INR is in the normal values
(2,0-3,5), the TH<20m, the CT>50,000um and been used local hemostatic measures.
Foreseeing that the surgical procedure is influenced by diverse factors in these patients.
We also conclude, that although the risk of a tromboembolic accident to be low, the
mortality tax is very superior in patients who had suspended the anticoagulant therapy
or antiplateleted therapy. And had not been found cases of death for responsibility of
extreme hemorrhages in patients who had continued with the medication.
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| —Introducdo

A cirurgia oral é o campo da Medicina Dentéria que se ocupa das pequenas cirurgias dentro
da cavidade oral. As mais frequentes sdo a extrac¢do de dentes inclusos, cirurgia endodontica,
remocao de quistos, remocdo de fibromas, cirurgia pré protética, cirurgia periodontal, entre
outros. Umas das principais complicacdes resultantes do tipo de intrevencGes mencionadas

séo as hemorragias.

Devido ao aumento da esperanca média de vida, o medico dentista tem mais probabilidade de
realizar tratamentos em doentes que sofrem de doencas cronicas, e entre estes, encontram-se
os doentes hipocoagulados (Little et al., 2002). A terapia com anticoagulantes orais ja é usada
a mais de meio século para combater o risco de tromboembolismo, prolongando as vidas de

milhares de pacientes (Alexander R. et al., 2002).

Como o uso dos anticoagolantes tornou-se muito comum, o médico dentista necessita de
desenvolver um método para avaliar os doentes que efectuam essa determinada terapéutica
(Jeske e Suchko, 2003; Carter et al., 2003), porque, muito provavelmente, ird encontrar
doentes que estdo sob o efeito da medicacdo, quer prescrita, quer auto-administrada. Uma vez
que podem alterar a producdo dos factores de coagulacao, como inibir a funcéo plaquetaria de

tal forma que impedem que as plaquetas formem um coagulo (Jeske e Suchko, 2003).

O médico dentista deve possuir conhecimentos que Ihe permitam, na presenca de um doente

hipocoagulado, decidir entre 3 op¢des:
- Parar a terapéutica com o anticoagulante e arriscar um acidente tromboembolico,
- N4o alterar a terapéutica e arriscar um acidente hemorragico,
- Alterar a terapéutica.

A principal complicacdo da terapéutica anticoagulante oral é a hemorragia, que depende de
varios factores, tais como: a intensidade do efeito da hipocoagulacdo, as caracteristicas do
doente, a utilizacdo concominante de farmacos que interferem com a hemostase e a duracao
da terapéutica. Apesar do risco hemorragico ser o principal efeito colateral desta terapéutica,
este ndo deve ser isolado do seu efeito benéfico potencial, que é a reducdo do

tromboembolismo.
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O tratamento dentario em doentes hipocoagulados sempre foi muito controverso, e os médicos
devem pesar o risco de hemorragia do procedimento dentario, bem como o risco de
tromboembolismo ao retirar a terapéutica anticoagulante. Alguns ndo recomendam nenhuma
mudanga na terapéutica e outros recomendam a paragem da terapéutica alguns dias antes do
procedimento e, existem casos, em que 0 proprio paciente para a terapéutica por iniciativa
propria (Ferrieri GB et al., 2007).

Face a esta falta de consenso, procura-se neste trabalho efectuar uma reviséo sistematizada e
cientifica, baseada em artigos dos Gltimos 6 anos sobre a melhor forma de efectuar pequenas
cirurgias (extraccdo de dentes inclusos, cirurgia endoddntica, remogéo de quistos, remocao de
fibromas, cirurgia pré protética, cirurgia periodontal) em pacientes hipocoagulados,

diminuindo os riscos para 0 paciente e médico dentista.

Objectivos:

Quando um médico dentista é confrontado com um doente hipocoagulado necessita de
escolher entre alterar ou parar a terapéutica com o anticoagulante e arriscar um acidente
tromboembdlico, ou ndo altera a terapéutica e arriscar um acidente hemorragico. Um dos
objectivos deste trabalho passa por efectuar uma avaliacdo sistematizada e baseada
cientificamente, na tentativa de conseguir um equilibrio entre o risco trombético de

interromper a terapéutica anticoagulante e o risco hemorragico de néo a interromper.

Outro dos objectivos, passa por elaborar um protocolo de actuagdo, uma vez, que apesar dos
farmacos anticoagulantes orais serem utilizados & mais de 50 anos, os médicos dentistas ainda
possuem visdes muito divergentes sobre os doentes que podem ser tratados eficazmente e em
seguranga, sem alterar o regime terapéutico, e sobre que procedimentos dentarios

representam, ou néo, risco para o doente’

O meu interesse por este tema foi motivado pela falta de consenso entre os profissionais de
salde quanto aos diversos métodos de actuacdo perante estes doentes. Face a esta
variabilidade de modos de actuacdo, parece evidente a necessidade de estabeler protocolos
para os procedimentos de cirurgia oral em doentes submetidos a terapias com anticoagulantes
orais e antiplaquetarios. Espera-se que o trabalho va de encontro com a possibilidade de

podermos uniformizar os métodos de actuacao perante este problema.



Cirurgia oral em hipocoagulados

Para tal foi efectuada uma pesquisa bibliogréafica, através da biblioteca on-line da Faculdade
de Medicina Dentéria da Universidade do Porto e da Universidade Fernando Pessoa, com 0S
motores de busca: Pubmed, Google Scholar, Medline, Best Evidence e Science Direct,
referentes aos artigos publicados entre 2002-2008. Foram utilizadas as seguintes palavras-
chave e foram efectuadas combinacdes entre elas: anticoagulants, warfarin, anticoaguleted
patients, antithrombotic agents, dentistry and coagulation, mouth and mouth diseases,
fibrinolytic agents, haemostatic agents, cogulopathies, blood coagulation disorders, embolism
and thrombosis, bleeding problems, INR, bleeding time, heparin, low-molecular weight
heparin, tranexamic acid, fibrin glue, dental extractions, haemostasis, oral surgery,
antiplatelet medication, aspirin therapy. Foi realizada uma pesquisa de artigos e livros de
cirurgia, nas bibliotecas da Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade Fernando Pessoa

e Faculdade de Medicina Dentéaria da Universidade do Porto.

Da pesquisa bibliografica resultou um conjunto de artigos, que foram analisados
cuidadosamente a luz dos critérios de inclusdo definidos e dos quais foram utilizados
aproximadamente 73 referéncias bibliograficas.
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Il -Desenvolvimento

1 - Mecanismo fisioldgico da hemostase e coagulacéo

As hemorragias estdo presentes em grande parte das actividades do médico dentista na sua
clinica sem perigo para o paciente, mas em alguns casos representa um risco muito grande,
quando a capacidade de controlo da hemorragia esta diminuida por alteraces de alguma das

fases da hemostase.

A hemostase € um mecanismo constituido por varios sistemas biologicos interdependentes,
cuja finalidade é conservar a integridade e permeabilidade do sistema circulatério. O
mecanismo hemostatico tem varias e importantes funcdes: (1) manter o sangue em estado
fluido enquanto circula no sistema vascular; (2) parar o sangramento em ferimentos pela
formacéo de um tampéo hemostatico; (3) favorecer a remocdo do tampao uma vez completa a
cicatrizacdo. Para que este mecanismo ocorra é necessaria a intervencdo de 4 fases: fase
vascular, fase plaquetéria, fase da coagulacdo, e fase fibrinolitica (Scully C. et al., 2002;
Wilson S.E. et al., 2004; Bagan et al., 1995, p. 618)

A hemostase pode dividir-se em “hemostase primaria” atingida através da combinacdo de
uma vasoconstri¢ao reflexa e da formacdo de um tampéo plaquetéaria, e que ocorre segundos
apos o trauma, e em “hemostase secundaria”, que consiste na formacdo de um coagulo de
fibrila que fornece uma matriz para a reorganizacdo e reparagéo endotelial e estimulagcdo da

angiogénese (Bagan et al., 1995, p. 618).

Em seguida seré apresentada uma breve revisdo da hemostase e uma descri¢cdo mais detalhada

de cada uma dos seus componentes.

1.i — Fase Vascular:

As paredes dos vasos sanguineos tém 3 camadas: intima, média e adventicia. A integridade
estrutural da parede dos vasos a todos 0s niveis € fundamental para impedir 0 extravasamento
do sangue (Bagan et al., 1995, p. 618).

Os vasos com revestimento muscular constringem-se como resposta a um ferimento, o que

ajuda a estagnar a perda de sangue, este € um fendmeno temporéario, mas imediato ao trauma
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(Wilson S.E. et al., 2004). Embora nem todas as reac¢des de coagulacdo sejam ampliadas pela
reducdo do fluxo, esta certamente favorece a formacdo de um tampédo estavel de fibrila. A
vasoconstricdo também ocorre na micro circulagdo, em vasos sem células musculares lisas; as
préprias células endoteliais podem produzir vasoconstritores como a angiotensina Il. Além
disso, as plaquetas activadas produzem tromboxano A, (TXA;), que € um potente

vasoconstritor (Lewis et al., 2006, p.313).

Quando se lesiona uma parede de um vaso produzem-se uma série de reaccdes
hemodinamicas locais e de substancias libertadas pelas plaquetas; uma das quais, € o principio
da estimulacdo das terminagfes nervosas simpaticas, que vai dar lugar por via reflexa a uma
contraccdo da musculatura lisa vascular- “contracgdo inicial”. Também ocorre o contacto do
sangue com as fibras de colagéneo das células endoteliais, desencadeando a unido das
plaquetas a estas fibras- “adesdo”, o que leva a activacdo das plaquetas que comecam a
segregar substancias com acg¢do vasoactiva, como sdo a serotonina e tromboxano A, que
prolongam o tempo da vasoconstri¢do inicial. De igual forma, o aumento da pressao a nivel

extravascular serve de ajuda a estes mecanismos iniciais (Bagan et al., 1995, p.619).

O dano fisico de um vaso sanguineo determina o espasmo miogénico do musculo liso da sua
parede. Quanto mais traumatizado for o vaso, maior o grau de espasmo. Por isso, um corte

preciso, geralmente, sangra mais tempo porque ha menos trauma (Wilson S.E. et al., 2004).

Nos vasos de menor calibre, as plaquetas sdo responsaveis por grande parte da vasoconstri¢do

e este mecanismo pode ser suficiente para suster a perda sanguinea.

Doencas que afectam a integridade ou a constituicdo da parede vascular alteram este
fenémeno. Doengas congénitas como a telangiectasia hemorréagica hereditéaria, alteracdes dos
vasos ligadas a transtornos do tecido conjuntivo ou doencas adquiridas, como o, escorbuto,

alteram a reaccdo vascular (Gupta A. et al., 2007)

A vasoconstri¢do pode durar de varios minutos a algumas horas (Hirsh J., 2005).

1.ii - Fase plaquetéria

As plaquetas sdo fragmentos de citoplasma dos megacariocitos. Grande parte, tem didametro
de 1,3 a 3,5um, mas podem ser maiores em certas doencas. Nao contém nucleo e sdo cercadas

por uma membrana de duas camadas lipidicas. Sob a membrana externa, situa-se a banda
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marginal de microtubulos que mantém a forma da plaqueta e que despolimeriza quando

comeca a agregacao (Lewis et al., 2006, p.313).

A membrana das plaquetas € o sitio de interaccdo com o ambiente plasmatico e com as
paredes vasculares lesadas. Consiste em fosfolipideos, colesterol, glicolipideos e, ao menos, 9

glicoproteinas, denominadas Gp I-1X (Lewis et al., p.313).

Em condi¢Bes normais, as plaquetas circulam sem aderir as paredes dos vasos sanguineos ou
umas as outras, e sem se ligarem de forma significativa as moléculas adesivas do plasma. No
entanto, quando surge uma ruptura dos vasos sanguineos, em que seja afectada a integridade
do endotélio, as plaquetas vdo sofrer uma série de alteragdes morfoldgicas e bioquimicas, as
quais se podem sistematizar nos processos de adesdo e agregacdo, modificacdo de forma e
secrecao, culminando com a formacdo de um trombo plaquetéria (Al- Belasy et al., 2003)

Os primeiros passos nas funcbes plaquetarias sdo a adesdo, activacdo com alteracdo da forma
e agregacdo. Quando ha lesdo da parede vascular, ficam expostas as estruturas do
subendotélio, incluindo a membrana basal, o colageneo e as microfibrilas. O factor de Von
Willebrand (v WF) liga-se aos receptores na glicoproteina (GpIB) das plaquetas circulantes,
resultando em uma primeira camada de plaquetas aderentes. Uma vez iniciada esta adeséo, as
plaquetas sofrem uma série de mudancas funcionais, adoptando uma estrutura esférica com
um bordo ondulado para aumentar a superficie de contacto e favorecer a desgranulacéo, sendo

estas mudancas reversiveis (Lewis et al.,2006, p.313).

Apds a primeira camada de adesdo, as plaquetas aderem uma as outras, formando agregados;
o fibrinogénio, a fibronectina e os complexos de glicoproteinas Ib-1X e lIbII1A sdo essenciais
neste estagio para aumentar o contacto entre as plaquetas e facilitar a agregacdo. Certas
substancias (agonistas) reagem com receptores especificos da membrana plaquetaria para
favorecer a agregacdo e posterior activacdo. Os agonistas incluem: as fibras colageneas
expostas, a ADP, a trombina, a adrenalina, a serotonina e os metabdlitos do &cido aracdénico,
como 0 TXA, Em éreas de fluxo sanguineo ndo-linear, como pode ocorrer em uma zona
ferida, os eritrdcitos lesionados liberam ADP, o qual activa ainda mais as plaquetas (Lewis et
al., p.313).
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1.ii.i- Agregacdo plaquetaria

A agregacdo plaquetaria pode ocorrer por duas vias independentes, mas interligadas. A
primeira via envolve o metabolismo do &cido aracdénico. A activacdo de fosfolipases (PLA>)
liberta acido aracdénico dos fosfolipideos da membrana (fosfatidil-colina). Cerca de 50% do
acido aracdonico livre é convertido por uma lipooxigenase em uma série de produtos,
incluindo leuconutrientes, que sdo importantes agentes quimiotaticos para os leucocitos. Os
restantes 50% de acido aracdonico sdo convertidos pela ciclloxigenase em endoperdxidos
ciclicos instaveis, cuja maioria, a seguir, € convertida pela tromboxane sintetase em TXA, O
TXA, tem profundos efeitos bioldgicos, causando a libertacdo secundéria do conteddo dos
granulos plaquetarios, a vasoconstri¢ao local e uma nova onda de agregacao plaquetéria, pela

segunda via descrita a seguir. (Bagan et al., 1995, p.619; Lewis et al., p.313).

A segunda via de activacdo e agregacdo pode progredir independentemente da primeira:
varios agonistas plaquetarios, incluindo trombina, TXA; e colageneo, ligam-se a receptores e,
via um mecanismo de G- proteinas, activam a fosfolipase C. Isso gera diacilglicerol e
trifosfato de inositol que, respectivamente, activam a proteinoquinase C e aumentam o célcio
intracelular. Este actua como coenzima para a activacdo de proteinas reguladoras e do acido
aracdénico dos fosfolipidos da membrana, com formacdo de TXA,. As plaquetas,
inicialmente formam agregados frageis, reversiveis, mas, apos a libertacdo dos granulos,

formam-se agregados maiores e mais firmes (Lewis et al., p.313).

1.iii - Coagulacéo sanguinea

A fase da coagulacdo tem como finalidade a producdo de trombina, que actua sobre o
fibrinogénico para produzir uma rede de fibrila, que permita estabilizar o coagulo (Bagan et
al., 1995, p.619).

Os componentes da cascata da coagulacdo sanguinea sdo proenzimas, cofactores e factores
reguladores. Existem cerca de 14 factores da coagulacdo diferentes (tabela n°-1). Todos os
factores sdo sintetizados no figado, a excepc¢do do factor XII. Apds a iniciacdo da coagulacdo

sanguinea os factores enzimaticos da coagulagdo sdo activados sequencialmente.
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Factor Nome comum Via Forma

Pré- Factor de Flectcher Intrinseca Protese de serina

calicraina

HMWK Co-factor activagdo contacto; factor de | Intrinseca Co-factor
Fitzgerald

I Fibrinogénio Ambas Sub-unidade de fibrila

I Protrombina Ambas Protese de serina

Il Factor tecidual, Tomboplastina Extrinseca Co-factor

v Calcio Ambas

Vv Proacelerina, Factor labil Ambas Co-factor

VII Proconvertina, acelerador sérico da | Extrinseca Protese de serina
converssdo da protrombina

VIII Factor anti-hemofilico A Intrinseca Co-factor

IX Factor anti-hemofilico B, Factor de | Intrinseca Protese de serina
Christmas

X Factor de Stuert- Prower Ambas Protese de serina

XI Antecedente plasmatico da | Intrinseca Protese de serina
tromboplastina

XIl Factor de Hageman Intrinseca Protese de serina

X1 Factor  estabilizador da fibrila, | Ambas Transglutaminase

Protransglutaminase

Tabela 1- Factores da coagulacdo, seus homes comuns, vias em que actuam e forma como participam

na coagulacéo.

