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Resumo

Os anticoagulantes orais (AOC) e antiagregantes plaquetarios sao drogas
utilizadas para a prevencdo de fenbmenos tromboembdlicos, como
tromboembolismo pulmonar em pacientes com fribrilagdo atrial e/ou valvulas
cardiacas, trombose e embolismo pulmonar, sendo considerados antagonistas da
vitamina K. Os mais conhecidos e amplamente utilizados, a varfarina soédica que age
inibindo ou antagonizando os fatores Il, VII, IX e X da coagulagédo, dependentes da
vitamina K e, das proteinas anticoagulantes C e S e, a aspirina que inibe a
agregacao plaquetaria. Para pacientes odontolégicos indicados a realizagdo de
procedimentos cirurgicos eram solicitados a interromperem o uso dos
anticoagulantes, até que o valor do INR se mantivesse = que 2.0, de modo a evitar
hemorragias no trans e pos-operatério. No entanto, a interrup¢cdo do AOC pode
causar a formagdo de um coagulo sanguineo, levando a obstrugdo das vias
sanguineas. Sendo assim, tornava-se duvidoso a interrup¢do do medicamento para
a realizagdo de cirurgias de pequeno porte, em que medidas hemostaticas locais
seriam suficientes para interromper o fluxo sanguineo. Deste modo, o objetivo da
revisdo foi avaliar o risco de hemorragia local em pacientes usuarios de AOC que
sdo submetidos a procedimentos cirurgicos, por meio de um levantamento

bibliografico realizado em estudos clinicos relevantes publicados entre 1990 e 2010,



pela base Medline/Pubmed. Nesta revisao de literatura concluiu — se, com base na
evidéncia dos estudos relatados, que o beneficio da prevengao de tromboembolismo
supera o risco de hemorragia, assim sendo, recomenda-se manter a dose da terapia
com anticoagulantes inalterada para pacientes submetidos a cirurgia oral menor e
Implantodontia, trabalhando com niveis de INR terapéutico, e adotar medidas
hemostaticas locais - como o de uso de antifibrinoliticos, gel, compressas. Além
disto, uma técnica cirurgica apurada deve ser realizada nestes pacientes. Com
relagdo a cirurgia oral mais invasiva com um risco de hemorragia pode constituir
uma necessidade de tratamento em conjunto com uma equipe médica.

Palavras-chave: Cirurgia bucal. Anticoagulantes. Hemostasia.
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Abstract

Oral anticoagulants (AOC) and antiplatelet drugs are used for prevention of
thromboembolic events such as pulmonary thromboembolism in patients with atrial
fribrilacdo and / or heart valves, thrombosis and pulmonary embolism, it is considered
vitamin K antagonists. The most known and widely used, warfarin sodium that acts
by inhibiting or antagonizing factors Il, VII, IX and X coagulation, vitamin K-
dependent, and the anticoagulant proteins C and S, and aspirin that inhibits platelet
aggregation. For dental patients indicated surgical procedures were asked to
discontinue the use of anticoagulants, until the INR value remained = 2.0 that in order
to prevent bleeding during the surgery and postoperative. However, the interruption
of the AOC can cause the formation of a blood clot leading to obstruction of the
blood. Thus, it was doubtful whether the discontinuation of the drug to perform minor
surgery, in which local hemostatic measures would be sufficient to stop blood flow.
Thus the main purpose was to assess the risk of bleeding in patients using local AOC
who undergo surgical procedures, through a literature review of relevant clinical trials
published between 1990 and 2010, the Medline / Pubmed. In this literature review
concluded, based on evidence from studies reported that the benefit of preventing
thromboembolism outweighs the risk of bleeding, therefore, it is recommended to

keep the dose of anticoagulant therapy unchanged for patients undergoing minor oral



surgery and Implant Dentistry, working with therapeutic INR levels, and adopt local
hemostatic measures - such as the use of antifibrinolytic agents, gels, compresses.
Moreover, an accurate surgical technique should be performed in these patients.
With respect to oral surgery more invasive with a risk of bleeding may be a need for
treatment in conjunction with a medical team.

Key words: Oral surgery. Anticoagulants. Hemostasis.
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1. Introducéo

Os beneficios provenientes da utilizagdo de medicamentos que alteram a
hemostasia reduzindo o risco de eventos tromboembdlicos estdo comprovados na
literatura (Madrid et al., 2009; Ferrieri et al., 2007; Aframian et al., 2007; Baglin et al.,
2006; Bajkin et al., 2008; Bloomer et al., 2004; Bodner et al., 1998; Gagneja et al.,
2007; Jimenez et al., 2007; Jhonson-Leong et al., 2002). Na pratica clinica, as
indicagdes terapéuticas com anticoagulantes tornam-se frequentes, aumentando a
ocorréncia de pacientes usuarios deste tipo de medicagdo nos consultorios
odontoldgicos (Dantas et al., 2008).

Existem diversos medicamentos que sao utilizados tradicionalmente pela
medicina para inibir a coagulagdo sanguinea, antiinflamatérios nao-esteroidais
AINEs (Madan et al., 2007), varfarina sédica, heparina, heparina de baixo peso
molecular (Johnson-Leong et al., 2002). Estes medicamentos sdo cada vez mais
utilizados para pacientes com trombose venosa profunda, embolia pulmonar,
prolapso mitral valvular com regurgitagao, fibrilagcdo atrial, cardiopatia reumatica, ou
de valvula cardiaca. Assim, como apds oclusao vascular cerebral ou infarto do
miocardio (Jimenez et al., 2008; Gaspar et al., 1997; Souto et al., 1996).

Os anticoagulantes atuais consistem em dois medicamentos basicos:
varfarina sédica e heparina. A heparina tem uma vida muito curta e, portanto, é
geralmente administrada por infusdo endovenosa continua em curto prazo de uso;
sua acao interfere no processo de trombina-antitrombina, conduzindo a formacao de
fibrina reduzida. Embora recentemente desenvolvida, a heparina de baixo peso

molecular tem melhorado a farmacocinética e pode ser utilizada em regime de
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ambulatério, devendo ser administrada sob estreita vigilancia médica (Madrid et al.,
2009).

