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Uso Crénico de Anticoagulante Oral: Implicacoes para o Controle de
Niveis Adequados

Constant Use of Oral Anticoagulants: Implications in the Control of Their Adequate Levels
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Instituto de Cardiologia do Rio Crande do Sul, da Fundagao Universitéria de Cardiologia (IC/FUC), Porto Alegre, RS - Brasil

Resumo

Fundamento: Dosagens inapropriadas e subterapéuticas anticoagulantes podem resultar em sérias complicacoes
tromboembélicas. O uso dessa terapéutica requer especial atencao e precisa de um acompanhamento clinico e
laboratorial rigoroso.

Objetivo: Identificar fatores associados ao controle adequado dos niveis de anticoagulacao oral, verificando o
conhecimento e a percepcao dos pacientes relacionados a terapéutica empregada.

Métodos: Estudo transversal que incluiu 140 pacientes acompanhados no ambulatério de anticoagulacao oral,
de novembro de 2005 a junho de 2006. Um questionario estruturado foi elaborado e aplicado para obtencao de
caracteristicas clinicas, conhecimento sobre a terapéutica, adesao ao tratamento (teste de Morisky) e percepcao do
paciente.

Resultados: As principais indicagdes para uso do anticoagulacao oral foram fibrilacao atrial (61,4%) e prétese metalica
(55%). O tempo de uso variou entre 24 e 72 meses, e o femprocumona (58%) foi o mais empregado. Em relacao a
percepcao da terapéutica, 95% dos pacientes mencionaram preocupacao com o uso diario dessa medicacao. A realizacao
periddica de exames de sangue (21,4%) e a tomada rigorosa de anticoagulacao oral (12,8%) foram compreendidas como
limitantes. Observou-se conhecimento adequado entre os pacientes com international normalized ratio (INR) fora da
faixa (64%) e na aderéncia entre os pacientes com INR dentro da faixa terapéutica (54%), porém sem significancia
estatistica.

Conclusao: Os resultados deste estudo demonstraram uma prevaléncia de pacientes em uso de anticoagulacao oral com
o INR dentro dos valores ideais, embora tenha sido grande a porcentagem de pacientes nao-aderentes a terapéutica.
O conhecimento insatisfatério quanto a terapéutica empregada e ao autocuidado torna-se evidente nessa populacao.
(Arq Bras Cardiol 2009; 93(5) : 549-554)
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Summary
Background: Inappropriate and subtherapeutic anticoagulants dosages may result in severe thromboembolic and bleeding complications. The
use of this treatment requires special attention and strict clinical and laboratory follow-up.

Objective: To identify factors associated with appropriate control of the oral anticoagulant use, assessing the patients’ knowledge and perception
of the treatment.

Methods: A cross-sectional study which included 140 patients followed in the oral anticoagulation outpatient clinic from November 2005 to
June 2006. A structured questionnaire was drafted and applied to obtain the clinical characteristics of the patients and their knowledge about
the treatment, their compliance with the treatment (Morisky s test) and their perception of the treatment.

Results: The main indications for the use of oral anticoagulation therapy were atrial fibrillation (61.4%) and a prosthetic heart valve (55%).
The duration of anticoagulation ranged from 24 to 72 months, and phenprocoumon (58%) was the most commonly used anticoagulant. As
to the perception of the treatment, 95% of the patients mentioned concern about daily use of this medication. Periodic blood tests (21.4%)
and the strict intake of oral anticoagulant (12.8%) were considered limiting factors. Adequate knowledge was outstanding in patients with an
international normalized ratio (INR) outside the therapeutic range (64%), compared to patients with an INR within the therapeutic range (62%),
as well as compliance with treatment in patients with an INR within the therapeutic range (54%), but with no statistical significance.