A base do sistema assenta na formacdo de protrombina, para que esta forme trombina, de

maneira a que a trombina formada facilite a transformacéo do fibrinogénico em fibrina. Hoje

em dia, considera-se que o sistema é formado por uma série de complexos enzimaticos, 0s
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quais, com as enzimas e substractos necessitam da presenca de outras substancias proteicas,

fosfolipidos e célcio, que ajudam a acelerar as reaccdes enzimaticas (Bagan et al., 1995,

p.619).

Existem duas vias distintas para iniciar o processo, que depois convergem e usam uma via

comum para formar o produto final, a trombina. Estas vias iniciais denominam-se via
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extrinseca e intrinseca (Bagan et al., 1995, p.619; Lewis et al., p.314).

Denomina-se via extrinseca (diagrama n°l), porque para iniciar necessita da entrada na
circulacdo sanguinea de uma substancia procoagulante, oriunda dos tecidos lesionados. Esta
substancia chama-se Tromboplastina, o Factor Tecidual (FT ou facctor IlI), que se mistura
com o plasma circulante e activa o factor VI, e na presenca de célcio activa o factor X (da via
comum). (fig.1) E a via de coagulacio mais rapida e a trombina, que se gera mais

rapidamente, vai ajudar a acelerar a via intrinseca mais lenta (Bagan et al., 1995, p.619; Lewis

etal., p.314).
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Diagrama n°l - Representacéo esquematica da via extrinseca da coagulacdo adaptado de: (Nascimento et al.,

2007).
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A via intrinseca (diagrama n° 2), comeca com a exposicdo de sangue a uma superficie
negativa que provoca a activacdo do factor VII, que actua sobre a pré-calicraina, produzindo
calicraina que por sua vez activa, uma vez mais, o factor VII, criando o suficiente, para
activar o factor XI. Posteriormente, activa-se o factor IX, o qual, em conjunto com um
complexo de fosfolipidos presentes nas superficies plaquetarias e endoteliais, e o factor VIII
presente no plasma, activam também o factor X, da via comum (Bagan et al., 1995, p.619;

Lewis et al., p.314).

VIA INTRINSECA DA COAGULACAO

Exp constituintes

Subendoteliais XI Via extrinseca

XI1 l ;E'—» X

VIIa
XIa l Vil Protrombina
IX " s [Xa Vv
Eb Ca+_
Trombina
X
Coagulacao |« Fibrina Fibrinogénio

Diagrama n°2 - Representacdo esquematica da via intrinseca da coagulacdo adaptado de: (Nascimento A. et al.,
2007).

A via comum comega com o complexo que formam os factores X e V activados e na presenca
de fosfolipidos e célcio, convertem a protrombina em trombina. Esta trombina actua sobre o
fibrinogénio que origina péptidos de baixo peso molecular e monémero de fibrila. Sobre este
actua o factor VIII, catalisando a formacédo de ligacOes fortes entre as diversas moléculas de
fibrila, estabilizando-as. A coagulacdo vé-se limitada a zona onde existe a lesdo vascular,
gracas a produtos plasmaéticos inibidores dos factores de coagulacéo activados. (Bagan et al.,
1995, p.620)
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1.iv - Fase fibrinolitica

A deposicao e remocao de fibrina sdo reguladas pelo sistema fibrinolitico. Embora seja um
sistema complexo, com mudltiplos activadores e inibidores, centra-se ao redor da plasmina,
enzima que cliva o fibrinogénio e a fibrila. A plasmina circula na sua forma precursora
inactiva, o plasminogénio- que é activado por clivagem proteolitica. O principal activador do
plasminogénio (PA) é o t-PA (plasmideo do tipo tecidual), que é outra serina protease. Tanto
0 t-PA, como o plasminogénio sdo capazes de ligar-se a fibrina através do aminoéacido lisina.
Quando estdo ambos ligados, a velocidade de activacdo do fibrinogénio aumenta muito, de
modo que a plasmina é gerada preferencialmente no seu local de ac¢do e nao livremente no
plasma (Lewis et al., 2006, p.313).

O segundo PA fisiologico importante, na espécie humana, é a uroguinase (u-PA). O t-PA e u-
PA sdo enzimas que convertem o plasminogénio em plasmina. O t-PA inactivo é libertado
pelas células endoteliais aquando da lesdo, e é activado quando se liga & fibrina. O u-PA ¢é
produzido nas células epiteliais dos ductos excretores e esta pouco envolvido na fibrindlise da
circulacdo sanguinea. O t-PA activado cliva o plasminogénio que se encontra ligado & fibrila,
formando-se a plasmina que vai degradar o polimero de fibrina em pequenos fragmentos que
depois vdo ser removidos pelos macréfagos e mondcitos, dando inicio ao processo da
fibrindlise (Lewis et al., 2006, p.313).

Para evitar um excesso de fibrindlise e que o coagulo se dissolva antes de estar concluida a
reparacdo do dano vascular, existe um sistema de limitacdo fisiologica da fibrindlise. As
serpinas PAI-1, principalmente, e PAI-2 inibem a accdo do t-PA e u-PA apds a libertacéo da
plasmina, quando se ligam a estes. Os produtos de degradacdo da fibrila vao também
contribuir para a limitacdo fisioldgica da coagulacdo porgue se ligam a trombina no local do
fibrinogénio, funcionando como falso substrato. Também contribuem para aumentar a

permeabilidade vascular (Lewis et al., 2006, p.314).

2.- Testes da avaliacdo da hemostase:

Um dos aspectos mais importantes no estudo dos doentes com suspeita de diagndstico e de
alteracGes da hemostase ou da coagulacdo refere-se & seleccdo dos exames laboratoriais. De

facto, uma criteriosa seleccdo destes exames coloca muitas vezes de imediato uma hipotese
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diagnostica que se vem a confirmar posteriormente. Os exames a efectuar posteriormente

dependem, portanto, dos testes iniciais e da histdria clinica (Lewis et al., 2006, p.318)

Existem varios testes laboratoriais que permitem diagnosticar e avaliar a presenca de
coagulopatias, bem como, ajudar na avalia¢do do risco hemorragico dos doentes que vao ser

submetidos a uma cirurgia oral.

Estes testes avaliam as diferentes fases da hemostase e isto permite-nos saber o tipo de

elemento sanguineo ou via que esté afectada.

2.1 - Testes da funcéo plaquetaria

Disturbios vasculares da hemostase sdo 0s que originam defeitos ou deficiéncias das paredes
vasculares. Podem ser devidos a distirbios genéticos do colageneo ou a disturbios adquiridos,

como escorbuto e amiloidose.

A contagem de plaquetas e o tempo de sangria s@o os testes de primeira linha da funcéo
plaquetaria. Se forem normais, é improvavel que um defeito plaquetaria seja responsavel pela

tendéncia hemorragica.

Drogas e certos alimentos podem afectar os testes da funcéo plaquetéria, e o paciente deve ser

instruido a ndo usa-los na semana anterior ao teste.

2.1.i - Tempo de hemorragia:

E feita uma incisdo padronizada na superficie volar do antebraco e é medido o tempo até
estancamento espontaneo do sangramento. A cessacdo do sangramento indica a formacéo do
tampdo hemostatico, por sua vez dependente do numero adequado de plaquetas e da
capacidade das plaquetas de aderir ao subendotélio e de formar agregados. O intervalo de
referéncia é entre 2,5 a 9,5 minutos, dependendo da lamina utilizada para efectuar o corte e da

técnica do operador (Lewis et al., 2006, p.339).
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2.i.ii - Método de IVY

O teste é similar ao de cima, mas, em vez de uma incisdo padronizada, sdo feitas duas
puncdes, separadas 5 a 10cm, com uma lanceta descartavel, com profundidade de corte de
2,5mm e largura de pouco com mais de 1mm, ap0s se ter promovido a venostase com uma
bracadeira insuflavel a 40mm/Hg e de se ter desinfectado a pele com algoddo embebido em
alcool (Rada, 2006; Lewis et al., 2006, p. 339). A area incisionada é escolhida para que nao
sejam atingidas veias superficiais ou visiveis que, devido ao seu maior calibre, poderiam levar
a um TH mais longo. A determinacdo da existéncia ou ndo de hemorragia € feita de 30 em 30
segundos, através de um papel de filtro que vais sendo encostado a ferida. O teste termina
quando o papel deixar de absorver sangue (Brennan et al., 2002).

O intervalo de referéncia varia de 2 a 7 minutos, dependendo dos limites da lanceta e a

técnica do operador (Lewis et al., 2006, p.339).

Nos cortes com lanceta, no método de lvy, muitas vezes o ferimento fecha antes de cessar o

sangramento, o que € uma causa de erro.

2.1.111 - PFA- 100 (Platelet Function Analyzer)

E um analisador da funcdo plaquetaria, que mede as capacidades de adesdo e da agregacio

plaquetaria.

O sangue total é aspirado atraves de um tubo capilar e forcado para correr através do furo
central de uma membrana revestida com o colagénio e a epinefrina (COL/EPI) ou o ADP
(COL/ADP) como activadores da plaqueta. A agregacao irreversivel da plaqueta conduz a
formagdo de um plugue estavel da plaqueta, fechando o furo central. O resultado é expresso

como o tempo de fechamento (CT) e medido em segundos. (Favoloro, 2002)

O resultado da analise de PFA depende da funcdo plaquetaria, do nivel do factor de Von

Willebrand no sangue e do numero de plaquetas (Favoloro, 2002).
Valores de referéncia:
Colagénio/Epinefrina- 81-180s

Colagénio/ADP- 66-116s
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Interpretacdo dos resultados:

Se o CEPI<180s- funcdo plaquetéaria normal. Exclui a presenca de defeitos na fungéo

plaquetaria.

Se 0 CEPI>180s e 0 CADP<116s- “Efeito da aspirina” Estes resultados sdao normais

no paciente medicado com aspirina ou medicamentos similares.

Se 0 CEPI>180s e 0 CADP>116s- funcdo plaquetéaria anormal (Favoloro 2002).

2.1.iv - Contagem de plaquetas

A contagem de plaquetas € feita automaticamente em maquinas contadoras de particulas com

um filtro que ndo deixa passar as maiores.

Os valores normais variam entre 140000 a 400000/mm® de sangue. Valores abaixo de
100000/mm?® necessitam de monitorizacdo e ja se consideram trombocitopenia, embora
assintomatica (Rada, 2006). Valores abaixo de 50000/mm?® condicionam os procedimentos
cirdrgicos e podem-se verificar hemorragias mais prolongadas (Guyton, 2002). Valores entre
20000 a10000/mm?® causam frequentemente plrpura e antevéem hemorragias graves que
podem ser espontaneas ou até fatais (Guyton, 2002; Rada, 2006). Contagens anormais devem

ser confirmadas com exame de esfregago sanguineo.

E o teste laboratorial mais indicado para avaliagdo do risco hemorragico em doentes que

estejam a fazer quimioterapia anti-cancerigena (Lockhart et al., 2003)
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Desordens plaquetarias

Diminuicéo da producdo plaquetéria
Desordens genéticas:

Trombocitopenia, Sindrome de Wiskott- Aldrich, Sindrome de Bernard- Soulier, Trissomia
13 ou 18, Trombocitopenia com Sindrome de Robin, Haemangiomas gigantes, Doenca Tipo
lIb de Von Willebrand.

Diminuicao de Megacariécitos:
Anormal func¢do plaquetaria
Drogas, virus, quimicos
Aplasia medular:

Alcool, induzida por drogas, radiagio, quimicos, virus, anemia, leucemia, metastases anemia

megaloblastica.
Aumento da destruicdo plaquetéaria

Trombocitopenia idiomatica pdrpura, HIV- associado a trombocitopenia purpura, DIC, SLE,

Maléria e drogas como Aspirina, Antibioticos beta-lactamicos.
Doencga de Glanzmann’s e Disproteinémia
Insuficiéncia renal cronica

Anormal distribuicdo plaquetéria

Tabela n°2 - Desordens plaquetarias adaptado de: (Scully C. et al., 2005,p. 131)
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2.1i - Testes da coagulacéo sanguinea

Os testes bésicos da coagulabilidade sdo muitas vezes feitos sem nenhum diagndstico em
mente e na auséncia de indica¢des clinicas de defeito hemostatico. H4 numerosas razdes para
iss0; 0s testes podem ser feitos para sugerir pistas diagnosticas ou para evidenciar alteragdes
imprevisiveis que possam aumentar 0 risco de sangramento operatorio e pds-operatorio
(Lewis et al., 2006, p.323).

N&o servem para avaliar o défice de um factor em particular, mas da-nos uma ideia bastante

geral sobre a via intrinseca, extrinseca e a via comum.

2.11.i - Tempo de protrombina

Também denominado teste de Quick, mede o tempo de coagulacdo do plasma na presenca de
concentracdo Optima de extracto de tecido (tromboplastina) e indica a eficiéncia conjunta da
via extrinseca do sistema de coagulacdo. Embora originalmente considerada uma medida da
actividade da protrombina, hoje sabe-se que depende também da reaccdo dos factores V, VIl e

X e da concentracédo de fibrinogénio (Lewis et al., 2006, p.323).

Os resultados sdo expressos usando-se a média das leituras em duplicata em segundos, ou
como relagdo do tempo do paciente para o tempo do controle (Lewis et al., 2006, p.323).

Os valores de referéncia dependem da tromboplastina usada, de detalhes da técnica e do ponto
final, se visual ou instrumental. Os valores normais para a tromboplasnita recombinante
variam entre 10 a 15s (Lewis et al., 2006, p.323).

As causas mais comuns de alongamento do TP sdo:

1.- Uso de drogas anticoagulantes orais.

2.- Hepatopatias, especialmente obstrutivas.

3.- Deficiéncia de vitamina K.

4.- Coagulacdo intravascular disseminada.
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5.- Raramente, deficiéncia ou defeito dos factores VII, X e V (Lewis et al., 2006,
p.323).

2.11.i1.- Tempo de tromboplastina parcial activado (A-TTP)

Este teste também é conhecido como tempo de tromboplastina parcial com kaulim (K-TTP),
reflectindo o activador de contacto usado no reagente. Mede o grau de actividade da via

intrinseca e da via comum da coagulacdo (Carter et al., 2003).

O teste mede o tempo de coagulacdo do plasma apos a activacdo dos factores de contacto, mas
sem adicdo de tromboplastina tecidual, de modo a medir a eficiéncia global da via intrinseca
da coagulagdo. Para padronizar a activacdo dos factores de contacto, o plasma € pré-incubado

com um activador de contacto, como o caulim ou o &cido elégico (Bagéan et al., 1995).

Durante esta fase do teste, produz-se factor Xlla, que cliva o factor XI para Xia, mas a
coagulagdo a partir dai ndo progride por falta de célcio. Apds a recalcificagdo, o factor Xia
cliva o factor IX, e a coagulacéo progride (Lewis et al.,2006, p.324)

O teste ndo so depende dos factores de contacto VIII e IX, mas também das reac¢bes com 0s
factores V, X, protrombina fibrinogénio. Também é sensivel a anticoagulantes circulantes e a

heparina.

O tempo na verdade depende dos reagentes usados e da duracéo do periodo de incubacdo, que
varia com as recomendag0es do fabricante. Oscila entre os 20 a 40s (Lockhart et al., 2003;
Meechan e Greenwood, 2003)

As causas mais comuns de alongamento do A-TTP séo:
1.- Coagulacéo intravascular disseminada.
2.- Hepatopatia.
3.- Transfusdo volumosa com sangue armazenado.

4.- Administracdo de heparina ou contaminagdo com heparina.
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5.- Deficiéncia dos factores de coagulacédo, excepto o factor XII (Lewis et al., 2006,
p.325).

