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RESUMO - Introducéo: A abordagem da terapéutica antitrombética ndo é consensual na cirurgia dermatolégica. O dermatologista
tem de ponderar entre o risco hemorrdgico e o risco trombético quando decide do manuseio destes farmacos no periodo periopera-
tério. Material e Métodos: Os autores reviram a literatura disponivel com o intuito de elaborar normas de orientagéo clinica para a
abordagem destes doentes. Resultados: H& poucos estudos significativos publicados nesta drea, e por vezes com diferentes aborda-
gens e recomendacdes. O principal objetivo do cirurgido dermatolégico deverd ser a otimizagéo dos resultados cirtrgicos sem esquecer
os riscos frombdticos e hemorrdgicos inerentes ao doente e ao procedimento cirdrgico. Conclusées: Recomendamos a continuacéo
dos antitrombéticos nos procedimentos dermatolégicos com baixo risco hemorrégico. Nos doentes com elevado risco tromboembdli-
co recomendamos a confinuacdo do farmaco antitrombético nos procedimentos de baixo risco hemorrdgico, e a ponderacdo da sua
suspens@o com substituicdo por heparina de baixo peso molecular nos procedimentos de elevado risco hemorrégico. No entanto, estas
recomendagdes globais ndo se devem sobrepor a uma abordagem individualizada & situag@o clinica pontual de cada doente.
PALAVRAS-CHAVE - Anticoagulantes; Antiagregantes Plaquetares; Padrées na Prdtica dos Médicos; Procedimentos Cirtrgicos
dermatolégicos.

ANTIPLATELET AND ANTICOAGULANT THERAPY IN DERMATO-
LOGICAL SURGERY - CLINICAL PRACTICE RECOMENDATIONS

ABSTRACT - Introduction: Management of antithrombotic therapy is not a consensual topic in the field of dermatologic surgery. Skin
surgeons must weigh the risk of bleeding against the thrombotic risk when deciding how to manage those drugs in the perioperative
setting. Material and Methods: The authors reviewed the literature in order to provide clinical practice guidelines for the management
of these patients. Results: There are few significant studies published in this area, and sometimes presenting different approaches and
recommendations. The main objective for the dermatologic surgeon should be to optimize surgical outcomes without forgetting the
thrombotic and hemorrhagic risks inherent to the patient and the surgical procedure. Conclusions: We recommend the continuation of
antithrombotics during low bleeding risk surgery. In patients with high thromboembolic risk we recommend the continuation of antithrom-
botic drugs in low bleeding risk surgeries, and its eventual suspension with bridging in high bleeding risk surgeries. However, these global
recommendations should not outweigh an individualized approach of each particular patient.
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1. SUMARIO

Com o nUmero crescente de pacientes sob anticoagu-
lantes e antiagregantes plaquetares que necessitam de um
procedimento cirirgico dermatolégico, somos confrontados
com a necessidade de decidir entre manter ou suspender a
terapéutica antitrombética no periodo perioperatério, equa-
cionando os riscos hemorrdgicos e os riscos frombéticos. A
deciséo néo ¢é fdacil, seja pela escassez de informagdo dis-
ponivel (ainda menos especificamente dirigida aos procedi-
mentos cirdrgicos dermatolégicos), seja pelas informacdes
contraditérias, seja pela emergéncia de alguns novos férma-
cos, ainda pouco conhecidos e usados. O procedimento ha-
bitual no passado era suspender o farmaco antitrombético
(como a varfarina e a aspirina) alguns dias antes da cirurgia,
mas dados recentes tém vindo a demonstrar que esta prética
deve ser alterada, uma vez que o risco hemorrdgico é mini-
mo e inferior a possiveis complicagdes graves, inclusivamen-
te ameacgadoras da vida, de um evento trombdtico major.
O obijetivo dos autores ao elaborar o presente trabalho foi
propor ao cirurgido dermatolégico normas de orientacéo
prdticas e esclarecedoras no manuseio dos farmacos anti-
trombéticos no periodo perioperatério, com base nos dados
da literatura mais recentes e na sua experiéncia (Tabela 1).
Pesquisamos artigos na Medline pelo motor de busca Pub-
Med através dos termos (ou combinagéo dos termos): “skin
surgery", “dermatologic surgical procedures”, “warfarin”, “vi-
tamin K antagonist”, “anticoagulant”, “INR”, “antithrombo-
tic”, “antiplatelet drug”, “aspirin”. Selecionamos os artigos
escritos em inglés dos Gltimos 15 anos (embora tenhamos
revisto outros artigos adicionais mais antigos pela relevén-
cia dos mesmos) de revisdo, observacionais, meta-andlises
e guidelines.