Conclusion: The results of this study show a prevalence of patients using oral anticoagulant with an INR within optimal values, although a high
percentage of patients do not comply with the treatment. In this population it is clearly seen that they do not fully understand the treatment.
(Arq Bras Cardiol 2009; 93(5) : 508-512)
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Introducao

Embora o uso do anticoagulante oral seja efetivo, existem
riscos associados, e as estimativas anuais estao entre 2% e 8%
para risco de sangramento e 1%-3% na falha do tratamento.
Isso torna importante decidir o momento adequado em que o
paciente deverd iniciar o tratamento ou modificar a dosagem
da terapia medicamentosa’. O uso dessas drogas exige um
controle especial em razao das complicagbes hemorragicas,
o que torna imprescindivel um acompanhamento clinico
e laboratorial rigoroso por meio da avaliagao da equipe
multidisciplinar. A terapia medicamentosa com anticoagulante
oral é considerada fator de seguranga para o paciente,
sendo necessdria uma maior atengao a questao de adesao
a medicagao por parte dos profissionais de satde. A baixa
adesao aos medicamentos prescritos e conseqlientemente
ao tratamento clinico proposto gera impactos negativos sobre
todos os aspectos dos cuidados a satde, custos excessivos e
subutilizacao dos recursos de tratamento disponiveis, além de
sérias conseqiéncias aos pacientes e um aumento de eventos
negativos nas doengas cronicas.

Em seus estudos, Sawicki? e Newall e cols.> descrevem
um programa de orientagdo para pacientes a respeito do
proprio ajuste e manejo do anticoagulante oral, em que o
risco de qualquer complicagao dependerd do tempo em
que o medicamento é utilizado e da seriedade do controle
de INR, por meio de exames laboratoriais freqtientes, para
ajuste das doses. Samsa e cols.*e Hirsh e cols.’ reforgam que,
para um paciente portador de védlvula mecéanica, manter a
anticoagulagao em longo prazo significa aderir a um regime
medicamentoso para o restante de sua vida.

Alguns estudos®® tém mostrado fatores que interferem
no controle dos niveis de anticoagulagdo, incluindo fatores
socioecondmicos, fisioldgicos, psicolégicos e emocionais.

Segundo a Organizagdo Mundial da Sadde’, a baixa
aderéncia aos medicamentos compde hoje um grande
desafio para a melhora das condigdes de satide em ambito
mundial. Essas conclusbes demonstram uma necessidade de
maior esclarecimento sobre a utilizagdo das drogas por parte
da equipe para esse grupo de pacientes. Nesse contexto,
este estudo teve por objetivo identificar fatores associados
ao controle adequado dos niveis de anticoagulante oral,
verificando o conhecimento e a percepgao dos pacientes no
que se refere a terapéutica empregada.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal, com pacientes
acompanhados no ambulatério de anticoagulagao oral, de
um hospital especializado em cardiologia no Rio Grande do
Sul, no periodo de novembro de 2005 a junho de 2006. No
ambulatério de anticoagulante oral, os pacientes realizaram
controles laboratoriais regulares de INR, sendo atendidos
cerca de 1.200 pacientes/més. Foram elegiveis para o estudo
pacientes = de 18 anos, em uso de anticoagulante oral e que
aceitaram responder as questoes de pesquisa.

Elaborou-se um questionario com questoes relacionadas
aos seguintes aspectos: caracteristicas clinicas e demograficas,
adesdo ao tratamento, conhecimento sobre a terapéutica
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e percepgao do paciente acerca do uso de anticoagulante
oral. Para avaliar a adesao a terapéutica, foi utilizado o teste
de Morisky”, que é um instrumento validado e aplicavel
nos diferentes tipos de terapia medicamentosa. Esse teste é
composto por quatro questdes objetivas como uma forma
padronizada de medida, que avalia o comportamento do
paciente ante o uso do medicamento prescrito. As questoes
desse instrumento abordam horario, esquecimento, sintomas e
efeitos colaterais. O teste de Morisky classifica como pacientes
mais aderentes aqueles com maior niimero de acertos. Foram
considerados INR dentro e fora dos niveis terapéuticos
preconizados, a média de cinco medidas/aferi¢des de INR de
cada paciente. Para analisar o conhecimento dos pacientes
quanto ao uso do anticoagulante, elaboraram-se duas questoes
relacionadas ao objetivo da terapéutica e ao principal efeito
adverso. Foi considerado conhecimento adequado o acerto
de ambas as questdes. Para identificar a percepgao do
paciente sobre o uso do anticoagulante oral, seis questoes
foram pontuadas de modo a totalizarem um escore de 1 a
100 pontos, para o qual se atribuiu um nimero ordinal a
cada resposta, iniciando com o niimero 1 para a resposta, que
implica uma pior percepcao sobre a terapéutica.