O fibrinogénio (Factor I) € um polipeptidico complexo produzido pelo figado e constituido
por 3 diferentes pares de cadeias. Além da sua importancia primaria como proteina da
coagulagdo, quando sob a acc¢do da trombina vai formar fibrila. Uma vez que a fibrila é
necessaria para a formacdo de coagulos, a deficiéncia de fibrinogénio pode produzir
desordens de sangramento (Lewis et al., 2006, p.324).

Este teste é usado para medir a quantidade de fibrinogénio em uma amostra de plasma
sanguineo. Observar que a deficiéncia de fibrinogénio pode também prolongar o TTPA, TP,
TT (Kruse- Loesber et al., 2005).

Tem como objectivo auxiliar no diagndstico de problemas hemorragicos ou de coagulacao
causadas por anormalidades nos valores de fibrinogénio.

E efectuado segundo o método de Clauss modificado e o paciente devera estar 8h de jejum.
Valores de referéncia: 180- 350 mg/dl (1,8- 4,5 g/l)

Os niveis de fibrinogénio abaixo de 100mg/dl impedem uma interpretacdo dos testes de
coagulagdo que tenham um coagulo de fibrila como um ponto final.

As causas mais comuns do aumento dos valores de referéncia sdo a gravidez, mulheres que
tomam contraceptivos orais, pacientes com infeccdo aguda, desordens de colagéneo,
neoplasias, nevrose ou hepatite. Niveis deprimidos de fibrinogénio podem indicar
afibrinogenemia congénita, hipofibrinogenia, CID, fibrinolise, doenca hepética grave, cancer
metastatico, lesdes da medula dssea, também podem causar niveis baixos trauma ou

complicagdes obstétricas (Lewis et al., 2006, p.325).
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2. 1i. v - “ International Normalized Ratio” (INR):

E a relagdo (razdo ou quociente) entre o tempo de protrombina do plasma a testar e 0 tempo
de protrombina do plasma normal controlo, modificada por célculo, para corresponder &
relacdo que teria sido obtida se ambos os tempos de protrombina tivessem sido medidos com

uma tromboplastina de referéncia.

Como os reagentes de tromboplastina sdo obtidos usando métodos e fontes diferentes (coelho
ou humano), a sensibilidade dos reagentes pode variar quando comparados entre si (Little et
al., 2002; Plaza-Costa et al., 2002). Esta variabilidade na sensibilidade, e o seu efeito no TP
resultante, podem ter efeitos prejudiciais no controlo, que se pretende o0 mais rigoroso possivel
(Little et al., 2002; Lockhart et al., 2003). Dai, a Organizacdo Mundial de Saude, através do
Comité Internacional em Trombose e Hemostase decidiu standardizar estas diferencas
introduzindo o conceito de INR, em 1983 (Little et al., 2002).

Foi proposto que todos os lotes de tromboplastina passassem a indicar um indice de
Sensibilidade Internacional (ISI). O ISI é atribuido, pelo fabricante, a cada lote, apds
comparacdo desse lote com uma referéncia standard (tromboplastina derivada do cérebro
humano) internacionalmente aceite como tendo o valao ISl igual a 1.0. Um ISI superior a 1.0
designa uma tromboplastina menos sensivel, enquanto um valor inferior ou igual indica uma

maior sensibilidade do reagente (Little et al., 2002).

A atribuigdo do ISI permitiu, entdo, uma uniformizagdo d resultados com a introdugéo da
seguinte formula de célculo de INR.

INR= (TP do doente / TP médio de referéncia do laboratério) ™

Foi, assim, possivel que os resultados fossem calibrados internacionalmente e se tornassem
comparaveis ente os laboratérios. Utilizando o ISI para corrigir a sensibilidade da
tromboplastina, o INR determinado por um laboratério é equivalente ao INR d outro
laboratdrio, mesmo que tenham sido usadas tromboplastinas diferentes para testar a amostra d
sangue (Carter et al., 2003; Lockhart et al., 2003). Hoje em dia, o INR, é a medida
recomendada e a que deve ser utilizada para verificar e controlar os niveis de anticoagulacéo
oral (Rada et al, 2006).
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Embora o INR tenha sido criado com o intuito de normalizar os resultados laboratoriais,
existem ainda algumas limitacbes ao seu uso. Algumas das limitaces incluem o uso de
tromboplastinas menos sensiveis com valor de ISI elevado que vao provocar um quociente de
variagdo de INR que pode ir até aos 20%, uma incorrecta atribuicdo de ISI pelo fabricante, a
utilizacdo, por parte do laboratério, de uma combinacdo reagente/instrumentos diferente da
que foi utilizada pelo fabricante e o célculo e relato errado do valor de INR. (Little et al.,
2002).

Os valores normais de INR, para um individuo saudavel que ndo faca terapéutica, variam
entre 0,87 e 1,3 sendo o valor de referéncia 1,0 (Muthukrishnan et al., 2003; Carter et al.,
2003; Rada, 2006)
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Teste Valor Aumentado Normal Reduzido
normal
Tempo de | 25-9,5min | Doenca de Von | Hemofilia A e
sangria Willebrand B
APTT 20-40s Hemofilia A e B,
DIC, Doenca
hepética, deficiéncia
de vitamina K
PT/INR 10- 15s DIC, doenca | Hemofilia A e

hepatica, deficiéncia | B

em vitamina k

Factor VIl 60-150% Doenca hepética Doencga Hemofilia A,
hepética, Doenca de Von
deficiéncia em | Willebrand,

vitamina K DIC
Factor IX 60-100% Hemofilia B
Factor VII 60-100% Doenca
hepatica,

deficiéncia em
vitamina K,
DIC

Factor V 60-100% Deficiéncia em

vitamina K

Tabela n° 3- Testes laboratoriais adaptado de: (Cervero et al., 2007)
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3 - Desordens dos factores de coagulagao

a) Congenitas:
- Hemofilia A
- Hemofilia B (deficiéncia do factor 1X)
- Doenca de Von Willebrand (alteracéo do factorVIIl)
- Alteracdes do fibrinogénio
- Deficiéncia de protrombina (factor 1)
- Deficiéncia do factor V
- Deficiéncia do factor VII
- Deficiéncia do factor X
- Deficiéncia do factor XI
- Deficiéncia do factor XII
- Combinacdo entre a deficiéncia de vitamina K e os factores dependentes ( VII, IX, X)
- Combinacdo entre a deficiéncia dos factores V e VII
- Combinacdo entre a deficiéncia dos factores VIl e VIII
- Combinacdo entre a deficiéncia dos factores |1, VII, IX, X e proteina C.
b) Adquiridas
- Doenca hepética
- Deficiéncia de vitamina K:
i. malabsorcao ou doenca do figado

ii. tratamento antibidtico prolongado
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iii. ingestdo insuficiente de vitaminas
- Coagulacéo intravascular disseminada ( DIC)
- Fibrinogenolise primaria

- Anticoagulantes

Tabela n° 4- Desordens da hemostase secundaria adaptado de. (Cerver6 et al., 2007)

4 — Farmacos que interferem na hemostase

Nos ultimos tempos tem aumentado muito a utilizacdo de farmacos que interferem a
hemostase. O seu uso tem aumentado quer na profilaxia, quer no tratamento de inumeras

condicBes tromboembdlicas. (Nascimento A. et al., 2007)

Segundo Nascimento A. et al. (2007) a utilizacdo destes farmacos € preocupante devido a trés
aspectos; primeiro, muitos destes farmacos tém efeito minimo ou nulo, nos testes de
coagulacao de rotina (INR e aPTT), tornando-se muito complicada a monitorizagdo dos seus
efeitos anticoagulantes; segundo, muitos deles ndo tém antidoto especifico para rapida
reversio do seu efeito; terceiro, o risco de ocorréncia de complicagOes
hemorréagicas/trombdticas torna imperiosa a ponderacdo individualizada da decisdo de

suspender/manter estes farmacos.

A necessidade de prevenir a doenca tromboembolica ocasionou a prescricdo crescente de
farmacos capazes de inibir qualquer um dos processos envolvidos na hemostase:

antiplaquetarios, anticoagulantes e fibrinoliticos. (Nascimento A. et al., 2007)

4.i — Antiagregantes plaquetarios

Os antiagregantes plaquetarios sdo farmacos utilizados na profilaxia e tratamento da patologia
trombotica arterial, que tém como propriedade inibir a formacdo do trombo. Promovem a
inibicdo das funcBes plaquetarias, como a adesividade e agregacdo, inibem a libertacdo ou
secrecdo das plaquetas, reduzem os agregados plaquetarios circulantes e inibem a formacéo
do trombo (Pototski e Amenébar, 2007).
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Podemos classificar os antiagregantes plaquetarios, de acordo com o seu mecanismo de ac¢ao:
a)- inibidores da sintese de tromboxano. Ex: acido acetilsalicilico (aspirina).
b)- farmacos que aumentam AMPciclico. Ex: dipiridamol.

c)- farmacos que actuam sobre receptores plaquetarios (ADP/GP llb/llla). Ex: ticlopidina e

clopidrogel.
4.i.i - Aspirina:
& H
)
=i
0 \
H
* #
H H 5
HG- ._.ll l\.-\.
g e & L1
H !:— 0n—E F—H
] "::-
L5 Y 1
0 5
C—
H H

Imagem n°1.- Estrutura molecular da aspirina (Litle et al., 2002).

A Aspirina é o agente antiplaquetario mais conhecido. E um derivado sintético do acido
salicilico, com accéo inibitoria plaquetaria, 0 que permite 0 seu uso na prevencao e tratamento
de fendmenos tromboembdlicos. A sua accdo sobre a hemostase € fundamentalmente sobre
uma enzima, a ciclooxigenase, que € inibida irreversivelmente, resultando num blogueio do
Tromboxano A2, o qual é um potente agente pro-agregante e vasoconstritor (Gautam et al.,
2005; Owens et al., 2005; Pedemonte et al., 2005; Nascimento A. et al., 2007; Pototski e
Amenabar, 2007). As plaquetas ficam assim incapazes de executarem as suas funcdes
hemostaticas normais durante toda a sua vida circulante, 4 a 7 dias. A recuperacdo das
funcbes hemostaticas comeca a ser detectavel 72h depois da suspensdo do farmaco, altura em
que, geralmente, j& existe um numero suficiente de novas plaquetas (20%) para assegurar a

hemostase. (Nascimento A. et al., 2007)

N&o existe um consenso relativamente a dosagem de AAS, mas, parece ser cada vez mais
evidente, que ndo existe vantagem em prescrever AAS em doses superiores a 1g/dia se obter
um efeito antitrombdtico. Segundo, véarios autores recomenda-se na maioria das indicacGes

doses de 75 a 325mg/dia, numa administracdo Unica. (Dalen cit. in Doron et al., 2007,
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Pototski e Amenabar, 2007). De acordo com Scully C. et al. (2002), mesmo aplicando doses
baixas de AAS existe um aumento de sangramento e uma diminuicdo da adesividade das

plaguetas.

Existem numerosas formas de AAS que diferem fundamentalmente pelo local de absor¢édo e
pela sua cinética. Uma vez absorvidas, mostram propriedades farmacocinéticas semelhantes.
A sua semi-vida é de cerca de 20 a 30 min., enquanto o seu efeito antiplaquetario se mantém

durante cerca 7 dias.

4.i.ii - Dipiridamol:

O Dipiridamol inibe as fun¢des plaquetarias devido ao aumento da concentracdo
intraplaquetaria de um inibidor da mobilizacdo do célcio, o AMP ciclico, que além disso
estabiliza as membranas plaquetarias impedindo a normal activacdo das plaguetas. O aumento
do AMPc deve-se neste caso a inibicdo da enzima que habitualmente o degrada, a
fosfodiesterase. O dipiridamol inibe a fosfodiesterase e provoca assim um aumento da
concentracdo do AMPc (Pototski e Amenabar, 2007).

Segundo Little et al. (2002) a dose recomendada é de 200mg/dia em associa¢do com 50mg/dia
de AAS, duas vezes por dia. O Dipiridamol em doses elevadas pode induzir o aparecimento

de cefaleias, vertigens, nauseas e epigastralgias.

4.i.111 - Ticlopidina e Clopidrogel.

A Ticlopidina e o clopidrogel sdo derivados das tienopiridinas, que inibem a agregacéo

plaquetaria induzida pelo ADP (Nascimento A. et al., 2007).

A Ticlopidina requer biotransformacédo hepatica; a actividade antiagregante maxima verifica-
se entre 0 3° e 0 5° apds a sua administracdo. O seu efeito inibitorio é detectavel varios dias
apos ser interrompida a sua administracdo e a recupera¢do funcional das plaquetas verifica-se
com a renovacdo das plaquetas circulantes, sendo necessarios 4 a 10 dias (Nascimento A. et
al., 2007).

O Clopidrogel, que assume hoje uma importancia crescente como antiagregante, apresenta um

inicio de ac¢do mais rapido, mas apesar do seu aumento de popularidade, apenas é usado nos
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pacientes resistentes a AAS, uma vez que € muito dispendioso. Provoca um efeito irreversivel

durante toda a vida plaquetaria (Potoski e Amenabar, 2007; Nascimento A. et al.,2007).

4.1i - Anticoagulantes Orais

Os anticoagulantes orais (ACO) sdao medicamentos utilizados na terapéutica hipocagulante,
necessaria em muitas situacdes clinicas de natureza tromboembolica (Vicente et al., 2002;
Alexander R. e tal., 2002; Suclly C. et al., 2005; Sacco et al., 2007; Jiménez Y. et al., 2007;
Nascimento A. et al., 2007; Morais e Campos, 2008, p. 11).

Os anticoagulantes orais (tabela n°5), também designados por antagonistas da vitamina K, sdo
os derivados da 4-hidroxicumarina, sendo os mais utilizados a varfarina (Varfine® e
Coumandin®) e o acenocumarol (Sintrom®) ( Shulman S., 2003; Jiménez Y. et al., 2007;
Morais e Campos., 2008, p.11).

Segundo Morais e Campos (2008, p.11), o ACO mais usado é o acenocumarol, devido ao seu
manejo mais facil e seguro (devido a semi-vida mais curta), embora a semi-vida mais longa

da varfarina permita uma maior estabilidade de ac¢do anticoagulante.

Estes medicamentos devem o seu mecanismo de acc¢do ao efeito antagonista da vitamina Kk,
inibem a enzima (vitamina K epoxi-redutase), indispensavel a reducéo da vit.k oxidada, que
por sua vez € necessaria para a sua actuacdo como co-factor da carboxilacdo das proteinas da
coagulacdo. Na auséncia de vit.K ou na auséncia de “ vitamina K redutase”, os factores II,
VII, IX e X e os inibidores (proteina c e proteina s), sdo sintetizados normalmente mas nédo
sdo carboxilados devidamente, resultando formas anormais destes factores incapazes de
assegurar a formacdo dos complexos enzimaticos da coagulacdo (Scully C. et al., 2002;
Chugani V., 2004; Nascimento A. et al., 2007).
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Medicamento Semi-vida Duracéo de | Posologia média | Dose/comprimido
(horas) acgao (1) (mg/dia) (mg)

Semi-vida curta

Acenocumarol 8-9 48-96 2-10 4

(Sintrom®)

Fenindiona 5-10 24-48 50-100 50

(Findione®)

Semi-vida longa

Fluindiona 30 48 5-40 20

(Previscan®)

Warfarine 35-45 96-120 2-15 5

(Varfine®)

Tabela n° 5-- ACO de semi-vida longa e curta com a sua duracdo de acgdo posologia média e dose por

comprimido. adaptado de : (Morais e Campos, 2007)

Segundo Weibert (cit. in Vicente Y. et al., 2002), para a monitorizagdo do tratamento

utilizava-se o TP, mas desde 1983 a Organizacdo Mundial da Salde recomendou 0 uso de

INR, como forma de standardizar o TP dos diferentes laboratérios (Plaza-Costa et al., 2002).