2. INTRODUGAO

Séo vdrias e crescentes as indicagdes médicas para a
terapéutica antitrombética.? Simultaneamente, o enve-
Ilhecimento da populagdo acarreta uma maior exposi-
¢éo solar cumulativa e, consequentemente, um aumento
da maior parte dos cancros de pele®® que se traduz num
nimero crescente de procedimentos cirirgicos cut@neos.
Assim, deparamo-nos cada vez com maior frequéncia com
o dilema na abordagem destes doentes, estimando-se que
aproximadamente 46% dos doentes submetidos a cirurgia
dermatolégica tomem um antiagregante plaquetar ou um
anticoagulante.®? Optar por suspender o farmaco para di-
minuir o risco hemorrdgico pode levar a graves complica-
¢des trombdticas. Por outro lado, optar por manté-lo pode
traduzir-se em maior hemorragia durante a cirurgia e no
pbs-operatdrio, com possiveis complicagdes cirdrgicas como
formagdo de hematoma, deiscéncia da sutura e necrose do
retalho ou enxerto.'%!
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3. FARMACOS ANTITROMBOTICOS

Os fdrmacos antitrombéticos subdividem-se em dois
grupos principais: os antiagregantes plaquetares e os anti-
coagulantes (Tabela 2). Os primeiros bloqueiam a ativagéo
e agregacdo plaquetdrias, néo interferindo na formacédo do
codgulo de fibrina, enquanto os segundos inibem a formacéo
de trombina e fibrina.

3.1 ANTICOAGULANTES

3.1.1 Os antagonistas da vitamina K (varfarina e
acenocumarol) exercem os seus efeitos através da deple-
¢@o da forma ativada da vitamina K, com consequente ini-
bicdo da sintese dos factores da coagulacdo dependentes
desta vitamina (Il, VII, IX e X). A varfarina é o mais comum-
mente usado.

Tém indicacdo quer na prevengéo quer no tratamento
de diversas patologias: no embolismo sistémico nos doentes
com cardiopatia reumdtica e fibrilhacgo auricular, apés in-
sercdo de préteses valvulares cardiacas mecénicas, no trom-
boembolismo venoso e embolia pulmonar, e no acidente
vascular cerebral transitério.’? Exibem numerosas interagdes
medicamentosas pela ligagéo as proteinas e metabolismo
pelo CYP2C9.¢

Inibem a formacgéo do codgulo de fibrina através do blo-
queio da atividade dos fatores da coagulagéo dependentes
da vitamina K. A coagulacdo priméria, que consiste na va-
soconstricdo e agregacdo plaquetdria, permanece intacta.'?
Deste modo, a sua manuteng@o no periodo perioperatério
confere um risco hemorrégico tardio e ndo durante o ato ci-
rirgico, pelo que os pacientes devem ser monitorizados (e
alertados) em relacdo a esta complicagéo.'™ 15

Requerem monitorizag@o laboratorial através da medi¢éo
do tempo de protrombina. Pela diferente sensibilidade dos
reagentes da tromboplastina, o valor do INR (international
normalized ratio) é recomendado, uma vez que permite me-
Ilhor comparagdo de resultados. O valor de INR num paciente

III

com coagulagdo plasmdtica “normal” é de 1,0 e a hemorra-
gia relacionada com a toma de antagonistas da vitamina K
aumenta proporcionalmente ao valor de INR, com risco fran-
co a partir de 4,5.¢

Séo vdrios os trabalhos publicados referentes as compli-
cagdes hemorrégicas em cirurgia dermatolégica em pacientes
sob varfarina, com resultados dispares. Em 1996, Otley et al'®
publicaram um estudo retrospectivo com 127 doentes; com-
plicagdes hemorrégicas ocorreram em 30% (8 em 26) dos que
continuaram a toma de varfarina e em apenas 5% (5 em 110)
dos que suspenderam a varfarina trés dias antes da cirurgia.