Para verificarmos as dificuldades na aderéncia a terapéutica
preconizada, consideraram-se o relato verbal dos pacientes e
a percepgao do entrevistador. Foram considerados os aspectos
socioecondmicos, como idade, escolaridade, custos para
transporte e medicagoes; aspectos fisiol6gicos, como interagao
entre medicagoes, uso de mltiplas medicagoes, dieta com
restrigbes, presenca de doencas associadas e limitagdo fisica
para deslocamento; e aspectos emocionais, como negacao
da doenga, histérico de depressdo, problemas de ordem
pessoal e nivel cognitivo, que é a capacidade do individuo
em compreender, aplicar, analisar ou sintetizar sua condigao
de satde™.

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da instituicdo, e todos os pacientes assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido. As variaveis categéricas
foram descritas por meio de freqiiéncias absolutas e relativas,
e as variaveis continuas foram descritas com média e desvio
padrao ou mediana e intervalo interquartilico (percentis 25
e 75), conforme seguissem ou nao a distribuicao normal.
Para a comparagao entre as varidveis categoricas, utilizou-
se o teste de y2 de Pearson, com corre¢do de continuidade
quando necessario. Para comparar médias entre grupos, foi
utilizado o teste t de Student, conforme fossem respeitados
ou Nao os pressupostos paramétricos. Utilizou-se um nivel de
significancia de o = 0,05.

Resultados
Caracteristicas clinicas e demograficas

Foram incluidos 140 pacientes em uso de anticoagulante
oral, com idade média de 60 = 11,5 anos. A principal
indicacao para o uso dessa terapia medicamentosa foi a
fibrilagao atrial (61,4%), seguida de pacientes portadores de
protese metdlica (55%). Os anticoagulantes utilizados por
essa populacao foram o femprocumona (58%) e o varfarina
(42%), variando entre 24 e 72 meses de uso. As comorbidades
associadas mais prevalentes foram a hipertensao arterial
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sistémica (69,3%) e o diabetes melito (26,4%). Esses resultados
estao expressos na tabela 1.

Desempenho das questoes de percepgao relacionada a
terapéutica

Para identificar a percepgao do paciente sobre o uso
do anticoagulante oral, seis questoes foram pontuadas de
modo a totalizarem um escore de 0 a 100 pontos. Nossos
resultados demonstraram que a média desse escore foi de
67,8 = 12,8. Verificamos que 95% da amostra estudada
mencionaram a preocupagao relacionada ao uso diario
dessa medicagao, e 68,6% manifestaram inseguranca
com a possibilidade de apresentar sangramentos. Nossos
achados revelaram que a presenca de sangramentos
ocorreu em 32,8% dos casos, sem eventos trombéticos.
As questoes referentes a realizagao periddica de exames
de sangue e a tomada rigorosa de anticoagulante oral
foram compreendidas como limitantes com 21,4% e
12,8%, respectivamente. Esses resultados estao expressos
na tabela 2.