A introducdo do INR permitiu a segmentacdo dos intervalos terapéuticos (tabela n°6) de

acordo com a situacdo clinica, no sentido de optimizar a relacdo beneficio/risco.
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Patologia INR

Tratamento de TEV (1° episddio) 2,0-3,0

Tratamento de TEV recorrente

-TEV apds suspensdo de ACO 2,0-3,0
-TEV em tratamento com ACO 3,0-4,0
Prevencdo de embolismo sistémico: 2,0-3,0

-Doenca cardiaca valvular
-Fibrilacéo atrial
- Préteses valvulares bioldgicas

-Cardiomiopatia dilatada

Proteses valvulares mecéanicas 2,5-3,5

Sindrome antifosfolipideo (APS) 2,0-3,0

APS com trombose durante tratamento com | 3,0-4,0
ACO

Tabela n° - Niveis terapéuticos recomendados. adaptado de: (Morais e Campos, 2008)

A monitorizacao inicial deve ser 3 dias ap0s o inicio da anticoagulacdo, com monitorizagdes
com 0 mesmo intervalo de tempo até estabilizacdo do INR, e posteriormente, em intervalos de
tempo que podem ir no maximo até as 8 semanas. Deve-se ajustar a dose quando em duas
medigdes consecutivas 0 INR estiver 0,3 acima ou abaixo do intervalo pretendido (Morais e
Campos., 2008, p.12).

No tratamento anticoagulante é necessario ter em atencéo que a farmacocinética é variavel de
pessoa para pessoa, a dose necessaria é imprevisivel, o efeito € influenciado pela alimentacéo
e por numerosos farmacos, sendo a janela entre dose subterapéutica e sobredosagem muito
estreita (Chugani V., 2004). A reversdo do efeito apds descontinuacdo, esta dependente da
geracao de novas formas funcionais dos factores (Plaza-Costa et al., 2002; Nascimento et al.,
2007).
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A oportunidade de realizar uma determinacdo rapida do INR no consultério dentario, foi
possivel gracas a um cagulémetro portéatil (Coaguchek®) (Besselaar cit. in Plaza -Costa et al.,
2002)

4.ii.i — Varfarina

Imagem n°2- Estrutura molecular da varfarina(Morais e Campos, 2008)

A varfarina tem sido o pilar da terapéutica anticoagulante devido a sua duragéo e inicio de
accao previsiveis, bem como a sua biodisponibilidade, o que a torna no anticoagulante mais
prescrito. (Evans et al., 2002; Scully C et al., 2002; Ezekowitz M.D., 2004; Lima, 2008).

A varfarina, também designada por antagonista da vitamina K, na medida em que impede a
accdo da vitamina K, substancia indispenséavel para a sintese hepatica de vérios factores de
coagulagdo (I, VII, IX e X) e proteinas C e S. Desta forma, na presenca de varfarina, 0s
factores dependentes da vitamina k perdem a sua actividade e ndo conseguem ligar-se aos
locais de lesdo vascular, dificultando o controlo da hemorragia (Zannon et al., 2003;Salam et
al., 2006; Devani et al. cit. in Salam et al., 2006; Mahé et al., 2006; Pototski e Amenébar,
2007; Lima, 2008).

A terapéutica com varfarina estd indicada em multiplas situacdes, sendo de destacar a

fibrilhacdo auricular, préteses valvulares e o tromboembolismo venoso (Margues et al., 2005)

Segundo Annual Sientific Meeting of the British Society for Haematology (cit. in Evans 2002),
0s niveis terapéuticos sao monitorizados pelo INR, sendo recomendado um nivel maximo

terapéutico do INR de 3,5 pela British Society for Haematology.(Ezekowitz M.D., 2004).

De acordo com Litlle et al. (2002) o inicio da accdo terapéutica anticoagulante da varfarina
leva 3 a 4 dias a estabelecer-se. Uma vez que as primeiras proteinas da coagulagdo
dependentes da vitamina K a serem afectadas sdo as proteinas C e S, que tém uma semi-vida

muito curta. Desta forma, os seus niveis diminuem rapidamente, o que origina uma fase pro-
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coagulante no inicio da terapéutica com varfarina, de seguida diminui o factor VII e depois o
factor 1X e X. O efeito antitrombético da varfarina apenas é obtido quando se diminui o factor
I1, o qual tem uma semi-vida de cerca 72h (Lima, 2008). Bem como ap0s a sua interrupgao, o
efeito trombdtico demora varios dias (em media 4) a desaparecer (Marques et al., 2005).

A varfarina é um farmaco com uma janela terapéutica estreita e que exibe uma enorme
variabilidade em termos de dose-resposta de pessoa para pessoa. Além disso, é alvo de
numerosas interaccdes alimentares e medicamentosas, que podem ser responsaveis pelo
aumento do seu efeito anticoagulante ou pela inibicdo da sua accdo, colocando o doente em

risco de sofrer um evento trombdético (Lima, 2008).

Segundo Rice et al. (2003), dentro dos farmacos que potenciam o efeito da varfarina temos o
metronidazol, heparina, fibratos, indometacina, cimetidina, hormonas tiroideias, amiodarona,
omepresol, eritromicina, azitromicina entre outros. O consumo de alcool, os barbituricos, o
hidroxido de magnésio, os laxantes, a aminoglutetimida, a colestiramina e a aminoglutetinida
diminuem os niveis plasmaticos do farmaco, diminuindo o seu efeito anticoagulante. A
aspirina e outros anti- inflamatorios ndo esteroides, doses elevadas de penicilina, a ticlopidina
e 0 moxalactam aumentam o risco de hemorragia por inibirem a funcdo plaquetaria e

prolongarem o TH.

Outra dificuldade que a terapéutica com a varfarina coloca é a alimentacdo do doente, que se
trata de um aspecto de enorme variabilidade interindividual e ao longo do tempo do mesmo
doente, principalmente no que diz respeito a elementos ricos em vitamina k. Ndo se pode

esquecer, também dos medicamentos naturais e dos chas de ervas (Lima, 2008).

Em doentes gravidas, a varfarina estd contra-indicada pois atravessa a placenta e é
tetratogenica, sendo preferivel a heparina pois ndo atravessa a placenta e tem uma semi-vida

curta.

A administracdo de varfarina estd associada ao risco de complicacbes hemorragicas. As
hemorragias menores e 0s aumentos menores do tempo de protrombina respondem, em regra,
a uma diminuicdo da dose ou a supressdo terapéutica por dois ou trés dias, com repeticdo do
controlo da coagulacdo (INR) antes da readministracdo. Em hemorragias graves, ou
prolongamentos excessivos do tempo de protrombina, pode ser necessario recorrer a

antagonistas dos anticoagulantes (vitamina K1- fitomenadiona) ou a suporte transfusional
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com plasma fresco congelado que contém todos os factores da coagulacdo em défice
(Lubetsky et al., 2003; Wilson S.E. et al., 2004).

4.ii.ii- Heparina
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Imagem n°3- Estrutura molecular de heparina (Morimoto Y et al., 2008)

As heparinas sdo polissacarideos sulfatados extraidas de tecidos animais e que apresentam
acentuada accdo anticoagulante. A heparina associa-se a Antitrombina Il e catalisa a
inactivacdo de vérias enzimas formadas durante a coagulacdo, particularmente a trombina

(I1a), o factor 1Xa, Xa, Xia e complexo factor tissular-FVIla (Nascimento A. et al., 2007).

Sdo utilizadas na profilaxia e tratamento da trombose venosa profunda, embolia pulmonar, em
certos casos de DIC, sindromes coronarios agudos, oclusdes arteriais periféricas,
tromboembolismo cardiaco quer por infusdo endovenosa continua ou administracdo

subcutanea intermitente. (Sacco cit. in Scully C. et al., 2002)

Segundo Rodgers (cit. in Little et al., 2002) a heparina por si s6 ndo é um anticoagulante. A
ATII plasmética é que é o anticoagulante, servindo a heparina como um catalisador. A ATIII
regula a coagulacdo atraves da formacdo de complexos irreversiveis que inactivam as

proteases de serina activas, tais como, a trombina e o factor Xa.

As cadeias polissacaridicas da heparina natural ou heparina ndo fraccionada (HNF) podem ser
decompostas por varios processos, resultando em heparinas de baixo peso molecular (HBPM)
(Rada, 2006). Estas, possuem algumas caracteristicas que as distinguem das HFN. Entre elas,
as mais importantes traduzem-se por uma semi-vida superior (HFN- 1 a 2 horas e as HBPM-
2 a 4 horas), um efeito anticoagulante menos marcado, grande facilidade de administracéo por
via subcutanea e um efeito bioldgico superior na inibicdo do Fxa do que a trombina (Litle et
al., 2002; Nascimento A. et al., 2007).
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Segundo Morais e Campos (2008, p.18), a heparina, mantém ainda hoje um papel
fundamental na fase inicial do tratamento do tromboembolismo venoso. No tratamento do
TEV admistrava-se na fase inicial HNF, mas com o desenvolvimento das HBPM, estas
possuem vantagens em relacdo as HFN, tais como: eficacia superior ou similar; menor
incidéncia de complicacGes hemorragicas; maior biodisponibilidade; reducdo marcada na
variacdo interindividual, reducdo na frequéncia de dosagem; sem necessidade de
monitorizagdo laboratorial; menor incidéncia de trombocitopenia; maior aceitagédo por parte

do paciente e maior potencial para uso em ambulatério.

De acordo com Morais e Campos. (2008, p.19), as HNF possuem algumas limitagdes, como:
variabilidade interindividual, resposta imprevisivel, risco de hemorragia, necessidade de

monitorizacao, trombocitopenia e osteoporose e dosagem frequente.

Morais e Campos. (2008, p.19), afirmam, que estudos recentes, mostram que as HBNF,
administradas na forma subcutanea e em doses fixas e ajustadas ao peso, sdo no minimo tdo
eficazes e possivelmente mais seguras do que as HNF, nas suas varias indicagdes clinicas. A
sua forma de administracdo subcutanea permite a sua utilizacdo em ambulatério, o que reduz
substancialmente os periodos de internamento, possibilitando a reducéo de custos e tornando-

se mais convenientes para 0s pacientes.

Heparina ndo fraccionada (HNF):

Segundo a British Society for Haematology (2006), a quantidade de HNF deve ser expressa
em Unidades Internacionais (Ul) e ndo em mg/ml, ja que o niumero de Ul por mg de heparina
ou por ml difere consoante as preparaces. No tratamento com HNF administra-se um bolus
inicial intravenoso de 5000 Ul, seguidos por taxas de infusdo de 1000 Ul/hora e sé@o ajustadas
para alcangar um TTPA de 1,5 a 2,5 vezes acima do valor de controlo (Scully C. et al., 2002)

A heparina ndo é absorvida por via oral, portanto deve ser administrada via intravenosa ou
subcutanea, além disso, a monitorizacdo regular e frequente ajuste da posologia determinam

que a heparinoterapia seja limitada, em grande parte, a ambientes hospitalares.

Embora o TTPA seja o teste mais utilizado para monitorizar a HNF, de acordo com Morais e
Campos, (2008, p.20) todos os doentes internados a fazer HNF devem ser avaliados com um
estudo sumario da coagulacéo (TTPA, TP e contagem plaquetéria).
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- TTPA que monitoriza a heparina, a partir da qual se ajusta a dose de heparina.
- TP que avalia uma possivel associacdo a anticoagulacao oral.
- Contagem plaquetéria, para despiste de trombocitopenia induzida pela heparina.

Antidoto: protamina, 1mg para cada 100Ul de heparina administrada nas Gltimas 3 a 4 horas,

até a um méaximo de 50mg.

Heparina de baixo peso molecular (HBPM):

As HBPM (tabela n°7), apresentam uma menor actividade anti Il1-a, prolongando o TTPA em
menor extensdo que HNF, sendo que nas doses habituais, o TTPA esta praticamente dentro do

intervalo de normalidade. (Morais e Campos, 2008, p.21).

Segundo a British Society for Haematology (2006), recomenda-se a vigilancia da actividade
anti-Fxa, no decurso de um tratamento curativo pelas HBPM. Esta actividade deve manter-se
entre 0,5 e 1,0 Ul/ml quando a colheita é efectuada 3 a 4 horas ap0s a injeccdo. Os factores de
variabilidade interindividual do efeito biolégico das HBPM sdo menos acentuados que para as
HNF. Portanto, os ajustamentos de posologia sdo mais raros, as doses ajustadas ao peso e a

frequéncia dos controlos é mais baixa.

HBPM Semi-vida Pico de accdo | Dose profilatica | Dose
(min) (horas) terapéutica
Enoxaparina 129-180 2-4 20-40mg/24h 40-80mg12/12h
1,5mg/kg/24h
Dalteparina 119-139 2,8-4 1x  2500-5000 | 2x  5000-7500
Ul/24h Ul/24h
Nadroparina 132-162 2,2-4,6 1x 2800- | 2x 85Ul/kg/24h
5700U1/24h
Tinzaparina 90 4-6 1x5 0UI/kg/24h | 1x
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175Ul/kg/24h

Tabela n°7-- Caracteristicas das Heparinas de Baixo Peso Molecular. Adaptado de : (Nascimento A. et al., 2008)

Antidoto: 1mg de protamina por 100Ul de HBPM efectuada.

Ao contrario de outros farmacos da mesma classe, é extremamente dificil comparar a eficacia
de uma HBPM com outra, devido as diferencas do peso molecular e as propriedades

farmacodinamicas (Litlle et al., 2002).

4.iii- Fibrinoliticos:

Os fribrinoliticos sdo farmacos que estimulam a converssdao do plasminogénio inactiva
presente no sangue, em plasmina activa. Esta ¢ uma enzima que degrada a fibrila, a proteina

fibrilhar que forma o trombo.

Sdo utilizados na profilaxia e tratamento do enfarte do miocardio, para dissolver de
emergéncia o trombo que oclui a artéria, no AVC, limpar veias trombosas e embolia

pulmonar trombotica. Mas podem provocar hemorragias, novos AVCs e hipotensao.

Entre os fibrinoliticos mais utilizados temos a estreptoquinase, reteplase, alteplase, duteplase
e tenecteplase (Nascimento A. et al, 2007).

5 — Medidas hemostaticas locais:

As hemorragias causadas tanto no trans-operatério como no pos-operatério, tém constituido
uma condigdo preocupante ao medico-dentista, levando-o a realizagdo de varias manobras, as

quais possam promover a hemostase local (Della-Valle A. et al., 2003).

Até recentemente, varios estudos recomendavam o uso de terapia de reposicdo com factores
de coagulacéo para fins de profilaxia e /ou tratamento dos episodios de hemorragia durante a
consulta odontoldgica. Mas com a melhoria das técnicas e materiais, que proporcionam uma
melhor hemostase local, o0 uso de medidas hemostaticas locais eficazes que elevem e
assegurem uma maior estabilizacdo a formacdo do coagulo no local da cirurgia tornou-se

extremamente importante (Oz et al., 2003; McBee et al., 2005).
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Agora no que diz respeito aos melhores métodos para assegurar a hemostase, ainda ha
divergéncias. De acordo com Carter et al. (2003) e McBee et al. (2005), é necessario que se
interrompa a terapéutica anticoagulante para evitar complicacbes hemorragicas pos-
cirtrgicas. Mas Brennan et al. (2002), Scully C. et al. (2002), Carter et al (2003), Scully C. et
al. (2005), Marques et al. (2005), Sacco et al. (2006), Cervero et al. (2007) e Sacco et al.
(2007), recomendam a execucgao de cirurgias orais, em pacientes que efectuam anticoagulacao
controlada, com o uso adicional de medicacdo tdpica ou regional. Tendo-se mostrado um

método muito eficaz no tratamento de hemorragias dentéarias.

Segundo Carter et al. (2003) e Marques et al. (2005), é necessario um equilibrio dindmico
entre a formacéo de fibrila e a sua dissolucdo para assegurar a hemostase na cavidade oral,
este equilibrio é influenciado pelo ambiente oral externo, pelo plasminogénio ou pelos

activadores do plasminogénio.

5.i — Materiais hemostatico:

Os materiais hemostaticos participam em geral no processo de formacdo do coagulo
sanguineo, que consiste na converssao da protrombina, na formacdo de fibrila e, finalmente,
na retraccdo do coagulo. Podem ser topicos, selantes de fibrila, antifibrinoliticos e matrizes
hemostéticas (Hong et al., 2006).

Para Malmquist te al. (2008), um hemostatico oral ideal devera ser seguro, biocompativel,
bacteriostatico, com elevada capacidade hemostatica, dissolver na primeira semana pés-
cirurgia, de facil aplicacdo, ser facilmente esterilizavel, de baixo custo, reaccédo tecidual

minima e ndo deve apresentar resposta antigénica.

O médico-dentista, que trate doentes hipocoagulados, devera possuir bastante conhecimento
sobre as técnicas e materiais hemostaticos, para aquando de uma hemorragia, permitir-lhe

saber quando e como aplicar determinada técnica (McBee et al., 2005), (Rada et al., 2006).