O paciente submetido a terapia com anticoagulante deve ter uma atengao
especial durante o seu tratamento odontologico-cirurgico, devido a possibilidade de
hemorragia. Assim se faz necessario avaliar criteriosamente as opgbes de
tratamento. Questionou-se em virtude da possibilidade do sangramento, se a melhor
escolha terapéutica representa (1) realizar a suspensao temporaria dos
anticoagulantes, (2) modificar a concentragdo do medicamento, reduzindo a dose
terapéutica dias antes da intervencéo, (3) a substituicdo do anticoagulante oral com
o tratamento com heparina, ou ainda (4) nao alterar a medicagcdo do paciente
(Aframian et al., 2007; Johnson-Leong et al., 2002; Al-Mubarak et al., 2007; Gagneja
et al., 2008).

A literatura n&o descreve todos os casos de hemorragia grave pos — extragao
em pacientes com utilizacdo da terapia de anticoagulante oral (Bajkin et al., 2009).
No entanto, existem relatos de que casos de complicacbes tromboembdlicas foram
descritos apos a interrupcéo do tratamento para uma cirurgia de extragdo dentaria.
Por outro lado, existe uma preocupagdo com hemorragias pos-cirurgicas para
pacientes que utilizam medicagdes anticoagulantes (Campbell et al., 2000).

Além disso, diversos antibioticos que sao prescritos para a profilaxia, durante
a extracao dental, contra endocardite bacteriana, podem potencializar os efeitos da
varfarina e do risco de hemorragia. Relatérios foram publicados sobre o potencial de
antibidticos induzirem o sangramento em pacientes que tomavam varfarina apos
procedimentos de cirurgias de extragdo dentaria (Wood et al., 1993).

A literatura descreve ainda casos de cirurgias orais de grande porte em que a

utilizacdo de heparina de baixo peso molecular (HBPM) foi eficaz na profilaxia de



14

eventos tromboembdlicos, quando eleito como procedimento de escolha a
interrupcao temporaria do anticoagulante oral (Bajkin et al., 2009).

A acao dos OAT (anticoagulante oral) € monitorada em fungdo do tempo de
protrombina (PT), exame que mede o tempo necessario para coagulagao do plasma
citrato-tratado, apos a adicdo de calcio e tromboplastina. Devido ao fato de que a
tromboplastina pode ser extraida de diferentes tecidos e ter diferentes niveis de
sensibilidade, dificultaria a comparagdo dos resultados do teste de PT. A razéo
simples & extremamente variavel, dependendo da sensibilidade dos reagentes
utilizados, o que torna impossivel estabelecer universalmente margens terapéuticas
aplicaveis. Diante disso, em 1983 a Organizacdo Mundial de Saude (OMS)
introduziu o INR (indice Normalizado Internacional), que é calculado através do
indice de sensibilidade internacional (ISI) da tromboplastina utilizada. Assim, o
INR= (TPpaciente/TPcontrole) ' ¢ a féormula utilizada para padronizar PT, o que
permite comparagcdo, independentemente da tromboplastina utilizada pelos
laboratérios diferentes e, garantir maior confiabilidade no monitoramento do
tratamento OAC (Jimenez et al., 2008; Al-Mubarak et al., 2007; Salan et al., 2007,
Aframian et al., 2007).

E importante ressaltar que as maiorias dos pacientes que precisam de terapia
anticoagulante oral pertencem ao grupo de idade onde é alta a incidéncia de
periodontite e outras doengas bucais (Al-Mubarak et al., 2007) e, pacientes
candidatos a colocagdo de implantes osseointegraveis, que podem exigir
intervengao cirurgica e, portanto deve ser avaliado o risco de sangramento ou de
tromboembolismo.

Sempre as possibilidades de tratamento procuram balancear os riscos e

beneficios de cada escolha. O objetivo deste estudo € realizar uma revisdo de
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literatura baseada em estudos com relevancia em evidéncia cientifica, a fim de
esclarecer e proporcionar ao clinico um protocolo de atendimento para pacientes
que serao submetidos a cirurgias orais, incluindo instalacdo de implantes

osseointegraveis.
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2. Proposicéo

O propodsito deste estudo foi realizar uma revisao de literatura baseada em
estudos de relevancia, a fim de esclarecer e proporcionar ao clinico um protocolo de

atendimento para pacientes que serdo submetidos a cirurgias orais.
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3. Materiais e Método

Para a identificacdo dos estudos incluidos ou considerados nesta revisao, foi
realizada uma estratégia de busca detalhada para a base de dado Medline
(Pubmed) 2010-1990. Foram utilizados como descritores: “anticoagulant’™, dental
implant”; "oral surgical procedures”; “‘blood coagulation disorders’; mouth
surgery’ .

Os critérios de inclusao foram: estudos de revisdo sistematica, meta-analise,
casos controlados e randomizados, casos clinicos ndo randomizados e artigos de
opinido, que abordavam o termo “O uso de drogas anticoagulantes e
antiplaquetarias orais em pacientes cirurgico-ambulatoriais”, foram excluidos
estudos que nao fossem do idioma Inglés.

De um total de 279 artigos, apds uma analise, segundo o critério de incluséo e
exclusao, foram selecionados 38. Os dados foram analisados, cruzados e debatidos

para a realizacdo da redacdo com os resultados concludentes.
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4. Revisao de literatura

A terapia com anticoagulante oral busca reduzir a coagulabilidade do sangue
evitando-se assim eventos tromboembdlicos (Aframian et al., 2007; Baglin et al.,
2006; Bodner et al., 1998), no entanto existem diferentes consideragcbes para
cirurgias orais, mediante a pacientes que utilizam anticoagulantes.