Caracteristicas da populagdo atendida no ambulatério de
anticoagulagéo (n = 140)

Caracteristicas n (%)
|dade* 60 + 11,55
Género feminino 71(50,7)
Caucasianos 129 (92,1)
Escolaridade

Ensino Fundamental 117 (83,6)

Ensino Médio 15(10,7)
Renda em salarios minimos* 1,31+0,71
Anticoagulante oral

Femprocumona 81(58,0)

Varfarina 59 (42,0)
Tempo uso ACO? 48 (24-72)
Principais indicagdes

Fibrilagéo atrial 86 (61,4)

Protese metalica 76 (55,0)

Infarto agudo miocardio 32(22)9)

Insuficiéncia cardiaca 10(7,1)

Tromboembolismo pulmonar 9(6,4)
Comorbidades
Hipertensao arterial sistémica 96 (69,3)
Diabetes melito 37 (26,4)
Cardiopatia isquémica 33 (23,6)
Tabagismo 16 (12,1)
Acidente vascular cerebral 13(9,3)

* Varigveis continuas expressas como média + desvio padréo ou
'mediana e percentis 25 e 75. Varidveis categéricas como n (%). ACO
- anticoagulante oral.

INR dentro e fora da faixa terapéutica

Ao compararmos os pacientes com INR dentro e fora
dos niveis terapéuticos preconizados, nossos achados
mostraram que o conhecimento da terapéutica e a adesao
ao anticoagulante oral foram quase semelhantes entre os dois
grupos. Houve uma discreta prevaléncia de conhecimento
adequado entre os pacientes com INR fora da faixa (64%)
e na aderéncia entre os pacientes com INR dentro da
faixa terapéutica (54%), nao demonstrando diferenca
estatisticamente significativa nesses resultados.

Entre as principais indicagbes para o uso de anticoagulante,
os pacientes portadores de fibrilgagao atrial prevaleceram
com INR dentro da faixa terapéutica, com também
predominaram os pacientes portadores de prétese metélica
com INR fora da faixa preconizada. Verificamos que houve
um maior ndmero de pacientes dentro da faixa terapéutica
em uso de femprocumona (62%) quando comparado com
varfarina (38%). O nivel de cognigao (38,5%) e os aspectos
emocionais e psicolégicos (69,2%) foram os fatores que mais
contribuiram para dificultar a aderéncia dentro e fora da faixa,
respectivamente. Os dados estao na tabela 3.

Discussao

Nos Gltimos anos, em cardiologia clinica o uso de
anticoagulantes orais teve sua indicacao ampliada e validada
por diversos estudos clinicos'"'2. Embora os anticoagulantes
sejam clinicamente indicados para prevenir eventos
tromboembélicos, dosagens inapropriadas e subterapéuticas
para manter o INR podem resultar em sérias complicagdes
tromboembdlicas. Pacientes que fazem uso dessa terapéutica
apresentam necessidades especificas, requerem especial
atencao e, por isso, precisam de um acompanhamento clinico
e laboratorial rigoroso para avaliagao da equipe de satde.

O presente estudo verificou que 64% e 54% dessa
populacdo atendida no ambulatério de anticoagulagao
tiveram conhecimento adequado com INR fora da faixa
e com INR dentro da faixa terapéutica, respectivamente.
Achados semelhantes foram descritos em um estudo que
avaliou o impacto da aderéncia, do conhecimento e da
qualidade de vida no controle do anticoagulante oral. Os
resultados encontrados relatam que conhecimento sobre

Percepgao relacionada a terapéutica cronica com
anticoagulante oral (n= 140)

Questdes n (%)
Preocupagao quanto a possibilidade de sangramento 96 (68,6)
Limitagdes diarias pelo uso de ACO 18 (12,8)
Presenca de sangramento 46 (32,8)
Necessidade de transfusdo 4(2,9)
Incomodo pela realizagdo periddica de exames 30 (21,4)
Preocupagao com uso diario medicagao 133 (95)
Escore de percentual de pontos* 67,8+128

* Variavel continua expressa média * desvio padrdo, categéricas
expressas n (%).
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International normalized ratio (INR) dentro e fora da faixa
terapéutica de acordo com as caracteristicas clinicas (n=139)

Internacional normalized

ratio (INR)
Fatores relacionados dDae;‘ati':; F?arii:( :a
terapéutica terapéutica
N =50 N=89