5.i.i = Antifibrinoliticos:

Antifibrinoliticos, tais como, o acido aminocaproico e acido tranexamico, actuam inibindo a

proteina activadora do plasminogénio, impedindo a formacdo da plasmina, proteina

35



Cirurgia oral em hipocoagulados

responsavel pela lise da fibrila (Santos, 2002; Scully C. et al., 2002; Carter et al. 2003; Ramli
et al., 2005).

Sdo derivados do aminoacido lisina, o0 AT é de 6 a 10 vezes mais potente que o0 EACA.
Apresenta maior afinidade pelo plasminogénio, a sua actividade antifibrinolitica ¢ mais

sustentada e tem a semi-vida plasmatica mais prolongada (Santos, 2002).

O OH

“NH,
Imagem n°4 - Férmula quimica do AT adaptado de : Santos. (2002)

O peso molecular do AT é de 157 daltons que mostra que é uma molécula pequena. Segundo
Dun e Goa (cit in. Santos, 2002), no trabalho de revisdo que fizeram sobre o AT, relatam que

a actividade antifibrinolitica deste isomero foi descrita pela primeira vez em 1964, no Japéo.

Os efeitos adversos sdo raros, incluem nauseas, vomitos e diarreia; e em pacientes com

insuficiéncia renal, a dose deve ser reduzida (Santos, 2002; Zellin et al., 2004).

Segundo Carter e tal. (2003) a eficacia destes farmacos deve-se ao facto da sua concentracédo
na saliva permanecer elevada, durante algumas horas apds o seu uso local. A duracdo de

accao de um bochecho séo cerca de 6 horas, pelo que se recomenda o uso de 4 vezes ao dia.

Varios estudos indicam que o antifibrinolitico mais utilizado é o acido tranexamico, e mostra
uma grande eficacia em doentes com problemas na hemostase e em doentes com problemas
na coagulacao (Vicente Y. et al., 2002; ScullyC. et al., 2002; Carter et al., 2003; Carter et al.,
2003; Zellin et al., 2004).

Em medicina dentaria o AT ¢é usado sob a forma de bochecho, como solucdo de irrigacdo no
local da cirurgia ou a embeber a gaze usada para compressao no pés-operatorio imediato
(Scully C. et al., 2002).

Em Portugal utiliza-se o &cido aminocaproico, analogo do acido tranexamico, uma vez que o

AT ndo existe no mercado portugués (Marques et al., 2006)
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De acordo com Carter et al. (2003) os antifibrinoliticos sdo muito eficazes, porque existem na
saliva e nas células epiteliais orais activadores da fibrinélise, bem como pela auséncia de

inibidores da fibrindlise na saliva.

5.1.1i- Cola de fibrila (selante de fibrila):

Segundo Bergel (cit. in Erdogan et al., 2007) os primeiros selantes bioldgicos foram
introduzidos no comeco do século transacto, quando a fibrila foi descoberta. Desde 1970 que
a cola de fibrila € comercializada na Europa, com bons resultados (Erdogan et al., 2007).

De acordo com varios autores a cola de fibrila, também conhecida como selante de fibrila, é
um material adesivo biol6gico, cuja finalidade é a de agente cirurgico hemostatico (Taormina
G et al., 2003; Carter et al., 2003; Brewer et al., 2006; Filho AMB et al., 2006; Erdogan et al.,
2007). Foi desenvolvido para reproduzir a ultima fase do mecanismo da coagulacdo, com a
formacdo de um codgulo estavel, também promove melhoria da cicatrizacdo local, selamento
tecidual e suporte para a sutura. (Carter et al., 2003; Hong et al., 2006; Berwer et al., 2006;
Erdogen et al., 2007).

A cola de fibrila € composta por factores da coagulacao (fibrinogénio, factor VII e trombina),
por um agente fibrinolitico (aprotinina) e cloreto de calcio (Taormina G et al., 2003; Carter et
al., 2003; Brewer et al., 2006; Erdogan et al., 2007). Estes factores estdo separados em dois
componentes, um com o factor VIl e a aprotinina e o outro, com a trombina e o cloreto de
calcio, que quando misturados, a temperatura ambiente, a trombina converte o fibrinogénio
em fibrila, de forma que a coagulacdo se inicie e a mistura solidifica-se (Bennett J.D. e
Rosenberg M.B., 2002, pp.289; Hong et al., 2006; Filho AMB et al., 2006).

Tem como principais desvantagens, o custo, a transmissdo de doencas infecto-contagiosas, a
utilizacdo a temperatura ambiente (uma vez que tém de estar armazenados no frigorifico,
impedindo a utilizacdo em caso de urgéncia) e doentes alérgicos a produtos bovinos (Carter et
al., 2003; Brewer et al., 2006; Hong et al., 2006; Filho AMB et al., 2006).

Deve ser usado preferencialmente para preencher cavidades, ap0s a extraccao dentaria, deve
ser colocado dentro do alvéolo, de forma a preenché-lo completamente, sendo a sutura de uso

obrigatério. Em doentes que ndo consigam seguir o esquema posoldgico dos bochechos com
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antifibrinolitico, e em procedimentos cirdrgicos mais extensos. (Carter et al., 2003; Carter et
al., 2003; Carter et al., 2003).

Imagem n°5 - Colocacdo de um selante de fibrila de : Santos et al. (2006)

5.i.iii — Gelo:

O uso do gelo pode exercer um papel eficiente como meio hemostatico local apds traumas ou
cirurgias na cavidade oral. Pode ser utilizado intra ou extra-oralmente, durante as primeiras 24

horas do procedimento cirargico ou do trauma.

5.i.iv — Esponja de gelatina reabsorvivel:

E um material muito comum na clinica dentaria, uma vez que é utilizado no controlo de
pequenas hemorragias. E produzida de gelatina de pele de porco, sendo um material muito
maleavel e poroso. Actua por compressdo das paredes do alvéolo e fornece uma matriz
mecanica em que as plaquetas ficam presas entre os poros, o que facilita a coagulacéo
(McBee et al., 2005; Rada. 2006).

Dissolve-se ao fim de sete dias e é reabsorvida ao fim de 4 a 6 semanas. Ndo possui
propriedades bactericidas, podendo promover a acumulacdo de placa bacteriana no alvéolo,
podendo tornar-se num foco infeccioso (Hong et al., 2006).
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5.1.v — Matriz de gelatina com trombina:

E um selante hemostatico, composto por uma matriz de gelatina de origem bovina e um

componente de trombina de origem humana (OZ et al., 2003).

De acordo com OZ et al., (2003), adapta-se a superficies irregulares, resultando no contacto
intimo dos granulos de gelatina coma superficie dos tecidos no local da hemorragia e apenas

requer a presenca do fibrinogénio do proprio dente. E reabsorvido ao fim de 6 a 8 semanas.
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111 — Discussao

O hipécoagulado na medicina dentéria:

Imagem n°6- Procedimento cirdrgico (Santos e tal., 2006).
1 — Historia médica e clinica:

Uma historia médica acurada é a informacdo mais importante que o dentista pode ter quando
decide se o paciente pode submeter-se, com seguranga, ao tratamento odontoldgico. A
entrevista da histéria médica e clinica devem ser personalizadas para as necessidades de cada
paciente. Numa histéria médica completa deve-se obter os dados biograficos, a queixa

principal, a historia da doenga actual e a historia medica (Petersson et al., 2005, p.4)

Os pacientes com desordens sanguineas ou a efectuarem terapéutica anticoagulante
geralmente estdo conscientes do seu problema, permitindo que o clinico tome as precaucfes
necessarias antes de qualquer procedimento cirtrgico. No entanto, em muitos pacientes, 0
tempo de hemorragia prolongado ap6s a extrac¢do de um dente pode ser a primeira evidéncia
de que existe uma desordem sanguinea, portanto, todos os pacientes devem ser questionados
sobre a coagulacdo. Uma histdria de epistaxe (hemorragia nasal), hematomas frequentes,
hemorragia menstrual intensa e hemorragias espontaneas devem alertar o cirurgido-dentista
para a possivel necessidade de uma avaliacdo laboratorial da coagulacdo pré- cirdrgica
(Petterson et al., 2005, p.19)

E necessario estar atento a todos estes factores, uma vez que, a maioria das decisdes
importantes relacionados com procedimentos de cirurgia oral é tomada bem antes de o

medico-dentista administrar qualquer sistémico.

Quando os pacientes relatam que estdo a receber medicacdo anticoagulante, os médicos
dentistas devem identificar qual a razdo da terapéutica, avaliar o possivel beneficio ou risco de

alterar a medicacdo, ter o conhecimento do testes laboratoriais usados para obter os niveis da
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coagulacdo, estar familiarizado com os materiais e métodos hemostaticos, saber quais as
complicacBes associadas a hemorragias prolongadas ou incontrolaveis, e consultar o
hematologista do paciente e discutir o tipo de tratamento dentario e investigar a necessidade
de alterar o regime anticoagulante (Jeske et Suchko, 2003).

Factores que aumentam o risco hemorragico em doentes sob o efeito de anticoagulagdo

- Provavelmente o factor de risco mais importante

para a hemorragia intracraniana.

) ) - Risco aumenta drasticamente para INR>4.

Intensidade do efeito
anticoagulante - VariacOes elevadas do efeito anticoagulante,

independentemente do INR médio.

- Coagulopatias.
- Doenga cérebro- vascular.

- ldosos, especialmente > 65 anos e com INR> ao

nivel terapéutico.

- Histéria de hemorragia gastrointestinal.
- Lesdo génito-urinaria.

o - Neoplasia maligna.

Caracteristicas do doente
- Insuficiéncia renal.
- Diabetes mellitus.
- Anemia.

- Alimentacdo e absorcao intestinal deficientes.

- Alcoolismo.

- Acido acetil-salicilico e salicilatos.
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- Anti-inflamatorios ndo- esterdides.

Utilizagdo concominante de - Farmacos que alteram a fungdo plaquetaria (ex:
farmacos que interferem coma | ticlopidina, clopidrogel, dipiridamol).

hemostase ) i
- Farmacos que alteram a sintese de factores da

coagulacao dependentes da vitamina K.

- Maior risco no periodo inicial da terapéutica ( até 90

B o dias).
Duragéo da terapéutica

- Risco cumulativo relacionado com a duragdo do

tratamento com anticoagulantes orais.

Tabelan®8 - Factores que aumentam o risco hemorragico em doentes sob o efeito de anticoagulacdo. Adaptado
de : (Marques et al., 2005)

2 - Tratamento preventivo:

A manutencdo de uma boa saude oral ndo depende apenas do médico dentista, é necessario
uma enorme colaboracgéo por parte do paciente.

O médico-dentista devera realizar uma ac¢do preventiva e educacional com cada paciente,
onde devera ensinar a técnica de escovagem correcta, estimular o uso do fio dentario e

colutérios e ensinar a visualizar a placa bacteriana.

Deve administrar solucdes fluoretadas para individuos com alto risco de carie, exceptuando

aqueles provenientes de regides onde ha fluoretacdo das aguas.

O paciente deve ser informado de que, mesmo na presenca de pequenas hemorragias, a

higiene oral deve ser mantida, visando a preservacdo da integridade periodontal.

3 — Controlo da dor e anestesia bucal.

Derivados do paracetamol e da dipirona sdo as drogas indicadas para o controlo da dor de
origem odontoldgica em pacientes hipocoagulados (Mahé I. et al., 2005). A aspirina e 0s seus
derivados estdo contra-indicados em funcdo da sua actividade inibitéria da agregacdo
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plaquetaria. A indicacdo do uso de anti-inflamatorio para tais pacientes é restrita em funcéo
das suas actividades antiagregantes, devendo o hematologista ser consultado antes da sua

prescricéo.

De acordo com varios autores ndo ha restricdes quanto a presenca de vasoconstritores nos
anestésicos bucais. Em relacdo a técnica anestésica, existem estudos efectuados com anestesia
local e anestesia troncular do nervo dentario inferior sem que a estas se associem

complicacdes hemorragicas (Evans et al., 2002; Lochart et al., 2003; Scully C. et al, 2002)

Para Scully C. e Wolff (2002) os procedimentos cirurgicos em hipocoagulados devem ser
executados preferencialmente de manha e no inicio da semana, para permitir que a hemostase
ocorra antes do paciente se deitar e para evitar problemas durante o fim-de-semana. O
anestésico devera ser 2% de lidocaina com 1:80,000 ou 1:100,000 de epinefrina, caso o
paciente seja um consumidor de cocaina ou um paciente cardiaco, a epinefrina deve ser

evitada.

De acordo com Brewer et al. (2006), deve-se utilizar o paracetamol para controlar a dor. Nao
se deve utilizar aspirina devido ao seu efeito inibidor da agregacdo plaquetaria. O uso de
gualquer medicamento anti-inflamatorio ndo esterdide deve ser discutido com o
hematologista, devido ao efeito que estes medicamentos tém na agregacdo plaquetéria.
Quanto ao uso de vasoconstritores no anestésico ndo colocam quaisquer limitagdes. Segundo
estes autores, se for efectuado o bloqueio dentério inferior, ou infiltracdo lingual é necessario
recorrer a métodos hemostaticos locais, mas ndo serdo necessarios métodos hemostaticos nas

infiltragcdes bucais, anestesia intra-ligamentar e intra-papilar.

Segundo Mahé | et al. (2005), as pessoas que efectuam medicagdo anticoagulante devem ser
avisadas que existem interac¢des quando sdo medicadas com paracetamol, para o controlo da
dor. Esta interaccdo pode ser minimizada por monitorizacdes regulares do INR, e ndo é
necessario reduzir a dose se os valores se mantiverem constantes. O paracetamol pode
continuar a ser escolhido, mas a dose e a duracdo da terapéutica devem ser menores, quanto

possivel. Sendo aconselhado como dose maxima de paracetamol de 4g/dia.
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4 — Pré- operatério:
4.i — Desordens Sanguineas:

As desordens sanguineas podem ser classificadas como deficiéncia dos factores de
coagulacao, desordens plaquetarias, desordens vasculares ou desordens fibrinoliticas (Patton
LL, 2003), podendo levar a hemorragias médias e severas, ou, ocasionalmente, a tromboses
(Brown D.L., 2005).

O tratamento dos pacientes com desordens sanguineas, que requerem cirurgia oral, ndo pode
ser baseada num protocolo rigido, depende da natureza da desordem (Moreno GG et al.,
2005). As deficiéncias de factores especificos, como os da hemofilia A, B ou C ou doenca de
Von Willebrand, geralmente séo tratadas pela administracdo pré-operatéria de um factor de
reposicdo e pelo uso de um agente antifibrinolitico, como o acido tranexamico ou é&cido
aminocaproico. O hematologista decide a forma, na qual o factor de reposicdo é administrado,
com base no grau de deficiéncia do factor e histéria de reposicdo do factor do paciente
(Abdelrazik N. et al., 2007).

Segundo Moreno GG et al. (2005), para o tratamento de pacientes com desordens sanguineas
€ necessario avaliar o tipo de desordem envolvida, o tratamento ideal para a desordem, se 0
tratamento base deve ser alterado de acordo com as necessidades do tratamento dentario,
avaliar se as modificacOes a efectuar irdo envolver terapia de reposicdo, ou drogas capazes de
aumentar o nivel dos factores em falta, avaliar as drogas contra-indicadas, a semi-vida dos

factores de transfuséo.

De acordo com Lockhart PB et al. (2003), o nimero minimo de plaguetas para que se efectue
uma cirurgia dentaria é de 50,000/pL, em cirurgias severas é necessario um valor superior a
100,000/pL. sendo necessério terapia de reposicdo em valores inferiores. Normalmente, a
transfusdo plaquetéria é efectuada 30 minutos antes da cirurgia.

Segundo Lockhart PB et al. (2003) e Patton LL (2003), as desordens vasculares séo raras e
associadas a hemorragias pequenas, confinadas a pele e mucosas; sendo possivel o
procedimento cirdrgico com medidas hemostaticas locais. Quanto as desordens fibrinoliticas,
é muito importante o seu reconhecimento e 0s procedimentos cirargicos devem ser realizados

segundo as instrugdes do médico hematologista responsavel.
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Filho AMB et al. (2006), concluiram na sua revisdo bibliografica, que pacientes com
coagulopatias hereditarias e adquiridas que a avaliacdo sobre o tratamento dentario deve ser
efectuada com a ajuda do hematologista responsavel. E que as novas técnicas de hemostase
local, como a cola de fibrila, reduzem a necessidade de reposi¢do com factores de coagulacao,

diminuindo o custo do tratamento.