Uns anos mais tarde, num estudo comparando 16 pacien-
tes sob varfarina e 77 controlos submetidos a cirurgia derma-
tolégica, Alcalay'” néo verificou um aumento significativo de
hemorragia para valores de INR entre 2-3,5.
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Tabela 1 - Recomendagdées no manuseio dos antitrombéticos em cirurgia dermatolégica.

DOENTE SOB ANTIAGREGANTE PLAQUETAR (aspirina e clopidogrel)

Cirurgia de baixo risco hemorragico

Cirurgia de elevado risco hemorrdgico

Doente com baixo

 Suspender AAP 5-10 dias anfes

risco tromboembélico SIS * Retomar o AAP as 24h
* Manter AAP
Doente com elevado ou
* Manter AAP * Suspender AAP

risco tromboembélico

* Ponderar bridging com triflusal
* Retomar o AAP as 24h

DOENTE SOB ANTICOAGULANTE ORAL (varfarina)

Cirurgia de baixo risco hemorrégico

Cirurgia de elevado risco hemorrégico

Manter ACO

Doente com baixo
risco fromboembélico

Adiar cirurgia se INR=3

ou

Suspender ACO 5 dias antes
Adiar cirurgia se INR=3
Retomar ACO as 24-36h PO

Realizar INR 5-6 dias antes da cirurgia, e adaptar
dose do ACO para obter INR+2,5
Realizar INR na véspera ou dia da cirurgia

Suspender ACO 5 dias antes
Adiar cirurgia se INR=3
Retomar ACO as 24-36h PO

Manter ACO

Doente com moderado
risco fromboembélico

Adiar cirurgia se INR=3

Realizar INR 5-6 dias antes da cirurgia, e adaptar
dose do ACO para obter INR+2,5
Realizar INR na véspera ou dia da cirurgia

Suspender ACO 5 dias antes

Quando INR< 1,5 iniciar bridging com HBPM
Adiar cirurgia se INR=3

Retomar ACO as 24-36hPO

Retomar HBPM as 48hPO e suspender quando INR
terapéutico

Manter ACO

Doente com elevado
risco tromboembélico

Adiar cirurgia se INR=3

Realizar INR 5-6 dias antes da cirurgia; adaptar dose do ACO para obter INR+2,5
Realizar INR na véspera ou dia da cirurgia

DOENTE SOB ANTICOAGULANTE ORAL DE ACAO DIRETA (dabigatrano, argatrobano, rivaroxabano)

Cirurgia de baixo risco hemorrdgico

Cirurgia de elevado risco hemorragico

Doente com baixo

risco fromboembélico e Retomar &s 12-24 h PO.

e Suspender ACOAD 1-5 dias antes (dependendo da fungdo renal)

Doente com elevado

L 21 * Manter ACOAD*.
risco fromboembélico

AAP - antiagregante plaquetar; ACO - anticoagulante oral; PO - pés-operatério; ACOAD - anticoagulante oral de acéo direta.

*Poucos dados na literatura; recomendado discutir o caso com cardiologista/hematologista.

Num estudo de coorte mais recente e com maior nimero
de doentes (2394 submetidos a excis@o cirtrgica de neopla-
sia cut@nea, dos quais 320 estavam anticoagulados com var-
farina), Dixon et al'® relatam um risco hemorrdgico quase trés
vezes maior no grupo anticoagulado (2,5% vs 0,7%). Con-
tudo, raramente ouve necessidade de exploracdo da ferida
cirérgica e néo ocorreu nenhum desfecho fatal.

Uma meta-andlise que englobou 1373 pacientes subme-
tidos a cirurgia dermatolégica (entre 1996 e 2005)," revelou
que aqueles sob varfarina tiveram 7 vezes mais complicagées

cirdrgicas relacionadas com hemorragia, sendo a maioria li-
geiras (16,4% vs 5,7% de complicagdes graves).

J& num estudo prospectivol5 com 65 pacientes submeti-
dos a cirurgia dermatolégica oncolégica, o risco hemorrégico
néo foi relacionado com o valor de INR e esse risco manteve-
-se superior mesmo com INR dentro dos valores alvo.