Sexo

Feminino 27 (54,0) 43 (48,3) NS
Escolaridade

Ensino Fundamental 43 (86,0) 73(62,9) NS
Renda em salarios minimos* 1,30 £ 0,67 1,3+0,73 NS
Tempo uso anticoagulante oral 48 (27-75) 39 (24-78) NS
g‘::::::::“m adequado da 31(62,0) 57 (64,0) NS
Adeséo ao anticoagulante
oral

Aderente 27 (54,0) 43 (48,3) NS
Anticoagulante oral utilizado

Femprocumona 30 (62,0) 50 (56,2) NS

Varfarina 20(38,0) 39(43,8)
Principais indicagdes

Fibrilagao atrial 41 (80,0) 45 (50,6) 0,001

Protese metalica 22 (44,0) 54 (60,7) NS

Infarto agudo miocardio 8(16,0) 24 (27,0) NS
Dificuldades de aderéncia

Aspectos socioecondmicos 11(37,9) 18 (62,1) NS

Nivel de cogni¢ao 10(38,5) 16 (61,5) NS

Aspectos Emocionais 8(30,8) 18 (69,2) NS

Aspectos Fisioldgicos 6 (35,3) 11(64,7) NS

Varidveis categoricas expressas n (%). *Varidveis continuas média +
desvio padrao.

a terapéutica ndo esta associado com controle adequado
dos niveis de anticoagulagdo®, embora se esperasse o
inverso, contudo nosso estudo confirmou esses achados.
Um estudo atual de coorte prospectiva realizada em
trés clinicas especializadas da Pensilvania, com intuito
de determinar os efeitos da aderéncia sobre o controle
da anticoagulagao, demonstrou em seus achados que a
baixa aderéncia é potencialmente a origem do ineficiente
controle da anticoagulagao. Isso reforca que, mesmo os
pacientes que receberam educacao sobre a importancia da
adesdo a terapéutica, ainda apresentaram dificuldades em
manter um bom controle da anticoagulagao™.

Um outro estudo retrospectivo realizado por Nakkar e
cols.™ avaliou o manejo com anticoagulante oral em 82
pacientes e evidenciou que a média de uso dessa terapéutica
foi de 17 anos. Da amostra estudada, 19,5% apresentaram,
durante o tratamento, algum evento adverso, e 73%
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apresentaram INR fora da faixa terapéutica, ressaltando a
importancia de programas de educagao para essa populagao
de pacientes, bem como a necessidade de protocolos
assistenciais para padronizar essa terapéutica entre os
profissionais de saide. Manter essa terapéutica em longo
prazo é uma dura tarefa tanto para a equipe de satide como
para o paciente. Insucessos tendem a elevar a morbidade
e mortalidade, o que torna cada vez mais significativa a
preocupacao com o manejo da terapéutica empregada, que
é oneroso para o sistema publico de satde™ .

O anticoagulante mais empregado foi o femprocumona,
com tempo médio de uso entre 2 e 6 anos, sendo a fibrilagao
atrial a principal indicacdo. Nao ocorreu nenhum evento
trombético ou hemorragico significativo.

Ao avaliar a percepgao dos pacientes relacao a terapéutica
empregada, a média do escore foi de 67,8 = 12,8. Verificamos
que as principais preocupagdes compreendidas como
limitantes foram o uso didrio das medicagdes por um longo
periodo de tempo, os efeitos adversos da droga e a necessidade
de realizacao periédica de exames de sangue; esses fatores
podem contribuir para o abandono do tratamento. Dados
semelhantes na literatura indicam que a dose Gnica ajuda a
melhorar as taxas de adesdo aos medicamentos’®.

De acordo com o estudo realizado por Grinberg'”, com o
proposito de verificar estratégias de adesao a anticoagulagao
oral, o ineficaz entendimento sobre o tratamento proposto é o
principal responsavel pelo baixo controle de doencas cronicas
e eventos adversos, além de condicoes socioecondmicas, tais
como renda, escolaridade, custo com transporte e medicagoes
que implicam a continuidade da terapéutica.