Gupta et al. (2007), defendem na sua revisdo, que ndo se deve utilizar técnicas de bloqueios,
em pacientes com coagulopatias, uma vez que, pode levar & formacdo de hematomas. As
técnicas infiltrativas e intra-ligamentar sdo as de eleicdo. Devendo ser utilizadas materiais e

técnicas hemostaticas.

Na maior parte dos casos, ndo € necessario suspender a terapéutica com aspirina, ou com
outras drogas antiplaquetérias, pois as medidas hemostaticas locais sdo suficientes para
controlar a hemorragia. O hematologista do paciente deve ser consultado antes de qualquer

decisdo sobre a terapéutica do paciente.

Em pacientes medicados com varfarina, antes de qualquer procedimento cirirgico deve-se
determinar o INR. O nivel terapéutico normal é de 2,0 a 3,0. De acordo com as
recomendacOes actuais, a maior parte dos procedimentos cirurgicos pode ser realizada sem
alterar a medicacéo, desde que o INR seja inferior a 3,0. E importante considerar o risco da
reducdo do nivel de anticoagulacdo em pacientes medicados com varfarina, devido ao risco de

ocorrer um acidente tromboemboélico.
4.ii - Anticoagulantes orais:

Os procedimentos de cirurgia oral em pacientes submetidos terapéutica anticoagulante oral
sempre foram muito controversos, sobrepondo-se por um lado o risco de hemorragia, podendo
provocar um trismus ou uma obstrugdo das vias aéreas, frente ao aparecimento de fendmenos
embolicos, em caso de suspender os mesmos (Bailey BMW cit in: Evans IL et al., 2002).
Alguns autores propde a suspensdo da terapéutica durante varios dias antes do procedimento
cirdrgico, outros a substituicdo por heparina em pacientes de alto risco, enquanto outros
defendem que a medicacdo deve ser mantida, caso sejam utilizados materiais e métodos

hemostaticos.

Diversos estudos clinicos remetem para a necessidade de ajustar os niveis orais dos
anticoagulantes antes dos procedimentos dentarios. A actividade dos anticoagulantes é

expressa utilizando o international normalized ratio (INR). Para um individuo que ndo esteja
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medicado com anticoagulantes o valor normal de INR é 1,0. O INR deve ser verificado antes
dos procedimentos dentarios, idealmente 24h antes do procedimento (Evans IL et al., 2002;
Zanon et al., 2003; Lockhart et al., 2003).

H& mais de 500 artigos em que se refere a suspensdo do tratamento anticoagulante para
diversos procedimentos dentarios (Wahl cit. in Vicente Barrero, 2002). Apesar da grande
parte dos pacientes nestes estudos ndo apresentarem complicagdes, 4 deles morreram por
complicacdes embdlicas e 1 sobreviveu a dois processos embolicos. Embora se trate de uma
pequena percentagem (aproximadamente 1 %), as consequéncias sdo nefastas, o que deve ser,

previamente, levado em conta.

Pelo contrario, dos 2400 casos de procedimentos dentarios documentados, realizados em 950
pacientes sem suspenderem a terapéutica anticoagulante, s6 foram descritos 12 casos de
complicacdes hemorragicas, que foram tratadas de forma satisfatéria (Wahl cit. in Vicente
Barrero, 2002).

Em 1994 e 2000, Patton et al. (cit. in Sacco et al., 2007) e Russo et al. (cit. in Sacco et al.,
2007), respectivamente, concluiram nos seus estudos que se deveria recomendar a suspensao

do tratamento anticoagulante oral alguns dias antes da intervencéo cirurgica.

A European Society of Cardiology (cit. in Marques te al., 2005) preconiza a néo interrupgéo
da terapéutica anticoagulante, contudo o INR devera manter-se entre 2,0-3,5.

De acordo com Wahl (cit. in Pototski e Amenabar, 2007) e Beirne (2005), apenas 0% a 3,5%
das hemorragias pos-operatorias, ndo podem ser controladas com medidas e materiais

hemostaticos locais.

O tratamento anticoagulante, ndo deve ser suspenso antes de extrac¢des dentarias, sem uma
boa razdo, uma vez que esta relatado 4 casos de acidentes tromboembdlicos fatais apds ter
sido retirada a medicacdo anticoagulante. E ndo foi encontrado relatos de hemorragias pos-
operatorias sérias em pacientes que continuaram com a medicacdo. (Evans IL et al., 2002)

Martinowitz te al. (cit. in Beirne, 2005), em 1990, seguiu 40 pacientes, nos quais foram
efectuadas 63 extraccdes sem alterar a terapéutica anticoagulante. Foram utilizados métodos
hemostaticos locais, e no dia da cirurgia os INRs variavam de 2,5 a 4. Ndo houve hemorragias
prolongadas. Apenas um paciente teve uma hemorragia no 3° dia pos-operatério, que foi

controlada mordendo uma gaze.
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Num estudo efectuado por Wahl (cit. in Scully C. et al., 2002) foram efectuados mais de 2400
procedimentos cirurgicos em 950 pacientes que efectuavam terapéutica anticoagulante e
apenas 12 necessitaram mais do que as medidas hemostaticas locais para controlar a

hemorragia.

Wahl (cit. in Evans IL et al., 2002), efectuou uma revisdo, em 1998, em que concluiu haver
pouca ou nenhuma diferenca em hemorragias pds-operatdrias entre pacientes que tinham a

coagulacdo normal e pacientes que recebiam medicacdo anticoagulante.

Em 1998, Bodner te al. (cit. in Beirne, 2005), realizaram um estudo com 69 pacientes, dos
quais 49 apresentavam no dia da cirurgia INR superior a 2. Utilizaram medidas hemostaticas
locais, tais como, esponjas de gelatina reabsorvivel, selantes de fibrila e suturas. N&o
obtiveram casos de hemorragia prolongada, mas 3 pacientes tiveram hemorragias menores no

1° dia de pds-operatorio, que foram controladas por presséo.

Em 1998, Devani te al. (cit. in Beirne, 2005), dividiram 65 pacientes que necessitavam de 133
extracgGes em 2 grupos. O 1° grupo suspendeu a toma de varfarina 2 dias antes da cirurgia e o
outro grupo manteve a terapéutica com varfarina. Em todos os alvéolos colocaram celulose
oxidada reabsorvivel e suturaram. Os pacientes do 1° grupo recomecarem a terapéutica de
varfarina no dia da cirurgia. O INR no dia da cirurgia era de 1,6 para o 1° grupo e de 2,7 para
0 2° grupo. Ambos grupos obtiveram um paciente com hemorragias pos-operatorias, que

foram controladas utilizando mediadas hemostaticas locais.

Em 1999 e 2001, Blinder te al. (cit. in Jeske e Suchko, 2003), concluiram que medidas
hemostaticas locais, tais como, esponjas de gelatina e suturas sdo suficientes para prevenir

hemorragias pds-operatdria sem pacientes que recebem terapéutica anticoagulante.

Em 2000, Campel te al. (cit. in Beirne, 2005), no seu estudo compararam as hemorragias entre
pacientes que ndo faziam terapéutica anticoagulante e pacientes que faziam. Os que
efectuavam terapéutica anticoagulante foram divididos em 2 grupos, uns suspenderam a
terapéutica 3 a 4 dias antes do procedimento cirdrgico e os outros mantiveram. No dia da
cirurgia o INR dos dois grupos que faziam anticoagulacdo era de 2. N&o obtiveram
hemorragias pds-operatdrias em nenhum dos 3 grupos.

De acordo com Scully e Wolff (2002), o simples facto de parar a toma de varfarina, nao
significa necessariamente a diminuicdo do risco de hemorragia, significa sim, uma
hipercoagulatividade. Para estes autores a administracdo de varfarina devera continuar, apenas
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se preveja problemas hemorragicos sérios. Mas, em todo o caso, a tratamento anticoagulante,

nunca devera ser alterado sem o consentimento do hematologista responsavel.

Para Scully C. e Wolff (2002), os pacientes que efectuam terapéutica anticoagulante podem
ser divididos em 3 grupos: no 1°- pacientes que necessitam de procedimentos cirargicos de
pequeno risco, a medicacdo ndo deverd ser alterada, no 2°- pacientes em que exista algum
risco, a terapéutica com varfarina devera ser interrompida 2 dias antes da cirurgia, no 3°- para

procedimentos cirurgicos de alto risco devera efectuar-se a substituicdo por heparina.

Segundo Scully C. e Wolff (2002) procedimentos cirdrgicos de baixo risco (extraccdo de 1 a 3
dentes) em pacientes com INR inferior a 3,5 devem ser efectuados apenas com métodos
hemostaticos locais ou topicos, como, esponja de gelatina reabsorvivel, cola de fibrila e acido
tranexadmico. Os procedimentos cirdrgicos de médio e alto risco em pacientes com INR

superior a 3,5 e com factores de risco presentes devem ser efectuados no hospital.

No seu estudo Evans I.L. et al. (2002), investigaram se era necessario suspender a terapéutica
com varfarina em pacientes com o INR dentro dos niveis terapéuticos. Dividiram
aleatoriamente os pacientes em dois grupos, 1° grupo- 52 pacientes suspenderam a varfarina 2
dias antes da extracgéo e, 2° grupo- 57 pacientes continuaram com a medicagdo. O INR no dia
da cirurgia para 0s pacientes que continuaram a terapia era de 2 a 4 e para 0s que
suspenderam era inferior a 2. Em ambos os grupos foram utilizadas medidas hemostaticas
locais, celulose oxidada e sutura. Obtiveram mais problemas hemorragicos no 2° grupo (1°
grupo- 14%, 2° grupo- 26%), apesar de a diferenca nédo ter sido significativa. Estes autores,
concluiram no seu estudo que apesar do aumento de problemas hemorrdgicos nos pacientes
que continuaram com a medicagédo, ndo aparenta ser um problema clinico importante. Uma

vez que quase todas as hemorragias foram controladas por simples pressao.

Vicente Barrero et al. (2002), efectuou um estudo com 125 pacientes que efectuavam
medicacdo anticoagulante, nos quais foram realizadas 367 extraccOes; entre dos quais apenas
1 paciente (0,4%) experimentou complicagcbes hemorragicas sérias. No qual finalizaram que
ndo se deve suspender o tratamento anticoagulante previamente a cirurgia oral. Deveriam ser
realizados controlos multi disciplinares, especialmente em pacientes, cuja idade seja superior

a 65 anos e com patologias concominantes, como a insuficiéncia renal, e a anemia e etc.

Zanon et al. (2003) utilizaram no seu estudo 500 pacientes, dos quais 250 estavam medicados

com varfarina e os outros 250 ndo tomavam anticoagulantes. Foram utilizadas medidas
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hemostaticas locais e suturas nos pacientes medicados, enquanto no outro grupo apenas se
utilizaram suturas. Foi utilizada uma gaze molhada com &cido tranexdmico nos pacientes
medicados. No dia da consulta 172 dos pacientes medicados apresentavam valores de INR
superiores a 2 e apenas 78 possuiam valores inferiores a 2. Quatro pacientes do grupo
medicado e 3 do grupo de controlo apresentaram hemorragias que forma controladas com
medidas hemostéaticas locais. Concluiram ndo haver diferencas significativas entre pacientes
medicados com varfarina e pacientes que ndo efectuem qualquer tipo de tratamento
anticoagulante, desde que sejam utilizadas medidas hemostaticas locais e 0 INR esteja dentro

dos niveis terapéuticos.

Beirne (2005), concluiu na sua revisao que parar a medicagdo com varfarina ou alterar, para
extraccOes dentarias, ndao € suportado por evidéncias clinicas. O risco de desenvolver
hemorragias pds-operatorias que ndo possa ser controlado usando medidas hemostaticas

locais é tdo baixo que ndo é necessario para com a varfarina.

Segundo Petersson et al. (2005, p.20), a maioria dos médicos permite que o TP caia para 1,5
INR durante o periodo operatério, o que proporciona coagulacdo suficiente para uma cirurgia
segura. A varfarina é suspensa 2 a 3 dias antes da cirurgia. No dia da cirurgia, € verificado o
TP, se 0 INR estiver entre 1,5 e 2,0, a cirurgia pode ser realizada. Se o INR estiver acima de
2, a cirurgia deve ser adiada até se obter um INR de 1,5. A terapia com varfarina pode ser

assumida no dia da cirurgia.

De acordo com Marques et al. (2005), a terapéutica com varfarina ndo deve ser interrompida
desde que o INR seja de 2,0-3,5. Associada a irrigacdo ou compressdo imediata da zona
intervencionada com compressa molhada em &cido tranexamico e bochechos com 10ml de
solucdo aquosa de acido tranexamico a 4,8% e posterior expectoracdo, durante 2 minutos, 4

vezes ao dia, durante 7 dias.

Salam et al. (2006), realizaram um estudo com 150 pacientes, dos quais 101 tinham o INR
inferior ou igual a 2,5, e 0o INR de 49 era superior a 2,5. Obtiveram hemorragias pos-
operatorias controlaveis em 10 casos repartidos equitativamente pelos dois grupos.
Concluiram que o risco de hemorragias pos-operatérias em pacientes medicados com

varfarina, com INR inferior a 4, ndo é significante clinicamente.

Al-Mubarak et al. (2006), pretendiam avaliar o risco tromboembdlico/ hemorragia em

pacientes que suspendiam ou mantinham a terapéutica anticoagulante. Concluiram que se
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pode efectuar extraccbes em pacientes medicados com anticoagulantes, desde que o INR se
mantenha igual ou inferior a 3,0 e se realizem medidas hemostaticas locais efectivas. A
decisdo de suturar ou ndo deve ser avaliada individualmente, caso a caso, de acordo com o

trauma efectuado e o0 nimero de extraccGes efectuadas.

Na opinido, de Ferrieri GB et al. (2007), é possivel efectuar procedimentos cirrgicos em
pacientes medicados com anticoagulantes, desde que se realize um protocolo pré-operativo
compreensivo em relacdo aos riscos tromboembdlicos/hemorragicos, se utilize uma técnica

atraumatica e se adopte instrucfes pos-operatorias.

Em 2007, Sacco et al. avaliaram se era possivel realizar cirurgias orais em pacientes
medicados com anticoagulantes sem suspender o tratamento e concluiram que, usando
simples medidas hemostaticas locais, ndo é necessario reduzir a terapéutica anticoagulante em

pacientes que realizem extrac¢Oes dentarias de rotina.

Aframian et al. (2007), concluiram na sua revisdo, que para pacientes com o nivel terapéutico
de INR inferior ou igual a 3,5 ndo € necessario interromper ou ajustar a terapéutica
anticoagulante. Pacientes com INR superior a 3,5 devem ser referenciados ao seu

hematologista para ajustarem a sua terapéutica.

Na opinido de Morimoto et al. (2008), é possivel obter uma hemostase eficaz, para a
extraccdo de dentes, em pacientes medicados com anticoagulantes (INR<3,0) ou com drogas

antiplaquetarias.

Morais e Campos (2008,p.16), defendem que, para se efectuarem procedimentos dentarios,
ndo se deve suspender a hipocoagulacéo oral. No dia da consulta deve efectuar um controle da
coagulacdo e se o INR for inferior a 3, pode-se realizar o procedimento dentario, com o0s

devidos métodos hemostaticos locais.

Caso os valores de INR sejam superiores a 3,0. No caso de procedimentos cirrgicos minor,
(biopsias e pequenas cirurgias) deve-se suprimir ou reduzir a dose de varfarine® 3 a 4 dias
antes ou de sintron® 2 dias antes do procedimento. Efectuar controlo da hipocoagulacdo no

dia do procedimento, caso o INR seja inferior a 2 pode realizar o procedimento.

Em procedimentos cirargicos major, no caso do varfarine®, deve-se suspender 4 dias antes da
cirurgia e 2 dias antes da cirurgia iniciar HBPM em dose terapéutica, em caso de sintron®,
suspender 2 dias antes da cirurgia. Suspender HBPM 12 horas antes da cirurgia, efectuar o
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estudo da coagulacdo no dia da cirurgia, se o INR for inferior a 1,5 efectuara cirurgia;
reiniciar HBPM em dose terapéutica 12 horas ap0s a cirurgia; reiniciar ACO (na dose habitual

do doente) quando o doente reiniciar a alimentagéo oral.