Isto resultou no desenvolvimento de varios protocolos: a interrupgao
temporaria do tratamento; uma diminuicado na dosagem do medicamento varios dias
antes de uma extragao dentaria, para se obter uma dose subterapéutica ou Relagao
Normalizada Internacional (INR); existe também a possibilidade de substituicdo do
medicamento com heparina; a continuagdo da terapia anticoagulante oral com
énfase na hemostasia local; nenhuma mudanga no regime do tratamento sem
hemostasia local; ou uma abordagem individualizada para cada paciente (Bajkin et
al., 2009).

Alguns estudos tém descrito que para cirurgias odontolégicas nao ha
necessidade de interrupgdo da terapia com anticoagulantes orais, utilizando-se de
auxilio de controle hemostatico (Bajkin et al., 2009; Evans et al., 2002; Sacco et al.,
2006; Al-Murabak et al., 2006; Salam et al., 2007; Aframian et al., 2007; Campbell et
al., 2000). No entanto, ha protocolos que recomendam a interrupgéo ou reducéo da
terapia com anticoagulantes nos dias que antecederam a intervengdo, a fim de
assegurar niveis subterapéuticas INR (INR <2) em um curto periodo de tempo antes
da operagao (Jimenez et al., 2008).

Sendo assim, optou-se por estruturar esta revisdo em topicos pertinentes ao

assunto.
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4.1 Estudos Longitudinais, randomizados e casos clinicos controlados

Souto et al., (1996) realizaram um estudo prospectivo e randomizado onde se
avaliaram 92 pacientes cronicamente tratados com acenocoumarol e, submetidos a
cirurgias orais. Os autores concluiram que pacientes anticoagulados que se
submeteram a cirurgia oral, mantiveram medicagdo, além do uso de acido
tranexamico no local da cirurgia, e bochechos como agente anti-fibrinolitico por dois
dias, tiveram um pos-operatorio seguro, simples e menos problematico.
Acrescentam ainda que o uso de heparina além de ser complexo e desconfortavel
ao paciente, é um fator de risco nao controlavel.

Bajdkin et al., (2009), realizaram um acompanhamento em 214 pacientes e,
relatou que nao houve necessidade de se modificar a terapia com heparina de baixo
peso molecular em pacientes submetidos a pequenos procedimentos dento -
alveolares, embora esta abordagem pudesse ser usada em pacientes com grandes
procedimentos cirurgico oral. Na opinido dos autores a utilizagdo de esponjas de
colageno reabsorviveis exclusivamente, € bem sucedida quando utilizada como um
hemostatico local e, que a sutura traumatiza os tecidos moles e possibilita 0 acumulo
de restos alimentares, dificulta a higienizagdo e age como corpo estranho, atrasando
a cicatrizagdo dos tecidos. Relata se ainda que a ocorréncia de sangramento pos-
operatério pode nao estar associados ao uso dos AO, visto que a maioria das
hemorragias ocorreram apos extragdes de dentes com periodontite severa, e que a

hemorragia excessiva pode estar associada a um maior grau de inflamagéao local.



20

Além disto, Morimoto et al., (2008) em uma analise de acompanhamento de
270 pacientes que receberam varfarina somente e, 49 que recebiam varfarina
associada a drogas antiplaquetarias, foram submetidos a cirurgias orais, sem
redugdo da terapia tradicional de anti-trombose e, além disto, uma camada de
celulose oxidada foi aplicada e suturada para a hemostasia local. Os autores
concluiram que a hemostasia local pode ser obtida em muitos casos de extragao
dentaria sob terapia de anticoagulantes orais com varfarina (INR < 3) e drogas
antiplaquetarias e, que métodos hemostaticos podem ser utilizados com sucesso
quando ocorre hemorragia pés-operatéria. Concluiram também que a realizacédo de
cirurgias mantendo a terapia anticoagulante é valida, e que os seus estudos
demonstraram que a redugdo ou descontinuagdo da terapia antitromboética pode
levar a episddios de trombose.

Outro estudo de relevancia foi o realizado por Campbell et al., (2000) que
analisaram a interrupgao ou ndo de medicagao anticoagulante em procedimentos de
cirurgias dento — alveolares. Houve a interrupgao do anticoagulante a 72-96 horas
antes da cirurgia ou a utilizagdo continua. A perda de sangue foi medida por
esponjas de pesagem utilizados nos procedimentos, e os grupos foram comparados.
Observou-se que nao houve diferengca na perda de sangue detectado em nenhum
dos grupos, controle ou experimental. Ndo houve complicagcbes sangramento em
nenhum paciente anticoagulado. Os autores concluiram que os dados sugerem que
muitos pacientes podem com seguranga submeter-se a procedimentos cirurgicos
orais ambulatorial de rotina sem alteracdo do regime terapéutico anticoagulante
regular e sem intervengdo médica adicional.

Em um estudo randomizado, realizado por Evans et al., (2002), analisou-se

52 pacientes (interrupgdo de varfarina) e 57 pacientes (tratamento continuo) para
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extragdes dentarias. De acordo com os autores ndo houve diferengas significativas
com relagdo a sangramento, afirmam ainda que a varfarina continuada sem
interrupcdo quando o INR é 4.1, pode levar aumento do sangramento apoés
extracbes dentarias, mas ndao ha evidéncias clinicas suficientes de aumento de
sangramento significativo. Os autores sugerem ainda, que se a terapia
antitrombdética for mantida adequadamente, a hemostasia pode ser suficientemente
realizada na sequéncia da extragdo apenas por medidas locais e, que quando
interrompida ha uma queda previsivel do INR abaixo de 1.5, expondo o paciente ao
risco de tromboembolismo.