Dados internacionais de outras dreas cirdrgicas (como ci-
rurgia de cataratas, endoscopia, e artrocentese) favorecem a
manuten¢do da varfarina no periodo perioperatério ao de-
monstrar um baixo risco de hemorragia major.?0-22
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Tabela 2 - Farmacos antitrombéticos.

Acenocumarol

Antagonistas da vitamina K
Varfarina

Heparinas de baixo peso molecular

Enoxaparina sédica / Dalteparina sédica /
Nadroparina célcica / Reviparina sédica /

A maioria dos autores recomenda a cirurgia sem suspen-
s@o da toma da varfarina se o INR estiver dentro da faixa alvo
(=3,5). Alcalay'” néo obteve diferenca entre o grupo controlo
e o grupo sob varfarina com INR de 1,5-3,48. Também Ah-
-Weng'® relata o limite de INR de 3,5 como seguro em cirurgia
dermatolégica.

As recomendacdes atuais incluem a revers@o imediata da
anticoagulacdo em caso de hemorragia grave, com plasma
fresco congelado, concentrado de protrombina ou vitamina K
endovenosa.?® As doses a administrar destes férmacos variam
de acordo com a gravidade da hemorragia e o valor de INR,
devendo ser prescritos de acordo com a recomendacdo de
hematologista experiente em anticoagulagéo.

O risco da suspensé@o da varfarina depende de vdrios
factores, mas sobretudo da morbilidade que levou & neces-
sidade da anticoagulagdo. Complicacdes graves, inclusiva-
mente fatais, podem ocorrer e foram & descritas na cirurgia
dermatolégica.?4-26

Desta forma, caso se opte pela suspensdo da varfarina
antes da cirurgia, a terapéutica de transigdo com heparinas
de baixo peso molecular (TT-HBPM) é recomendada, de forma
a diminuir o risco tromboembélico nestes pacientes.??’

Recomendacbes

A suspensdo da varfarina (ou do acenocumarol) antes da
cirurgia dermatolégica deverd ser bem equacionada, e nGo
automaticamente decidida em todos os pacientes.
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Se o risco hemorrégico for elevado pela maior duragéo
da cirurgia, pelo local operado (boca, nariz, couro cabeludo,
pavilh@o auricular e zona envolvente, periorbitério), pelo tipo
de cirurgia (excisdo profunda atingindo tecido muscular) ou se
uma possivel hemorragia puser em risco um procedimento re-
construtivo complexo (e ndo tenhamos outra alternativa para
reconstrucdo caso a hemorragia leve a necrose), entéo a sus-
penséo é recomendada. A varfarina deverd ser suspensa 4-5
dias antes da intervencdo cirtrgica e retomada nas doses ha-
bituais na noite da cirurgia ou no dia seguinte.?’* Nos doentes
com elevado risco fromboembélico (episdédio tromboembdlico
venoso nos Ultimos 3 meses, fibrilhagéo auricular e antece-
dentes de AVC/AIT ou mdltiplos factores de risco adicionais,
prétese valvular mecénica), a TT-HBPM é recomendada.?

Caso se trate de procedimento cirdrgico de baixo risco
hemorrégico (e sobretudo nos doentes com elevado risco
tromboembélico), a varfarina deve ser mantida e a cirurgia
realizada desde que os valores de INR se encontrem dentro
dos limites alvo.

3.1.2 Inibidores indiretos da trombina (heparina,
HBPM)

Ativam a antitrombina potenciando a inibicdo do factor
X,. Usam-se na profilaxia e tratamento da trombose venosa
profunda, tromboembolismo arterial agudo, tromboflebite,
embolia pulmonar e embolia gorda. As HBPM sGo também
utilizadas na doenga corondria aguda.
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Sdo poucos os relatos de complicacdes hemorrdgicas
na cirurgia dermatolégica, o que poderd ser explicado pela
menor utilizagdo destes farmacos e pelo seu perfil de segu-
ranca superior.?’

Recomendacbes

A suspensdo destes fdrmacos néo é recomendada, uma
vez que o risco tromboembdlico é claramente superior ao
risco hemorrdgico.