4.ii.1 - Heparina:

De acordo com Scully e Wolff (2002), pode-se efectuar actos cirargicos de baixo e médio
risco em pacientes medicados com, heparina. Quando se efectua a suspensao da heparina
pode-se realizar qualquer cirurgia de forma segura nas 6 a 8 horas depois da suspensédo. Caso
seja necessario reverter o efeito da heparina, ou no caso de uma emergéncia, administra-se
endovenosamente protamina numa dose de 1mg para 100Ul de heparina. Deve ser feita uma

consulta no hematologista antes do acto cirdrgico, caso este seja de alto risco.

Jaffer et al. (2003) e Jafri (2004) concluiram que para pacientes com baixo risco de
tromboembolismo ndo € necessario alterar a terapéutica de varfarina para HP ou HBPM e

arriscar ter problemas hemorragicos.

Segundo Jaffer et al. (2003), Jafri (2004) e Dunn e Turpie (2003), alterar a terapéutica para
HBPM néo protege tromboses arteriais em pacientes com proteses valvulares mecanicas ou
fibrilacdo atrial. Recomendam o uso de HP em pacientes que tém um elevado risco de
tromboembolismo. Mas a administracdo de heparina requer alguns dias de hospitalizacédo e
monitorizacdo da coagulagdo antes e depois da cirurgia (Jaffer et al., 2003; Douketis, 2003;
Heuts et al., 2004).

A alteracdo da medicacdo com HBPM é menos custoso do que HP, uma vez que pode ser
administrada sem ser no hospital e ndo requer monitorizacdo laboratorial. Contudo as HBPM
tém de ser administradas subcutaneamente, e tem se ser tomada 4 a 8 dias, enquanto se para e

recomeca a medicacgdo anticoagulante (Jaffer et al., 2003; Douketis, 2003; Heuts et al., 2004).

De acordo com Petersson et al. (2005, p.20), em pacientes que recebam heparina, deve-se
consultar o médico do paciente para determinar a seguranca de interromper a heparina no
periodo pré-operatério. Adiar a cirurgia no minimo 6h ap6s a heparina ter sido suspensa ou
reverter a accdo da heparina com a protamina. Reiniciar a heparina assim que um bom

coagulo se tenha formado.
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As HBPM sdo uma importante opcdo a considerar, nos pacientes cuja terapéutica
anticoagulante necessita de ser interrompida, uma vez que o potencial de hemorragia é muito
alto de acordo com procedimento, mas que o0s niveis dos riscos tromboembélicos sejam
baixos. Uma vez que a maioria dos procedimentos dentérios cirdrgicos, ndo sao considerados
invasivos, a substituicdo para HBPM nestes pacientes é desnecessaria (Pettinger TK e Owens
CT, 2007).

4.iii - Antiagregantes plaquetérios.

De acordo com Owens e Belkin (2005), apenas 20% a 25% de pacientes medicados com
antiagregantes plaquetarios tém um tempo de hemorragia anormal. Pacientes medicados com
antiplaquetarios possuem um tempo de hemorragia prolongado, o que pode ndo ser
clinicamente relevante, porque a maior parte das hemorragias pos-operatorias podem ser

controladas empregando medidas hemostaticas locais (Pototski te Amenabar, 2007).
4.iii.i- Aspirina:

A pesquisa bibliogréfica demonstrou-nos que, em anos anteriores, a maior parte dos estudos
indicavam que se deveria suspender a medicagédo da aspirina antes de qualquer procedimento
cirargico (Conti cit. in Madan et al., 2005; Speechley et Rugman cit. in Madan et al., 2005;
Scher cit. in Madan et al., 2005; Watson et al., cit. in Madan et al., 2005). Contudo, em 1983,
ja Ferrari e Sawson (cit. in Madan et al., 2005) ja haviam comprovado no seu estudo que nao

era necessario suspender a aspirina previamente a um acto cirdrgico.

Nos ultimos anos a pesquisa bibliografica refere que ndo se deve suspender a terapéutica com
aspirina. Lawrence te al. (cit. in Madan et al., 2005), em 1994, recomendaram a continuagéo

da terapia com aspirina, caso o tempo de hemorragia estivesse dentro dos limites.

Ardekian te al. (cit. in Pototski e Amenabar, 2007), no ano de 2000, efectuaram um estudo
com 39 pacientes, medicados com 100mg de ASA diariamente. Dos quais 19 continuaram
com a medicacédo e 20 interromperam a medicagédo 7 dias antes das extracg0es programadas.
Foi efectuado uma hora antes, do procedimento cirurgico, um teste de tempo de hemorragia,
onde o tempo foi relativamente superior nos pacientes que continuaram com a medicacéo.
Mas no final do estudo foi observado que nenhum paciente teve uma hemorragia pos-

operatdria ou apds uma semana incontrolavel.
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Conforme Scully e Wolff (2002) deve ser efectuadas pequenas e médias cirurgias (extraccdo
de 1 a 3 dentes) sem alterar com o tratamento com aspirina. Em pacientes em que lhes sejam
administrados mais de 100mg de aspirina por dia, a hemorragia durante o acto cirirgico é
controlada pelos métodos hemostaticos locais e topicos e pela sutura. Em pacientes que
recebam elevadas doses de aspirina deve-se estabilizar o tempo de hemorragia. Se o tempo de
hemorragia for superior a 20 minutos, ndo se efectua a cirurgia. Em casos em que o paciente
esteja medicado com aspirina e com um anticoagulante ou com tendéncia hemorragica, como
a hemofilia, deve-se suspender a toma da aspirina 7 dias antes da cirurgia, mas sem antes falar

com o hematologista responsavel

Madan et al. (2005), avaliaram o risco hemorragico em pacientes medicados com aspirina em
baixas doses a longo termo, para tal realizaram um estudo com 51 pacientes entre os 45 e 70
anos. Os valores pré-operativos encontravam-se dentro dos limites em todos os pacientes. A
medicacdo ndo foi suspensa em nenhum dos casos, ocorrendo apenas 1 caso de hemorragia
intra-operatéria e nenhuma poés-operatoria. Concluiram que a maior parte das cirurgias orais

menores podem ser feitas sem alterar os regimes de aspirina em baixa dose a longo termo.

Para Petersson et al. (2005, p.20), o médico dentista deve consultar o hematologista do
paciente para determinar a seguranca de suprimir a aspirina por varios dias. Adiar a cirurgia
até que as drogas que inibem a fungdo plaquetéria tenham sido suspensas por 5 dias. Tomar
medidas extra durante e ap6s a cirurgia para ajudar a promover a formacdo e retencdo do

coagulo. Reiniciar a terapia no dia seguinte a cirurgia se ndo houver sangramento presente.

Aframian et al. (2007), concluiram na sua revisdo, que ndo é necessério interromper 0s
regimes de aspirina em baixa dose (100mg/dia ou menos), para se poder efectuar extraccoes

dentarias.

Segundo o North West Medicines Centre de 2004 (cit. in Madan et al., 2005) recomenda que
ndo seja interrompida a medicacdo, em doentes que efectuem terapéutica antiagregante,
apesar de ter sublinhado que ndo sejam extraidos mais de 3 dentes em cada cirurgia e que se
apliguem medidas hemostaticas locais. Igualmente destaca o facto de ser mais perigosa uma

complicacdo tromboembolica do que uma complicacdo hemorragica.

Existem poucos estudos publicados relativamente aos riscos hemorragicos pds-operatorios

com o uso de clopidrogel e dipiridamol. Mas Little et al. (2002), sugerem que 0s pacientes
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medicados com estes medicamentos ndo possuem riscos hemorragicos pos-operatorios

daqueles que sdo medicados com ASA.

5- Per-operatorio:

Conforme Peterson et al. (2005, p.250), a cirurgia deve ser tdo atraumatica quanto possivel,
com incisdes bem definidas e manuseio cuidadoso dos tecidos moles. Deve-se ter cuidado
para ndo traumatizar excessivamente 0s tecidos, ja que tecidos traumatizados tendem a
sangrar por largos periodos. Espiculas dsseas devem ser arredondadas ou removidas. Todo o
tecido de granulacdo deve ser curetado da regido periapical do alvéolo. Deve-se examinar o
ferimento com cuidado, para se verificar se existem hemorragias em artérias especificas, se
houver, deve ser controlada com pressdo directa, se a pressao ndo for suficiente, a artéria deve

ser pingada e suturada com fio reabsorvivel.

Na revisdo bibliografia de Scully e Wolff (2002) defendem que o acto cirargico deve ocorrer
com 0 minimo trauma para o0 0sso e tecidos moles, também se devem adoptar medidas
hemostaticas locais para proteger os tecidos moles e diminuir o risco hemorragico pos-
operatorio. Estes autores sustentam que deve ser efectuada uma cuidadosa curetagem no local
da extraccdo para evitar uma hemorragia excessiva, porque nem sempre a terapéutica
anticoagulante é responsavel pelas hemorragias pds-operatdrias, pode ocorrer uma infec¢do na
area intervencionada. Segundo Scully e Wolff (2002) s&o preferiveis as suturas reabsorviveis,
uma vez que retém menos placa, caso seja utilizado uma sutura reabsorvivel, esta deve ser
retirada ao fim de 4 a 7 dias. Apds a sutura efectuada o paciente devera morder uma gaze

embebida com acido tranexamico durante 10 minutos.

Na revisdo efectuada por Marques et al. (2005) é referido que se deve suturar sempre as
feridas cirdrgicas devido as hemorragias pds-operatdrias, também se deve curetar
meticulosamente as zonas intervencionadas. E que a hemorragia imediata entre doentes sem
terapéutica anticoagulante e doentes hipocoagulados com os valores de INR no intervalo

terapéutico sdo semelhantes, devido ao facto de na cirurgia oral ndo se lesarem grandes vasos.

Em 2008, Al-Mubarak et al., realizaram um estudo sobre a necessidade da sutura em
pacientes que mantenham a terapéutica anticoagulante, e concluiram que a decisao de suturar

deve ser estudada caso a caso, de acordo com o trauma efectuado nos tecidos moles.
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6 - Hemostaticos locais:

Nas ultimas décadas, a continuacdo da terapéutica anticoagulante nos procedimentos
cirargicos orais foi consolidada na literatura internacional, salientando o papel dos
hemostaticos locais. Contudo, existe uma falta de consenso, sobre quais os melhores métodos

para assegurar a hemostase local.

Blinder te al. (cit. in Beirne, 2005) realizaram um estudo em 1999 com 150 pacientes, nos
quais foram efectuadas 359 extracgcbes. Todos 0s pacientes mantiveram a terapéutica
anticoagulante e os INRs no dia da cirurgia variavam de 1,5 a 4. Dividiu os pacientes em 3
grupos de acordo com as medidas hemostaticas utilizadas. No 1° grupo foi utilizado esponja
de gelatina reabsorvivel e sutura; no 2° grupo utilizou esponja de gelatina reabsorvivel e
sutura, mais bochechos de &cido tranexamico 4 vezes por dia durante os 4 dias seguintes a
cirurgia; no 3° grupo utilizou cola de fibrina, esponja de gelatina e suturas. Obteve 11
pacientes com hemorragias pés- operatorias, divididas igualmente entre os grupos. As
hemorragias foram extintas apds ser realizado uma meticulosa curetagem, colocacéo

novamente de materiais hemostaticos e sutura.

Em 1999, Suwannuraks et al. (cit. in Filho AMB te al., 2006), utilizaram selantes de fibrila
para extraccGes dentarias em pacientes com desordens dos factores de coagulacdo, quer
genéticas, quer adquiridas. Foi observada uma hemostase imediata em todos 0s pacientes, e
apenas 1 desenvolveu hemorragias pds-operatorias. Os pacientes foram instruidos a utilizar

durante 7 dias, durante 3 vezes ao dia 0 &cido tranexamico.

Evans et al. (2002), concluiram no seu estudo que bochechar com acido tranexamico previne

hemorragias pds-operatorias.

Blinder et al. (cit. in Evans et al., 2002), concluiram néo existir grandes diferengas entre o0 uso
de &cido tranexamico e esponja de gelatina mais sutura na prevencao de hemorragias pos-
operatorias. Mas Ramstrom et al. (cit. in Evans et al., 2002), concluiram que em pacientes que
continuam com a medicacdo anticoagulante, tem menos hemorragias pos-operatorias aqueles

que utilizam acido tranexamico.

Carter et al. (2003) no seu estudo examinaram a eficacia de 2 hemostéaticos locais diferentes,
em paciente que efectuavam terapéutica anticoagulante e que necessitavam de extracgoes.
Utilizaram 49 pacientes que necessitavam de 152 extrac¢des dentarias e dividiram-o0s em 2

grupos aleatoriamente. O grupo A efectuou bochechos com 10ml de &acido tranexamico a
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4,8%, 4 vezes por dia nos 7 dias seguintes ao acto cirdrgico e colocaram celulose oxidada
reabsorvivel. O grupo B recebeu cola de fibrina autéloga. O INR foi controlado no dia da
cirurgia, todas as cirurgias foram realizadas em ambulatorio e pelo mesmo cirurgido. Estes
autores concluiram que se pode efectuar extraccdes dentarias sem modificar a terapéutica
anticoagulante, e que o método hemostatico local mais eficiente € com celulose oxidada
reabsorvivel com acido tranexamico, porque obtiveram 2 pacientes com hemorragia pos-
operatoria e ambos do grupo B. Também concluiram que a cola de fibrina é um método

fiavel, para os pacientes que ndo possam utilizar colutdrios eficazmente.

Taormina et al. (2003), demonstraram no seu estudo que o uso terapéutico de cola de fibrina
tem que ser considerado, um instrumento de optimizacdo da hemostase, em pacientes com
alteracdes da coagulacdo induzidas por farmacos. Ao contrario do que previa, o trauma
cirdrgico, o numero de dentes extraidos e a idade dos pacientes ndo influenciou no éxito das
medidas hemostaticas com cola de fibrina. Como é sabido o risco de complicacdes
hemorragicas aumenta de forma significativa com a idade e com o aumento da intensidade do

efeito anticoagulante.

Al- Besaly et Amer, efectuaram um estudo em 2003, que visava avaliar o efeito do
hemostatico local, cola de cianocrilato, em pacientes medicados com varfarina e que nao
alteravam a medicacdo antes da cirurgia. Concluiram que se podem efectuar multiplas
extracgOes em pacientes medicados com anticoagulantes se for utilizado uma eficiente medida
hemostatica local. Concluiram também que a cola de cianocrilato €, uma medida hemostética

local, eficaz e de facil colocacao.

Segundo Peterson et al. (2005, p.251), a esponja de gelatina reabsorvivel é o material
hemostatico mais frequentemente utilizado. A esponja de gelatina reabsorvivel forma um
arcabouco para a formacao do coagulo sanguineo, e a sutura ajuda a manter a esponja no local
durante o processo de coagulacdo. Mas a celulose oxidada regenerada promove a coagulagdo
melhor que a esponja de gelatina reabsorvivel e também pode ser colocada no alvéolo sob
pressdo. A esponja de gelatina torna-se friavel, quando himida e ndo pode ser pressionada

contra o alvéolo sangrante.

Recentemente foi demonstrado que ndo € necessario alterar ou interromper a terapéutica
anticoagulante antes de uma cirurgia oral menor, as medidas e materiais hemostaticos locais
sdo suficientes para realcar ou estabilizar a formacdo do codgulo no local cirurgico (Al -
Belasy et Amer, 2003). Os hemostaticos mais comuns utilizados em cirurgia oral sdo:
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celulose oxidada, matriz de trombina, colagéneo, cola de fibrina, esponja de gelatina
reabsorvivel, antifibrinolitico, mas nenhum tipo de hemostatico local foi considerado superior

aos outros.

7 - Pds-operatorio:
Cuidados:

Uma vez terminada a exodontia o paciente deve ser instruido, a morder firmemente uma gaze
durante 30 minutos. (Petersson et al, 2005, p.229)

O paciente deve ser informado que é normal sangrar levemente por 24 horas ap0s a extracgao.
Os pacientes devem evitar acg0es que agravem o sangramento. Pacientes que fumem, devem

evitar fumar, pelo menos, nas primeiras 12 horas (Diaz J.G. et al., 2003).

N&o deve cuspir nas primeiras 12 horas apds a cirurgia. Os exercicios fisicos devem ser
evitados nas primeiras 24 horas apds a cirurgia, uma vez, que, provocam aumento da

circulacdo sanguinea podendo resultar em hemorragias.