Em um outro estudo de acompanhamento com 255 pacientes com INR menor
ou igual a 5.5 submetidos a cirurgia de extragdo dentaria sem interrupcdo de
medicagdo anticoagulante, observou que 5 casos, 1.96% de complicagbes foram
observadas. Os autores enfatizam a importancia da gestdao do pré-operatério do
paciente para cirurgia oral que tomam anticoagulantes orais, alertando para uma
analise dos riscos tromboembdlicos e de sangramento, priorizam técnicas cirurgicas
atraumaticas, e um pés-operatério com instrugoes pertinentes que podem conduzir a
resultados bem sucedidos com o minimo de complicagdes. Na opinido dos autores,
a avaliacdo pré-operatéria para verificar o risco ao invés do valor de INR
isoladamente parece ser um fator chave para a seguranga e a previsibilidade dos
procedimentos odontolégicos em pacientes em uso de anticoagulantes orais (Ferrieri
et al., 2007).

Malden et al., (2007) realizaram um estudo de acompanhamento em onde
analisaram 71 pacientes que recebiam anticoagulantes. Houve um aumento
significativo do INR no péds-operatério para o grupo todo. Analises posteriores

mostraram também um aumento significativo do INR no pds-operatorio para a
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extragdo multipla e, remogao cirurgica foi a causa mais provavel para o aumento em
todo o grupo. Nao houve aumento significativo entre homens e mulheres, aqueles
que tomaram antibidticos no pré-operatorio, e aqueles que nao receberam
antibioticos, ou aqueles que tém um unico dente extraido. Houve uma associagao
entre o grau de intervengao cirurgica e da probabilidade de anticoagulagdo a ser
afetado. Pds-operatério e INR neste grupo devem ser cuidadosamente
monitorizados.

Outro estudo de acompanhamento foi realizado por Al-Mubarak et al., (2007)
em 214 pacientes que eram tratados com anticoagulante oral (varfarina), a fim de se
analisar as consequéncias da suspensao temporaria da varfarina e/ou sutura em
sangramento e, o padrdao da cicatrizagcdo nas extracbes dentarias. Os autores
observaram no estudo uma significativa correlagao entre um aumento no nivel de
INR e ocorréncia de sangramento e, concluiram que extragbes dentais podem ser
realizadas com seguranga para os pacientes sobre anticoagulagdo desde que o
nivel de INR seja mantido < 3,0 e medidas eficazes de hemostasia local sejam
administradas. Porém ressalta que para alguns autores extragbes dentarias podem
ser realizadas em pacientes usuarios de varfarina com INR até 4,0 sem
complicagbes hemorragicas graves.

Sacco et al., (2007), através de uma analise randomizada de 131 pacientes
tratados com anticoagulantes e, submetidos a cirurgia de extragado dentaria, analisou
um grupo de pacientes que apresentavam um INR de 1.8 e, outro grupo sem
reducao de anticoagulantes um INR de 2.5 ou mais. Os autores relataram o uso de
medidas simples para hemostasia local e, que ndo é necessario reduzir a dose de
anticoagulante em pacientes submetidos a uma rotina de extragado dentaria. Em sua

analise na literatura viu que no uso descontinuo da varfarina para procedimentos
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cirurgicos, 1% dos pacientes estudados apresentaram complicagdes, sendo que 4
deles foram a 6bito devido a complicagdes tromboembdlicas e outros 2 tiveram
episddios de embolia, em contraste, em 2.400 casos de intervengdes cirurgicas em
950 pacientes sem a interrupcdo do medicamento, apenas 12 apresentaram
hemorragia no pos-operatorio.

Aframian et al., (2007), também relatam haver episddios documentados de
eventos tromboembdlicos quando a varfarina foi interrompida para um procedimento
odontoldgico. Assim os autores concluiram que o risco de tromboembolismo supera
o risco de hemorragia no pés-operatério (Aframian et al., 2007; Sacco et al., 2007;

Salam et al., 2007).

4.2 Criangas

Criangcas com protese das valvulas cardiacas ou outros dispositivos
mecanicos invasivos que possa afetar o fluxo de sangue diretamente, exigem
medicagao anticoagulante para a prevencéo da trombose.

Gagneja et al., (2007) demonstraram em um caso clinico que a
anticoagulagao oral ndo precisa ser diminuida ou interrompida antes da extragdo de
varios dentes deciduos cariados em uma crianga (10 anos) em risco de
tromboembolismo. Para prevenir a trombose da valvula protética e “stents”, o
paciente recebia 4-6mg de varfarina sodica por dia e o acido acetilsalisilico também
foi prescrito na dose de 81mg por dia, INR de 2,5. Na necessidade de terapia

antibidtica profilatica o uso de clindamicina parece ser o agente antimicrobiano ideal
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na opiniao do autor, pois abrange as cepas de bactérias resistentes a penicilina e

nao possui indicativos da possibilidade de alterar o INR.

4 .3 Varfarina

O tratamento continuo com varfarina tem sido utilizado ha décadas para
diminuir o risco de tromboembolismo, podendo ser considerado como um dos
medicamentos mais utilizados em alguns paises (Aframian et al., 2007; Evans et al.,
2002; Salam et al., 2007).

A varfarina € um antagonista da vitamina K e, atua inibindo a carboxilagao
pos-translacional dos residuos de acido glutdmico que s&o encontrados em varios
sitios N-terminal de fatores de coagulacdo II, VI, IX e X. Ela também inibe a
carboxilagado do glutamato sobre o carbono amino-terminal da proteina C e S.

A Razao Normalizada Internacional (INR) € uma escala que permite avaliar o
risco de tromboembolismo. O American College of Chest Physicians recomenda um
tratamento para indice INR superior a 2,0 a 3,0 (Aframian et al., 2007).

Se a varfarina é interrompida, de acordo com a literatura para todos os
pacientes existe o retorno da normalidade em 4 dias (Aframian et al., 2007; White et
al.,1997).

Para Aframian et al., (2007), no entanto, existem evidéncias que sugerem um
efeito rebote de hiper-coagulabilidade devido a ativagao plaquetaria pela produgéo

de trombina se a varfarina é interrompida abruptamente.
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De acordo com o mesmo autor, para pacientes com intervalo terapéutico INR
de 3,5 ou abaixo, a terapia com varfarina nao precisaria ser modificada ou
interrompida para simples extragcdes dentarias. Em situagdes mais complicadas e
invasivas para procedimentos cirurgicos, deve se discutir com 0 médico a gestdo do
tratamento. No entanto, uma avaliagdo em conjunto com o médico em todos os
casos €& importante, uma vez que o beneficio de impedir um episédio
tromboembdlico é superior ao risco de um episddio de sangramento significativo
(Aframian et al., 2007).