A fim de avaliar em que contexto das orientagdes ocorrem
mais deficiéncias, dividimos as dificuldades de aderéncia
em aspectos socioeconémicos, nivel de cognicao, aspectos
emocionais e fisiolégicos. Nossos achados demonstraram
que a dificuldade de aderéncia encontrada nos pacientes
dentro da faixa terapéutica foi de 38,6% com relacao
ao nivel de cognicao, e de 69,2% no que se refere aos
aspectos emocionais e psicolégicos nos pacientes fora da
faixa terapéutica preconizada. Esses resultados sugerem que
existem lacunas entre o que é orientado aos pacientes e o
que eles realmente absorvem de informagbes.

Vale lembrar que existem varios métodos de aferigao da
adesao ao tratamento medicamentoso, e todos eles com
vantagens e desvantagens; nenhum deles é considerado
padrdo-ouro. Dentre os métodos mais utilizados,
destacam-se os classificados por alguns autores'” como
diretos e indiretos. Os métodos diretos baseiam-se em
técnicas analiticas que verificam se o medicamento foi
administrado na dose e na frequéncia necessarias, por
meio de marcadores quimicos de maior permanéncia
no organismo. A mensuragao do nivel sérico da droga
apresenta melhor acurdcia, porém seu custo é elevado,
além de ser um procedimento invasivo. O monitoramento
eletronico da abertura do invélucro é efetivo, mas seu custo
também é alto. Os métodos indiretos incluem entrevistas
estruturadas, doagoes dos medicamentos para os pacientes
e a contagem das pilulas que restaram nas consultas de
retorno. Procedimentos muito utilizados em ensaios
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clinicos, porém estao sujeito a manipulacao pelo individuo,
e também nao inspiram fidedignidade.

Pesquisas realizadas no mundo inteiro tém demonstrado
a importancia de pesquisas relacionadas a adesao ao
tratamento medicamentoso e as mudancas de estilos de
vida dos pacientes em uso de anticoagulante oral. Autores
ressaltam que a qualidade do controle terapéutico para
manter os niveis ideais de INR e a adesao a terapéutica é
baixa, por causa da caréncia e/ou das falhas nos protocolos
existentes e em razao da inexisténcia de equipes de satde
especializadas para realizar programas educacionais'®'.
A compreensao de fatores determinantes da terapéutica,
como a correta forma de tomar as medicagoes, a prevengao
e identificagdo dos principais eventos adversos e a interagdo
entre droga e dieta remetem ao sucesso do tratamento,
possibilitam a aderéncia e o alcance dos niveis ideais de
anticoagulagao e reduzem a morbidade e mortalidade de
pacientes com terapia em longo prazo**.

O prognodstico de pacientes em uso de anticoagulante oral
depende ndo apenas da terapéutica farmacoldgica, como
também de aspectos ndo-farmacolégicos fundamentais para
o tratamento. Os pacientes necessitam de acompanhamento
constante para receber orientagdes a respeito do autocuidado,
da possibilidade de evento tromboembdlico e de maneiras de
adaptagao a terapéutica empregada. A educagdo em salde
é uma das atribuicoes das equipes que trabalham com essa
populagdo de pacientes, para isso se faz necessario que os
profissionais desenvolvam novas estratégias visando melhorar a
adesdo a terapéutica.
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Conclusoes

Os resultados deste estudo ndo demonstraram associacao
entre as varidveis analisadas nos subgrupos dentro e fora da
faixa terapéutica, avaliada pelo INR. No entanto, apesar da
prevaléncia de pacientes em uso de anticoagulante oral com
INR dentro dos valores preconizados, ainda ha uma boa parte
de pacientes nao-aderentes a terapéutica. O desenvolvimento
de novas pesquisas, como estudos randomizados, com
estratégias sistemdticas de educagao acerca de medidas
terapéuticas nao-farmacolégicas, é fundamental para
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