3.1.3 Anticoagulantes de accéo direta

3.1.3.1 Inibidores diretos da trombina (dabigatrano, ar-
gatrobano)

Como consequéncia da estreita janela terapéutica, das
numerosas interagdes medicamentosas e alimentares e poli-
morfismos genéticos que interferem com a varfarina e a sua
atividade anticoagulante, estima-se que os doentes sob varfa-
rina apresentem um INR dentro do intervalo-alvo em apenas
50% das ocasides.?® Os novos anticoagulantes inibidores di-
retos da trombina (IDT) tém-se revelado mais seguros e cons-
tituem opcdes terapéuticas vdlidas e promissoras.

Enquanto a varfarina inibe a sintese de vitamina K ativa-
da, os IDT inibem diretamente a trombina, ndo interagindo
com outros fatores da coagulacdo.

O argatrobano é usado em meio hospitalar, na forma en-
dovenosa, em pacientes com trombocitopenia induzida pela
heparina tipo Il, ndo sendo de esperar a sua utilizagdo no
contexto da cirurgia dermatolégica.

O dabigatrano é um anticoagulante oral cada vez mais
usado em substituicdo da varfarina, uma vez que exibe muito
menos interagdes medicamentosas, néo sofre variagdo meta-
bolélica genética, tem um perfil farmacocinético previsivel e
ndo precisa da monitorizagdo laboratorial regular.

As indicacdes para o seu uso incluem a profilaxia prima-
ria de tfromboembolismo venoso em pacientes submetidos a
colocacdo de prétese da anca ou joelho, prevengao de AVC e
embolismo sistémico em pacientes com fibrilhagéo auricular.

Os relatos da sua utilizacdo e complicagdes na cirurgia
dermatolégica sdo escassos. Estd descrito um caso de forma-
c@o de hematoma apds exciséo de melanoma.?’ Healey et al*®
realizaram um estudo retrospectivo sobre hemorragia e episé-
dio tromboembdlico no periodo perioperatério em pacientes
submetidos a procedimentos invasivos, e ndo encontraram di-
ferenga estatisticamente significativa entre os doentes anticoa-
gulados com dabigatrano e os anticoagulados com varfarina.

A principal desvantagem do dabigatrano comparativa-
mente & varfarina é a inexisténcia de um fdrmaco para re-
versGo imediata do efeito anticoagulante. Contudo, a sua
semivida curta (cerca de 12h) permitird a restauracdo da he-
mostase em tempo Util obviando a necessidade de reverséo
farmacolégica.’
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Caso uma reversdo imediata do seu efeito anticoagulante
seja necessdrio por hemorragia grave, e caso a Gltima toma
do fédrmaco tenha ocorrido hd menos de duas horas, pode
ser equacionada a administracdo oral de carvéo ativado, que
ird remover do aparelho gastrointestinal o farmaco ainda
néo absorvido. Adicionalmente, a didlise poderd ser benéfica
para remover o dabigatrano da circulacdo.

A curta semivida do dabigatrano permite que a sua sus-
pensdo seja realizada apenas nas 24-48h que antecedem a
cirurgia, minimizando os riscos tromboembdlicos e os possi-
veis riscos da TT- HBPM.3°

Recomendacbes

Se a suspensédo tempordria do dabigatrano for necessaria
(pelos mesmos motivos descritos para a varfarina), esta de-
verd ser realizada entre as 24 e as 48 horas que antecedem
a intervencgéo (2 a 4 tomas). A fungdo renal do paciente e o
risco hemorrdgico da cirurgia séo os fatores primordiais a ter
em conta aquando da decisdo de quando suspender o dabi-
gatrano (Tabela 3). Deve ser reiniciado na noite da interven-
¢bo cirdrgica (se nGo houver hemorragia ativa). Néo requer
TT-HBPM.

Tabela 3 - Tempos de suspenséo dos
antitrombéticos.’

1-8 dias dependendo do INR e das carateristicas
do paciente.

O INR diminui para <1,5 em 93% dos pacientes
em 5 dias.