Ja para pacientes que apresentem o extremo superior da faixa terapéutica do
INR (3.5), representa a existéncia de um risco de sangramento prolongado. Nestas
circunstancias o paciente devera ser encaminhado para o médico para ajustes de
dose em procedimento dentario invasivo.

Em procedimentos cirurgicos pequenos, como extragdes dentarias nao
complicadas, tipicamente a varfarina Sodica poderia ser descontinuada de 3 a 5 dias
antes da cirurgia e retomada de 1 a 2 dias depois das extragées. Em algumas
situacdes, dentistas preferem a manutengdo da varfarina Sédica quando se tem
niveis aceitaveis de INR de 3.0 a 4.0 e, ocasionalmente utiliza-se anti-fibrinolitico
tépico, como por exemplo, acido tranexamico. Outros profissionais preferem
descontinuar a varfarina soédica antes da cirurgia e normalizar o INR com heparina
de baixo peso molecular (Bloomer et al., 2004).

Salam et al., (2007) realizou um estudo no total de 150 pacientes submetidos
ao tratamento com anticoagulante (varfarina) que foram analisados antes e
posteriormente a cirurgia de extragbes dentarias. Os autores concluiram que

pacientes tratados com varfarina com INR n&o superior a 4.0 e, que foram tratados
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em ambiente hospitalar ndo apresentou sangramento pds-operatorio, além disto, o
sangramento n&o pode ser relacionado com a utilizagao de antibidticos.

Salam et al., (2007), ainda considera uma tendéncia em que pacientes mais
velhos sdo mais propensos ao risco de hemorragia, se o uso da varfarina € mantido

e, sugere ao clinico o acompanhamento desses pacientes com maior frequéncia.

4.4 Heparina

O tratamento com a heparina padrdao geralmente envolve a infusao
intravenosa sendo utilizado principalmente como um inicio rapido na técnica de
gestao dos pacientes hospitalizados. As indicagdes para o uso da heparina incluem
o tratamento de trombose venosa, embolia aguda, infarto do miocardio, em
pacientes submetidos a circulagdo extra-corpoérea, cirurgia vascular, e processos
percutédneos vascular coronariana e periférica (Owen et al., 2005; Aframian et al.,

2007).

4.4.1 Heparina de Baixo Peso Molecular

Nao existe ainda um consenso sobre o risco de procedimentos dentarios
invasivos em doentes sob tratamento com heparina de baixo peso molecular

(Aframian et al., 2007)
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O desenvolvimento de HBPM (heparina de baixo peso molecular) pode afetar
a maneira de dentistas gerirem o0s seus pacientes que estdo recebendo
anticoagulantes e que exigem a suspensdo do medicamento e anticoagulagao
adicional enquanto aguardam INR voltar a niveis aceitaveis. Sugere - se que 0 uso
da heparina de baixo peso molecular € muito mais conveniente para o paciente e
mais rentavel que o uso de heparina nao fracionada devido sua exigéncia de
internacao (Jhonson-Leong et al., 2002).

A HBPM age por ligagdo com a antitrombina, indiretamente, inibindo a
conversao mediada da protrombina em trombina e a conversao do fibrinogénio em
fibrina, impedindo a formagao de coagulos.

As heparinas de baixo peso molecular sao formuladas a partir de agentes de
despolimerizagao quimica ou enzimatica de heparina nao fracionada em fragmentos
de baixo peso molecular. Tém sido utilizadas para prevengao de trombose venosa,
AVC e embolia pulmonar. Além disso, eles sdo usados para tratar angina instavel,
ou infartos e profilaxia de embolia antes de grandes cirurgias ortopédicas e
abdominais. Mais recentemente, tém sido usadas como um substituto para o
varfarina em procedimentos odontologicos. Como alternativa a heparina nao
fracionada, a heparina de baixo peso molecular tem auxiliado a anticoagulagdo com
éxito, pois exige pouco acompanhamento, e reduz a duragdo e o custo de
internagdes para procedimentos odontolégicos (Johnson-Leong et al., 2002; Bloomer
et al., 2004).

Ja para Pettinger et al., (2007), através de um estudo da heparina de baixo
peso molecular, concluiram que essa terapia era provavel desnecessaria em todos
0s casos analisados. Este medicamento poderia ser considerado inadequado, uma

vez que apresenta alto custo para cada procedimento de extragcao (US$ 600,00).
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Relata-se ainda que, a heparina de baixo peso molecular foi usada
efetivamente para profilaxia de complicagdes de tromboembolismo durante
intervengdes orais depois da interrupgdo da terapia de anticoagulagdo oral
(Jhonson-Leong et al., 2002).

Badjkin et al., (2009), relatam ainda a utilizagdo da terapia com heparina de

baixo peso molecular como protocolo para cirurgias orais de relativa extenséo.

4.5 Aspirina e AINEs

A aspirina é o farmaco mais comumente usado para prevencdo e agao
terapéutica de isquemias vasculares (Brennan et al., 2007; Madan et al., 2005),
também é indicada em outras condic¢des, tais como doencas inflamatérias articulares
(Aframian et al., 2007). Recomenda — se que em doses terapéuticas baixas (100mg
por dia ou menos), ndo deve ser interrompida para procedimentos odontolégicos
ambulatoriais (Madan et al., 2005). Quando em sangramento trans ou poOs—
operatorio, métodos hemostaticos geralmente sdo eficazes. Existem relatos que a
utilizacdo de aspirina para controle de dor em pacientes operados que utilizam
medicagdo anticoagulante esta contra-indicada e este cuidado estende aos AINEs,
devido o risco de sangramento. (Aframian et al., 2007).