Devem fazer uma dieta liquida e hipercalorica durante as primeiras 24 horas. Os alimentos
nas primeiras 12 horas devem ser pastosos e frios, ajudando a manter a area operacionada

confortavel(Petersson et al., 2005, p.232)

Os pacientes devem ser aconselhados de que, mantendo a boca e os dentes limpos, a
cicatrizagdo das feridas cirargicas serd mais rapida (Sacco R et al., 2003; Scully e Wolf, 2002)

Apos o término da cirurgia, pode-se efectuar a aplicacdo de bolsas de gelo sobre a area

intervencionada.

A extrac¢do dentaria € um procedimento cirdrgico que representa um grande desafio ao
mecanismo hemostatico do corpo. Uma vez que os tecidos da boca e dos maxilares sao
altamente vascularizados, a extraccdo de um dente deixa uma ferida aberta, tanto ao nivel de
tecido mole, como ao nivel 6sseo; é dificil fazer bom tamponamento durante a cirurgia para
prevenir a hemorragia; e a lingua é um 6rgdo que tende a brincar com a érea da cirurgia e ,

ocasionalmente, desloca os coagulos sanguineos.

Como em todas as complicag0es, a prevencdo é a melhor maneira de lidar com o problema.
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Segundo as orientagdes do British Committee for Standards in Haematology, American Heart
Association e American College of Cardiology (cit in. Marques et al., 2005), a prevencao da
hemorragia pds- operatéria com bochechos com &cido tranexdmico ou acido aminocaproico
apos extraccBes dentarias estd indicada sem que se preceda a interrupcdo da terapéutica

anticoagulante oral.

De acordo com Marques et al. (2005), se o doente manifestar hemorragia tardia deve-se
colocar uma gaze embebida com o antifibrinolitico na zona intervencionada e aplicar uma
pressdo durante 20 minutos, com o doente sentado. Caso esta medida ndo seja eficaz, deve-se
anestesiar e aplicar agentes hemostaticos locais (celulose regenerada oxidada, esponja de
gelatina reabsorvivel, colagénio sintético, cola de fibrina) e sobrepor com sutura. Se mesmo
assim, se a hemorragia ndo cessar deve administrar-se vitamina K (Img). Em ultimo caso

pode-se proceder a uma transfusédo de plasma fresco.

De acordo com Scully e Wolff (2002) caso ocorra uma hemorragia pds-operatoria deve-se
identificar o local da hemorragia e efectuar uma anestesia local com epinefrina (adrenalina) e
colocar uma gaze esterilizada molhada com &cido tranexamico pressionando durante 10 a 15
minutos e de seguida aplicar uma boa sutura. Se a hemorragia continuar, aplicar um

vasopressor da arginina (deamina-8-D) que induz a libertacdo do factor VIII.

Segundo a reviséo efectuada por Scully e Wolff (2002) cerca de 90% das hemorragias pos-
extracionais ndo sdo devidas a terapéutica anticoagulante, mas sim, a excessivo trauma
cirurgico, ndo seguimento das indicag¢fes pos- operatdrias por parte dos pacientes, inflamacgéo
no local da extraccdo, interacgfes medicamentosas, infecc¢des, hipertensao.

De acordo com Scully e Wolff (2002), apds a cirurgia deve ser recomendado bochechos de
10ml de &cido tranexémico de 4,8% a 5% durante 2 minutos, 4 vezes ao dia durante 7 dias, de
modo a reduzir o risco de uma hemorragia secundaria. Para controlar a dor deve ser receitado
paracetamol, tendo como alternativas a codeina e inibidores da ciclooxigenase. O paciente

devera efectuar, apos, a cirurgia uma dieta com alimentos moles ou triturados e liquidos frios.

Em 2003, Keiani et al., efectuaram um estudo para comprovar a eficacia do acido tranexamico
em individuos que ndo interrompiam a terapéutica, e concluiram que a administracao de acido
tranexamico 5% era um método eficiente, barato e seguro para prevenir as hemorragias pos-

operatorias em pacientes que nao interrompiam a terapéutica.
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Para Jiménez et al. (2007), as hemorragias pds-extracionais sdo, geralmente, controladas com
medidas hemostaticas locais, como curetagem, suturas e compressdo local. Quando estas
medidas séo insuficientes, deve-se administrar vitamina K em dose de 5-10 mg. O uso de
concentrados de protrombina e plasma fresco devera estar reservado para situagdes muito

complicadas.
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1V - Conclusao:

Existe uma necessidade evidente de protocolar os procedimentos de cirurgia oral em pacientes
submetidos a terapéutica anticoagulante ou terapéutica antiplaquetaria, tanto pela gravidade

das complicagdes, como pelo crescimento frequente desta demanda.

Foram propostos multiplos esquemas para realizar cirurgias orais menores. Estes esquemas
variam desde a interrup¢do absoluta do tratamento prévio a cirurgia, a continuacgéo inalterada
do tratamento com medidas hemostaticas locais, bem como a reducdo da dose do

anticoagulante associado a medidas hemostéaticas locais.

No momento da decisdo, sobre qual o esquema a ser aplicado, devemos avaliar muito bem a
relacdo custo/ beneficio entre expor o paciente a um risco aumentado de tromboembolismo ou

aumentar as possibilidades de hemorragias excessivas tanto intra ou pés-operatorias.

Podemos concluir que, por um lado, se continuarmos com a terapéutica, antiplaquetaria ou
anticoagulante, durante os procedimentos cirdrgicos, o risco de hemorragias intra ou pos-
operatdrias que necessitam de intervengdo aumenta, o que ndo quer dizer que ao suspender o

tratamento, ndo ocorram hemorragias graves em individuos hipocoagulados.

As complica¢des hemorragicas apesar de inconvenientes, ndo acarretam 0s mesmos riscos das
complicagdes tromboembdlicas. Os pacientes acarretam maiores riscos caso interrompam a
terapéutica antiplaguetaria ou anticoagulante, antes de um procedimento cirdrgico do que se

continuassem com a medicacao.

Apesar do risco de um acidente tromboembolico ser baixo, na revisao bibliografica efectuada
encontraram-se casos de eventos tromboembdlicos, que resultaram em morte em pacientes
que suspenderam a terapéutica anticoagulante ou antiplaquetaria. E ndo foram encontrados
casos de morte por responsabilidade de hemorragias excessivas em pacientes que continuaram

com a medicacao.

A maior parte literatura cientifica, que considerou os riscos de suspender versus continuar
com a terapéutica anticoagulante ou antiplaquetaria, entendeu que os procedimentos dentarios
cirdrgicos em individuos hipocoagulados podem ser efectuados sem problemas, desde que o
INR se encontre entre 2,0 e 3,5, quando sdo utilizadas medidas hemostéticas locais para
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controlar as hemorragias. Contudo, em pacientes que tenham um INR superior a 3,5, ndo se
deverd efectuar qualquer procedimento cirdrgico dentario, sem ser consultado o

hematologista, o qual é responsavel pela manutengéo da anticoagulacao

Relativamente aos pacientes com desordens sanguineas que necessitam de cirurgia oral, a
profilaxia e o tratamento dos episddios hemorrégicos sdo realizados mediante a reposi¢do de
factores que se encontrem ausentes ou diminuidos. Com a introducdo de novas técnicas e
materiais hemostaticos foi reduzida a necessidade de recolocacéo de factores da coagulagéo,
os problemas hemorragicos bem como os custos do tratamento. Devendo ser, sempre,

consultado o hematologista responsavel.

Quanto aos materiais hemostaticos de eleicdo ndo existe muito consenso, devendo-se optar

por aqueles que tém uma relacéo custo/beneficio melhor.

Uma vez que o uso de anticoagulantes é muito comum, os médicos dentistas precisam de
desenvolver um método para avaliar os pacientes que recebem medicacdo anticoagulante. A
tomada de decisdo ndo deve ser revogada ou delegada somente ao médico hematologista. Pelo
contrario, o médico dentista deve ter um papel activo na formulacdo de um plano de
tratamento apropriado. Ambos, quer o médico dentista como o hematologista, devem ser
instruidos como tratar pacientes, que precisam de cuidados dentarios, que recebam terapéutica

anticoagulante.

Muitas das vezes, a decisdo do hematologista em suspender a medicagdo anticoagulante antes
de uma cirurgia oral, baseia-se em experiéncias de forum geral, quando se devia basear em
experiéncias relacionadas com a medicina dentaria, dai a importancia da experiéncia clinica

do médico dentista e do didlogo entre ambos.

Podendo ser uma das explicagdes para a pratica de muitos hematologistas e médicos dentistas,
que descontinuam a medicacdo anticoagulante quando, na verdade, a literatura esta repleta de
estudos que contestam a necessidade de tal pratica. Do mesmo modo, alguns pacientes,
devido ao medo de virem a ter uma hemorragia, suspendem sem consentimento do médico a
sua medicacdo antes de qualquer procedimento dentario, mesmo que seja apenas um exame
clinico (Jeske et Suchko, 2003).

Até os doentes saudaveis podem sofrer complicacGes hemorragicas pos-operatorias, pelo que

€ muito importante, que o médico dentista esteja familiarizado com os métodos e materiais
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hemostaticos locais que facultem um eficaz controlo da hemorragia (Wahl cit in. Jeske et
Suchko, 2003).

Podemos concluir que é segura a execucdo de cirurgias dentarias de rotina em ambulatorio;
desde, que se efectue uma boa avaliacdo do doente, que o INR se mantenha dentro dos niveis
terapéuticos, que se utilize um protocolo adequado, com 0 minimo de trauma e a utilizagéo
de medidas hemostaticas locais para controlar as hemorragias; sem ser necessario suspender

ou reduzir a terapéutica anticoagulante ou antiplaquetaria.
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V - Protocolo

O protocolo a seguir proposto tem como objectivo a prevencdo de complicacdes hemorragicas

intra e pds-operatorias.

Seja qual for a medicacdo efectuada pelo doente hipocoagulado o médico dentista deve

avaliar os seguintes parametros:

1- Uma histéria médica e clinica acurada;

N
1

Complica¢6es hemorragicas anteriores;

3- Utilizacdo de farmacos concominantes que interfiram com a hemostase;

4

Dialogar com o hematologista, e verificar as necessidades do paciente;

5- Caracteristicas do doente;

6

Duracéo da terapéutica.

Antiagregantes plaquetarios:

Efectuar a contagem de plaquetas e averiguar o tempo de hemorragia previamente & cirurgia
oral. Uma vez que séo os testes de primeira linha que nos indicam a possibilidade de uma
desordem plaquetaria. Se forem normais, ndo é comum que uma hemorragia excessiva seja

causada pela fungéo plaquetéria.

Se os resultados ndo estiverem dentro dos valores normais, deve-se suspender a terapéutica
com aspirina durante 7 dias, sendo novamente repetidas as investigacfes. Caso os valores
encontrados sejam normais, pode-se efectuar o procedimento cirdrgico sem interromper a

medicacdo.

Anticoagulantes orais:

A actividade dos anticoagulantes é expressa usando o international normalized ratio (INR).

Os niveis de INR devem ser medidos previamente aos procedimentos cirdrgicos, idealmente
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nas 24h anteriores ao procedimento. Se os niveis de INR se encontrarem entre 2,0 e 3,5 pode-

se executar o procedimento cirdrgico utilizando medidas hemostéaticas locais.

Caso os pacientes tenham um INR superior a 3,5, ndo se devera efectuar qualquer
procedimento cirdrgico dentario, sem ser consultado o hematologista, o qual € responsavel
pela manutencdo da anticoagulacdo, deve-se ajustar a medicacdo de modo a obtermos valores
de INR que nos permitam efectuar o procedimento cirurgico.

O ajuste pode passar pela suspensdo do tratamento durante 4 dias e em seguida medir 0s
valores de INR; pode também passar pela suspenséo 4 dias antes da cirurgia e 2 dias antes da
cirurgia iniciar HBPM em dose terapéutica, efectuar o estudo da coagulacdo no dia da
cirurgia, se o INR for inferior a 1,5 efectuara cirurgia; reiniciar HBPM em dose terapéutica 12
horas ap06s a cirurgia; reiniciar ACO (na dose habitual do doente) quando o doente reiniciar a

alimentacéo oral. Mas é todo efectuado com o consentimento do hematologista.
Acto cirurgico:

- O anestésico devera ser 2% de lidocaina com 1:80,000 ou 1:100,000 de epinefrina com
vasoconstritor, caso 0 paciente seja um consumidor de cocaina ou um paciente cardiaco, a

epinefrina deve ser evitada.

- Relativamente & técnica, podem ser todas efectuadas, mas € necessario um cuidado especial

com as técnicas anestésicas tronculares.
- O acto cirurgico deve ocorrer com 0 minimo trauma para 0 0sso e tecidos moles.

- As espiculas dsseas devem ser arredondadas ou removidas. Todo o tecido de granulacdo

deve ser curetado da regido periapical do alvéolo.

- Devem adoptar medidas hemostaticas locais para proteger os tecidos moles e diminuir o

risco hemorragico pds-operatorio.

- A sutura deve ser efectuada com suturas reabsorviveis, uma vez que retém menos placa,

caso seja utilizado uma sutura ndo reabsorvivel, esta deve ser retirada ao fim de 4 a 7 dias.

- Ap6s a sutura efectuada o paciente devera morder uma gaze embebida com acido

tranexamico durante 10 minutos.
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Pos-operatorio:

- Deve ser recomendado bochechos de 10ml de &cido tranexamico de 4,8% a 5% durante 2
minutos, 4 vezes ao dia durante 7 dias, de modo a reduzir o risco de uma hemorragia

secundaria.

- Para controlar a dor deve ser receitado paracetamol, tendo como alternativas a codeina e

inibidores da ciclooxigenase.

- Devem também ser dadas as recomendagfes normais de um acto cirurgico.
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- Avaliacdo do doente - Planeamento do acto cirurgico
com o hematologista.

A 4

- Duragéo da terapéutica

- Utilizac&o da farmacos concominantes Y

que interfiram com a hemostase -Pacientes medicados com
mais de 100mg/dia de ASS

- Intensidade do efeito anticoagulante

- Interacc¢do com o hematologista

'

-Pacientes medicados com - Avaliar os valores de TH e contagem de plaguetas
menos de 100mg/dia de ASS

VvV Y A 4

- TH< 20min e - TH> 20min e
CP>50,000um CP<50,000umm
- Tratamento com uma técnica - Nao se efectua
cirdrgica atraumatica e com nenhum procedimento.
medidas hemostaticas locais.

|

- Recomendar bochechos de 10ml de 4cido tranexamico de
4.8% a 5% durante 2 minutos, 4 vezes ao dia durante 7 dias.

No pés operatdrio:

. v
- Receitar paracetamol para controlar a dor, como

alternativas a codeina e inibidores da ciclooxegenase. - Discutir com o
l hematologista 0 proximo

passo, podendo passar
por efectuar reposicédo de
- Dar conselhos pds-operatérios factorese ouplaquetas , ou
adequados. suspender ou reduzir a
medicacdo.

- Dar 0 nimero de contacto para casos se
emergéncia. - Efectuar novos testes

Esquema n°3 — Protocolo de tratamento em pacientes hipocoagulados, medicados com antiagregantes
plaquetarios.
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- Avaliacdo do doente

- Duragéo da terapéutica

- Utilizac&o da farmacos concominantes - Planeamento do acto cirurgico
que interfiram com a hemostase — | com o hematologista.

- Intensidade do efeito anticoagulante

- Interacc¢do com o hematologista

- Avaliar os valores de INR

v v
-INRentre 2,0e 3,5 - INR superior a 3,5
- Tratamento com uma técnica - Nao se efectua

cirdrgica atraumatica e com nenhum procedimento.
medidas hemostaticas locais.

No pés operatdrio: - Discutir com o
hematologista o

- Recomendar bochechos de 10ml de 4cido tranexamico de préximo passo,

4.8% a 5% durante 2 minutos, 4 vezes ao dia durante 7 dias. podendo passar pela

reducao ou suspensédo

- Receitar paracetamol para controlar a dor, como .
da terapéutica.

alternativas a codeina e inibidores da ciclooxegenase.

v ,

- Dar conselhos pds-operatdrios adequados. -Efectuar novos testes
passados 4 dia, apos a
alteracdo da medicacéo
e verificar novamente
os valores.

- Dar o nimero de contacto para casos se
emergéncia.

Esquema n°4- Protocolo de tratamento em hipocoagulados, medicados com anticoagulantes
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