Varfarina

Heparina néo IV, 2 a 6h, dependendo da dose.

fracionada SC, 12-24h, dependendo da dose.
HBPM
(enoxaparina e 24h

dalteparina)

Fondaparinux 36-48h

1 a 2 dias se clearance creatinina =50ml/min

Dielerfeeliszlsie 3 a 5 dias de clearance creatinina <50ml/min

> 1 dia se funcéo renal normal
2 dias para clearance creatinina entre 60-90ml/

Rivaroxabano | 3 dias para clearance rCT]I'?c:Tinin(u entre 30-59ml/
4 dias para clearance rCT]I'?c:Tinin(u entre 15-29ml/
min
Aspirina 7-10 dias
Clopidogrel 5 dias
Ticlopidina 10-14 dias
Prasurel 7 dias
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3.1.3.2 Inibidores do factor X_ (fondaparinux, danapa-
réide, rivaroxabano, apixabano)

O fondaparinux liga-se seletivamente & antitrombina e
potencia o seu efeito neutralizante sobre o factor X , resultan-
do na interrupg@o da cascata da coagulagdo e na inibicdo
da formagéo de trombina e do desenvolvimento do trombo.
E usado na prevengdo e tratamento da trombose venosa pro-
funda e embolia pulmonar em meio hospitalar e por curtos
periodos de tempo, até instituicdo da anticoagulacdo oral.

Recomendacgoes

Né&o hd dados relativos ao manuseio deste fdrmaco na
cirurgia dermatolégica e a sua utilizagdo por tdo curtos perio-
dos de tempo em meio hospitalar torna muito pouco provavel
a apresentagéo de um doente sob este anticoagulante ao ci-
rurgido dermatolégico. Caso surja, serd mais prudente adiar
a interven¢d@o dermatoldgica.

O danaparéide é usado na prevencdo de trombose ve-
nosa profunda nos doentes submetidos a cirurgia geral ou
ortopédica, por curtos periodos de tempo (7 a 10 dias). Deste
modo, e ndo havendo relatos da sua utilizacdo em cirurgia
dermatolégica, esta deverd ser adiada, se possivel.

O rivaroxabano e o apixabano constituem uma boa al-
ternativa & varfarina, uma vez que tém curtas semividas e ra-
pido inicio de acgd@o, podendo ser suspensos 24 a 48h antes
da cirurgia (dependendo do risco hemorrdgico) e reiniciados
na mesma noite ou manhéa seguinte. Uma vez que sé@o os
mais recentes anticoagulantes comercializados, os dados dis-
poniveis da sua utilizacdo em cirurgia dermatolégica sédo tao
limitados que ndo nos permitem fazer recomendacgdes.

3.2 ANTIAGREGANTES PLAQUETARES

3.2.1 Acido acetilsalicilico (aspirina)

A aspirina em doses baixas (100-150mg didrias) é usada
na prevencdo primdria e secunddria de doenca trombética
cardiovascular e cererovascular.? Liga-se de forma irreversivel
d cicloxigenase e bloqueia a conversé@o de écido araquidéni-
co a tromboxanos, inibindo a ativacdo plaquetar.? Assim, a
sua agdo persiste por toda a vida da plagueta (10 dias, em
média). A sua suspensdo pode causar um fenémeno rebound
caracterizado pelo aumento da producéo de tromboxanos,
diminuicéo da fibrindlise e estado protrombético.®

S@o vdrios os estudos que abordam o risco hemorrdgico
do uso de aspirina nos pacientes submetidos a procedimentos
cirdrgicos cuténeos.'832-34

Num estudo com 334 pacientes sob aspirina submetidos a
um total de 829 excisdes de neoplasias cuténeas, ndo se veri-
ficou um aumento da taxa de hemorragia e a aspirina néo foi
fator de risco independente para hemorragia durante e apés a
cirurgia.'® Uma meta-andlise englobando um total de 472 pa-
cientes mostrou que os pacientes sob aspirina tinham um risco
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duas vezes superior de hemorragia moderada a grave, em-
bora sem significado estatistico (p=0,06), e um risco absoluto
de hemorragia de 3%." Noutra meta-andélise, com 14 981
pacientes sob aspirina submetidos a cirurgia, o risco foi 1,5
vezes maior, mas sem repercussdo na morbimortalidade.®
Num estudo com 52 doentes sob aspirina e submetidos a ci-
rurgia dermatolégica minor, ndo houve diferenca significativa
na taxa de complicacdes comparativamente aos controlos.3?
Por outro lado, a suspensdo da aspirina mostrou-se um
fator de risco independente para isquemia major e morte,3¢
bem como trombose venosa profunda e AVC trombético.?”