Brennan et al.,, (2007) relatam o beneficio da utilizacdo de aspirina no
tratamento de pacientes com risco de infarto, tromboembolismo, no entanto expde
também o aumento do risco de sangramento gastrointestinal e hemorragias.

Os autores ainda afirmam que a aspirina continua sendo o padrao ouro para a

prevencao de infarto do miocardio, acidente vascular cerebral isquémico e vascular
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morte entre os pacientes de alto risco. No consultorio odontoldgico, uma dose baixa
de aspirina pode resultar no aumento do numero de sitios periodontais que sangram
em sondagem, no entanto, tem um impacto minimo sobre o conjunto e a duragao do
sangramento. Por isso, recomendam continuar em baixas doses a terapia com
aspirina para rotina de extragbes dentarias, salvo se circunstancias atenuantes
especificas existirem. Em tais casos, a suspensao deve ser limitada a 3 dias ou
menos como o risco aumentado de eventos de tromboembolismo quando a
interrupcao esta entre 4 a 30 dias.

Madan et al., (2005), realizaram um estudo com 51 pacientes submetidos a
cirurgia oral e cirurgia de instalagdo de implantes sem interrup¢cédo a medicagao de
aspirina (75mg a 100mg/dia), os autores observaram que nao houve sangramento
excessivo no intra-operatério, com excegdo de um caso e, que nao houve
sangramento em nenhum caso no pés-operatério, assim acredita que a maioria dos
pequenos procedimentos de cirurgia oral pode ser realizado com seguranga, sem
interromper o regime em baixas doses de aspirina em longo prazo. No relato de
sangramento excessivo no intra-operatério, o autor afirma ter sido em uma cirurgia
de terceiro molar. No entanto, acredita-se que a hemorragia pode ter sido causada
pelo rompimento de vasos provenientes do sistema vascular alveolar inferior. Esse
sangramento foi controlado por meio de gaze embebida em 1% de solugdo de
feracry (Hemolok).

Naclério-Homem et al., (2009) relatam a administracado de cetoprofeno 50mg
(27 pacientes) ou 25mg de diclofenaco potassico (24 pacientes) no pré e pos-
operatorio de pacientes submetidos a cirurgia de terceiros molares. Os pacientes

receberam a medicagéo 8 horas prévia e continuaram 5 dias posteriores a cirurgia.
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Os autores sugerem que a seguranga do cetoprofeno e diclofenaco de potassio €

comparavel ao seu efeito anticoagulante.

4.6 Métodos hemostaticos

O acido tranexamico usado como enxaguatério bucal tem sido demonstrado
para evitar o sangramento apds a cirurgia oral em pacientes que estdo ingerindo
anticoagulantes por inibicdo do plasminogénio e fibrindlise, agindo como um agente
estabilizador de coagulo (Evans et al., 2002).

A literatura aponta que a utilizagédo de acido tranexamico a 4.8 % no pos—
operatorio como bochecho durante dois dias é benéfico para facilitar a hemostasia
apo6s procedimentos simples de cirurgia oral. Existem outros agentes hemostaticos
que também podem contribuir, incluindo esponja de gelatina, cola de fibrina, oxidado
de celulose e o acido epsilon-amino caproico (EACA) que também pode ser utilizado
na lavagem da boca (Aframian et al., 2007).

Diferentes protocolos também existem para o pds-cirurgico, na gestao dos
pacientes em uso dos anticoagulantes orais. Alguns autores sugerem que
enxaguatorios bucais com acido tranexamico poderia ajudar no pos-operatério
(Carter et al., 2003; Johnson-Leong et al., 2002). Gaspar et al., (1997), realizou um
acompanhamento de 47 pacientes submetidos a cirurgia oral que receberam
solugdo de bochecho de acido tranexamico, pds-cirurgia. Em um grupo de 15
pacientes 0 uso de anticoagulantes foi reduzido e, em outro grupo de 32 pacientes

nao houve modificagdo na terapia com anticoagulante. Os autores observaram que
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nao houve diferengas entre os dois grupos para a incidéncia de sangramento apos a
cirurgia. Concluem ainda que, a combinagdo de antifribrinolitico e um agente
hemostatico local é efetiva na prevengcdo de sangramento pds-operatério em
cirurgias orais em pacientes tratados com anticoagulantes.

No entanto Ferrieri et al., (2007), acreditam que esta recomendagao deve ser
evitada porque existe maior risco de dissolugdo do coagulo de sangue causado
pelos vortices produzidos na lavagem e isto pode ser mais prejudicial, quando
comparada a vantagem obtida pelo uso de acido tranexamico, sugerindo em caso de
hemorragia a compressdo com gaze embebida em solugdo salina ou acido
tranexamico. Normalmente essas medidas parecem ser suficientes para alcangar a

estabilizagao da ferida.

4.7 Implantodontia

Madrid et al., (2009), realizaram uma revisao sistematica para estabelecer o
risco (tromboembolismo e sangramento) para pacientes que utilizam medicamentos
anticoagulantes que serdo submetidos a cirurgia de implantes dentarios. Através de
uma revisdo de 1966 a 2008, selecionou-se 19 estudos. Os resultados desta revisdo
sistematica revelam ser homogéneos, relatando pequenos sangramentos em poucos
pacientes, sem diferengca significativa entre os pacientes que recebem
anticoagulantes orais e continuaram com antagonistas da vitamina K contra os
pacientes que interromperam o medicamento antes da cirurgia. Estes eventos de

sangramento pds-operatorio foram controlados com eficacia apenas com medidas
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locais de hemostasia, como bochechos de acido tranexamico, esponjas de gelatina
e aplicacdo gazes de celulose. Com relagdo a hemorragia pés-operatéria ndo se
correlacionou com a razdo normalizada internacional (INR) e, em nenhum dos
estudos foi relatado um evento tromboembdlico. Os pacientes que recebem
anticoagulantes orais (INR 2-4) que néao interromperam a medicagdo ndo tém um
risco significativamente maior de hemorragia pés-operatéria do que os pacientes
controles, ou ainda nao tém um maior risco de hemorragia pos-operatoria do que
pacientes que interrompem a medicagao. Em pacientes com INR entre 2 e 4, sem a
interrupcdo da medicagao, agentes hemostaticos tépicos foram eficazes na
prevencao de hemorragia pés-operatoria.

A descontinuagao dos anticoagulantes néo € recomendada para a cirurgia
oral menor, como extragao dentaria unica ou a colocagao de implantes, desde que
tal ndo implique em enxerto 6sseo autdgeno, retalhos extensos ou preparagdes de
osteotomia prorrogadas fora do envelope 6&sseo. Evidéncias nao suportam a
hipétese de que a colocagao de implante dentario em pacientes sob anticoagulagao
oral é contra-indicada (Madrid et al., 2009).

De acordo com Scully et al., (2007) a instalagdo de implantes pode ser
comparavel, em termos de trauma cirurgico, a extracdo de trés dentes, desde que
esse procedimento ndo envolva a colheita de enxerto 6sseo autégeno, o aumento de
retalhos extensos ou colocacado de implantes em locais onde ha um risco durante a
osteotomia.

Ferrieri et al., (2007), relata que em uma cirurgia para colocagdo de 7
implantes mandibulares intraforaminal em 3 pacientes ndo houve nenhuma

complicagédo no trans-cirurgico e no pds-cirurgico e, que as proéteses instaladas seis
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meses apos a colocagao do implante foram funcionais e rodeadas por tecidos sadios

apos 18, 20 e 25 meses a partir da insergao.
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5. Discussao

Os exames pré-operatérios nos pacientes que recebem terapia com
anticoagulantes devem ser detalhados. Alguns pacientes s&o particularmente
sensiveis aos anticoagulantes orais e, para estas pessoas, pequenos aumentos na
dose, a interrupgdo ou a introdugcdo e interagdo de medicamentos, plantas
medicinais e determinados alimentos podem causar mudangas significativas no
efeito anticoagulante.

Anticoagulantes interagem com uma grande variedade de outros
medicamentos comumente prescritos, por exemplo, antibidticos e analgésicos. A
maioria das interagdes de drogas resulta em um aumento do efeito anticoagulante.
Os pacientes que tomam anticoagulantes devem ser conscientes dos riscos de
tomar outros medicamentos prescritos ou comprados e certos alimentos (Baglin et
al., 2006).

Especialistas no assunto sugerem que os valores INR devem ser obtidos
dentro de 24 horas antes do procedimento odontolégico (Aframian et al., 2007).
Situagbes de prolongado sangramento ou pds—operatdério com hemorragias
representa um fendmeno raro e que raramente necessita de medidas adicionais as
locais. Deve—se nestas situagbes corrigir pela transfusdo de plasma fresco
congelado, que contém todas as proteinas de coagulagéo, incluindo—se fatores II,
VII, IX, e X (Owen et al., 2005).

De acordo com a literatura as recomendacgdes para cuidados do paciente que
utilizam varfarina ndo se faz necessario a interrup¢cdo do tratamento quando
submetidos a procedimentos cirurgicos. A American Heart Association and

American College of Cardiology, declara que para os pacientes submetidos a
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procedimentos odontoldgicos, o bochecho com acido tranexamico ou EACA pode
ser aplicado sem interrupgao da terapia anticoagulante (Hirsch et al., 2003).

Com relagdo a utilizacdo de agentes hemostaticos locais, ndo existe um
consenso de sua previsibilidade, geralmente significa o uso de agentes hemostaticos
locais como celulose oxidada regenerada, gelatina absorvivel ou esponjas de
colageno, e cola de fibrina, com sutura do ferimento. Nenhum destes agentes tem
mostrado uma vantagem em ser usados (Bajdkin et al., 2009), no entanto, existem
relatos do beneficio da utilizacdo de antifibroliticos sob a forma de enxaguatério na
prevencao de sangramento apds exodontias (Carter et al., 2003).

O sangramento pds-operatorio pode ser controlado com compresséao, gelatina
absorvivel, sutura e anestésico local com epinefrina. A vasoconstricdo, efeito da
adrenalina pode ser importante no controle do sangramento. A dose de adrenalina
nunca deve exceder 0,4mg (Bloomer et al., 2004).

De acordo com a literatura em procedimentos cirurgicos orais, tais como
extragao dentaria, é seguro ndo modificar o tratamento para um nivel de INR menor
ou igual a 4.0, utilizando-se também de medidas hemostaticas locais (Bajdkin et al.,
2009). De acordo com Campbell et al., (2000) para um nivel de INR de 2.0 - 3.0
podem-se realizar cirurgias orais menores sem necessidade de modificagbes no
tratamento. Evans et al., (2002), demonstram que extra¢cdes dentarias podem ser
feitas com seguranga em ambiente hospitalar sem interromper o tratamento com
varfarina, quando o INR € 4.1. Ressalta-se ainda, que o custo e a inconveniéncia de
se referir a um paciente hospitalar para fazer extragbes dentarias, so se justifica se
existe um beneficio substancial para o paciente.

De acordo com Bodner et al., (1998), no passado existia um dilema: controlar

a hemorragia ou tromboembolismo, qual destes dois graves riscos deve determinar
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o tratamento de escolha? Pesquisas recentes demonstram a tendéncia de se manter
a terapéutica do tratamento e manter o controle do sangramento através da
utilizacdo de uma modalidade local, como selante de fibrina ou de um agente
antifibrinolitico (Jimenez et al., 2008). Ward et al., (2007), afirmam que existe uma
falta de uniformidade relativa a terapia de varfarina e cirurgia dentoalveolar. Nenhum
estudo envolveria um numero significante de procedimentos de risco de
moderado/alto para prover apoio em evidéncia-baseada em seguranga com
manutencao de INR terapéutico.