Recomendacbes

Sugerimos a continuag@o da antiagregag@o com aspirina
na grande maioria dos doentes submetidos a cirurgia der-
matolégica. Excecdes seréo os casos de cirurgia com eleva-
do risco hemorrdgico num doente antiagregado apenas para
prevencdo primdria de evento cardio ou cerebrovascular, sem
outros fatores de risco relevantes, em que a suspensdo da
aspirina 7 a 10 dias antes da cirurgia poderd ser preferivel.®

Na grande maioria dos casos em que a aspirina é man-
tida, deverd ser realizada uma hemostase cuidadosa no ato
cirdrgico.

3.2.2 Tienopiridinas (clopidogrel, prasugrel, ticlo-
pidina)

Exercem o seu efeito antiagregante plaquetar pela inibi-
¢6o do difosfato de adenosina (ADP) pelo bloqueio irreversi-
vel do receptor de ADP nas plaquetas.

O clopidogrel esté indicado na prevencéo primdria e se-
cunddria de eventos cardio e cerebrovasculares ateroembé-
licos, muitas vezes associado & aspirina pelo efeito sinérgico
desta associagdo.?

Embora a maioria dos estudos sobre o uso do clopidogrel
em cirurgia dermatolégica aponte para um risco acrescido de
hemorragia, os autores sdo undnimes na recomendagdo de
manter o seu uso.%3740

A suspensdo do clopidogrel, quando necessdria, deveré
ocorrer dentro de 5 a 7 dias antes da cirurgia.?

Recomendacbes

Apesar do risco hemorrdgico acrescido, recomendamos
a continuacdo do clopidogrel no periodo perioperatério na
grande maioria dos doentes, & semelhanca do recomendado
para o manuseio da aspirina. O risco de complicagdes trom-
boembélicas resultantes da sua suspensdo ultrapassa, em
larga medida, possiveis complicacdes hemorrdgicas na maior
parte dos procedimentos cirtrgicos dermatolégicos. Contu-
do, nos casos de cirurgia de elevado risco hemorrdgico e em
doentes com baixo risco tromboembélico, a sua suspenséo 5
a 7 dias antes pode ser ponderada.
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Quanto ao prasugrel, um antiagregante plaquetar com
indicac@o na prevenc@o em pacientes com sindrome coro-
ndrio agudo ou enfarte agudo do miocdrdio com supra-ST
submetidos a intervencdo corondria percutdnea, ainda néo
estd comercializado em Portugal.

3.2.3 Dipiridamol

Inibe a agregagao plaquetar pela inibicéo da captacdo de
adenosina pelos eritrécitos, plaquetas e células endoteliais. E
usado em associacdo aos anticoagulantes orais na profilaxia
do tromboembolismo nos pacientes com préteses valvulares
cardiacas e, ainda, na profilaxia secundéria de AVC isquémi-
co e AlT em associag¢do & aspirina ou isoladamente.

O dipiridamol néo apresenta risco acrescido de hemor-
ragia.'

Recomendacbes

Recomendamos a continuagdo do dipiridamol nas inter-
vencdes cirrgicas dermatoldgicas.

Nos doentes antiagregados com aspirina ou clopidogrel
com necessidade de suspenséo destes fdrmacos, a substitui-
¢Go com dipiridamol é uma opc¢éo.

4. ABORDAGEM PROPOSTA

A abordagem que propomos no manuseio dos antitrom-
béticos em cirurgia dermatolégica passa por 4 pontos:

a) Estimar o risco tromboembélico;

b) Estimar o risco hemorrdgico;

c) Determinar o tempo de interrupg@o do antitrombético;

d) Determinar se é necessdrio usar outro anticoagulante.

a) Estimar o risco tromboembélico

O risco tromboembdlico é influenciado pela idade, co-
morbilidades e antecedentes pessoais do doente. Os princi-
pais factores que elevam este risco séo: fibrilhagéo auricular,
proteses valvulares cardiacas e tromboembolismo arterial ou
venoso recente (nos Gltimos 3 meses).!"%