O uso da terapia antifibrinolitica local, tais como bochechos de acido
tranexamico apos a cirurgia oral, foi relatado para ser eficaz em pacientes em uso de
anticoagulantes oral (Bodner et al., 1998; Johnson-Leong et al., 2002; Sacco et al.,
2007). Esta modalidade de tratamento é uma tentativa de reduzir a quantidade de
fibrina e, conseqlientemente, a incidéncia de sangramento pds-operatério. E
concebivel que o enxaguatério bucal pode ter um efeito apenas sobre o coagulo
superficial e ndo sobre o sangramento da profundidade de tomada, uma area do
coagulo pode nao ser acessivel para o enxaguatorio (Bodner et al., 1998).

Nao existe na literatura um consenso se o numero de dentes extraidos
poderia resultar em aumento de hemorragias e sangramento em pacientes que
utilizam anticoagulantes (Evans et al., 2002).

Quanto a técnica cirurgica, recomenda que uma abordagem atraumatica
(Evans et al., 2002; Ferrieri et al., 2007) seja tomada nestes pacientes. Sugere—se
que um retalho subperiostal pode ser realizado para minimizar a tensao do retalho.
Quando possivel pode-se seccionar os dentes a fim de facilitar a extragao e, quando
a osteotomia for necessaria, uma quantidade minima de tecido 6sseo deve ser

removido, permitindo assim a preservacao das paredes ésseas, contribuindo para a
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estabilizacdo do coagulo de sangue. Além disto, Ferrieri et al., (2007), recomenda
uma curetagem cuidadosa de tecidos de granulagcdo poés extragcdo, sendo
considerado um ponto-chave para minimizar o sangramento pos-operatorio.

Quando um codagulo de sangue estavel nado forma, pode-se utilizar uma gaze
embebida com &acido tranexamico pressionado sobre a ferida antes de sutura
(Ferrieri et al., 2007). No entanto, outros autores recomendam um padrdao de
irrigacdo de acido tranexamico nos alvéolos da extracédo e a utilizacdo de, por
exemplo, cola de fibrina, celulose oxidada (Evans et al., 2002), ou esponjas gelatina
(Morimoto et al., 2008), para ajudar a formagao de coagulos de sangue antes sutura.

Existe ainda outra relacdo importante, varios medicamentos possuem o
potencial de alterar, ou ainda potencializar a acdo da varfarina sédica como é o caso
da penicilina, eritromicina, cefalosporinas e AINEs (Johnson-Leong et al., 2002).
Como os pacientes com valvulas cardiacas protéticas exigem agentes anti-
infecciosos antes da operacdo para a prevencao de endocardites infecciosa, é
teoricamente possivel aumentar a base de INR usado pela American Heart
Association com amoxicilina com ampicilina ou cefalosporinas. (Gagneja et al.,
2007). Diferentemente disso, Evans et al., (2002) relataram, que ndo ha uma ligagéo
entre 0 uso de antibidticos profilaticos e 0 aumento de sangramento. Ja clindamicina
parece ser 0 agente antimicrobiano ideal para administrar o pré-operatério, sem o
receio de aumento da INR, em especial para aqueles pacientes que podem
apresentar cepas de bactérias resistentes por causa de uma histéria recente da
terapéutica antimicrobiana com penicilina (Gagneja et al., 2007).

De acordo com Madrid et al., (2009), analgésicos, aspirina e outros agentes
antiinflamatorios n&o-esteréides podem prolongar significativamente o tempo de

sangramento impedindo a agregacao plaquetaria e aumentando assim a atividade
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da varfarina. Antibioticos, tais como a eritromicina, claritromicina ou metronidazol sdo
capazes de aumentar o efeito anticoagulante da varfarina.

A colocagao de adesivos de fibrina, celulose oxidada e esponjas de gelatina
na cavidade dentaria também tém sido sugerida para ajudar a formacao do coagulo
antes da sutura (Aframian et al., 2007; Ferrieri et al., 2007; Jimenez et al., 2008;
Sacco et al., 2007). Malmquist et al., (2008), através de um estudo controlado de
pacientes submetidos a terapia com anticoagulantes, que realizaram cirurgias orais,
recebendo uma membrana HemCon Dental Dressing, comprovaram ser um
dispositivo hemostatico clinicamente eficaz que atua significativamente no tempo de
sangramento apos procedimentos de cirurgia oral para todos os pacientes, incluindo
0s pacientes que tomavam anticoagulantes. Os pacientes que recebem a membrana
melhoraram a cicatrizagao das feridas cirirgicas em comparagao com aqueles do
grupo controle.

Nesse sentido, a redugdo do sangramento nesses pacientes pode ser
facilitada por uma diminuicdo da inflamagédo do tecido e irritagdo (bochecho com
clorexidina, higiene oral e remogdo de tartaro), antes extracdo e uma técnica
cirurgica cuidadosa, com profunda curetagem para remover tecido de granulagao,
seguida por compressao da ferida, e compressao com curativos impregnados com
acido tranexamico (Jimenez et al., 2008; Sacco et al., 2007). Quando tais medidas
forem insuficientes e o efeito anticoagulante tiver que ser suprimido, isto pode ser
feito por administracdo de vitamina K. Neste sentido, a administragcéo intravenosa
provoca efeitos mais rapidos do que a via oral, dose recomendada € 5 a 10mg. O
uso de concentrados protrombina de plasma fresco congelado é reservados para os

casos de sangramento importante (Jimenez et al., 2008).
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6. Conclusao

Com base na evidéncia dos estudos relatados pode-se afirmar que o
beneficio da prevencao de tromboembolismo supera o risco de hemorragia, assim
sendo, recomenda-se manter a dose da terapia com anticoagulantes inalterada para
pacientes submetidos a cirurgia oral menor e Implantodontia, trabalhando com niveis
de INR terapéutico e adotando medidas hemostaticas locais - como o de uso de
antifibrinoliticos, gel, compressas. Além disto, uma técnica cirurgica apurada deve
ser realizada nestes pacientes. Com relagao a cirurgia oral mais invasiva, com risco
de hemorragia pode constituir uma necessidade de tratamento em conjunto com

uma equipe medica.
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