O grupo de doentes com fibrilhagéo auricular seré o mais
representativo do universo de doentes sob antitrombético. E
um grupo heterogéneo em que outras varidveis clinicas como
a idade e a presenca de comorbilidades associadas como a
hipertenséo arterial, insuficiéncia cardiaca, diabetes mellitus,
AVC prévio ou outra doencga vascular, terdo de ser considera-
das na estimativa do risco tromboembdlico, sendo este maior
quanto mais varidveis estiverem presentes.*® Baron et al*! re-
ferem que nestes doentes os fatores determinantes para AVC
séo os contemplados na escala de risco CHADS, (Tabela 4)
e, mais recentemente, na escala de risco CHA,DS,-VASc que
inclui a doencga cardiovascular aterosclerética e o sexo femi-
nino como fatores adicionais.*>** Na escala CHADS, ¢ atri-
buido um ponto a insuficiéncia cardiaca, hipertenséo arterial,
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Tabela 4 - Escala de risco CHADS2 para estimativa
do risco de AYC em doentes com fibrilhacéo
auricular néo valvular*.

Taxa de AVC
Score CHADS, Risco de AVC por 100 pacientes/ano
(IC 95%)
0-2 Baixo 1,9-4,0 (1,2-5,1)
3-4 Moderado 5,9-8,5(4,6-11,1)
5-6 Alto 12,5-18,2 (8,2-27,4)

* O score varia de 0 a 6. As categorias insuficiéncia cardiaca, hipertensao arterial,
diabetes e idade > 75 anos sdo cotadas com 1 ponto; antecedentes de AVC/AIT
é cotado com 2 pontos. Quanto maior o score, maior o risco tromboembélico.!
Adaptado de Baron TH, et al. Management of antithrombotic therapy in patients
undergoing invasive procedures. N Engl J Med. 2013; 368:2113-24.41

diabetes e idade superior a 75 anos, e dois pontos a antece-
dente de AVC ou AIT. O score varia assim de 0 a 6, sendo que
quanto maior for, maior o risco de AVC. A fibrilhagéo auri-
cular valvular implica a coexisténcia de valvulopatia grave
(protese mecénica ou valvuloplastia mitral), e estes doentes
tém elevado risco tromboembdlico.

O risco tromboembdlico nos pacientes com uma ou mais
proéteses valvulares mecé@nicas e tromboembolismo venoso
encontra-se resumido na Tabela 5. E influenciado pelo tipo, no-
mero e localizacdo da prétese valvular, assim como pela asso-
ciagdo ou ndo de insuficiéncia cardiaca, fibrilhagéo auricular,
antecedentes de fromboembolismo e trombos intracardiacos.*!

Nos pacientes com tromboembolismo venoso o risco de
recorréncia é maior nos primeiros 3 meses apés o episédio ini-
cial, e vai depender sobretudo se a etiologia for idiopdtica ou
relacionada com uma causa identificavel (neste caso, o risco
futuro diminui apés a resolugéo da mesma) (Tabela 5).3844

b) Estimar o risco hemorragico

Os procedimentos cirtrgicos dermatolégicos sdo global-
mente considerados como procedimentos com baixo risco
de complicagdes.”? Contudo sdo mdltiplos e variados, desde
procedimentos minor (ou mais simples) como biopsias incisio-
nais com biétomo ou bisturi, pequenas excisdes, curetagens,
excisdes tangenciais, eletroterapia, laserterapia, a procedi-
mentos major (ou mais complexos), como excisdes radicais
de tumores com margens amplas, retalhos cutdneos, miocu-
taneos e condrocut@neos, enxertos de pele, entre outros. Ob-
viamente que o risco hemorrégico ndo serd o mesmo nestes
diferentes procedimentos cirGrgicos'?*° (Tabela 6).

Também o local operado condiciona diferente risco he-
morrdgico, sendo maior nas regides periorificiais da face
(olhos, nariz, boca) e nas cirurgias com envolvimento de dife-
rentes camadas tecidulares (pele, féscia muscular e misculo
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Tabela 5 - Estratificacdo do risco tromboembélico em pacientes com prétese valvular mecénica, fibrilhacao

auricular ou tromboembolismo venoso.

Risco estimado* Prétese valvular mecéanica Fibrilhacéo auricular Tromboembolismo venoso
L] L]

Prétese aértica de duplo

Baixo folheto sem fibrilhagdo auricular e * CHADS, score de 0 a 2

sem outros fatores de risco para AVC

e Tromboembolismo venoso hd > 12
meses

L Prétese aértica de duplo
folheto e um ou mais dos seguintes:

* Tromboembolismo venoso ha 3-12
meses
* Trombofilia néo gravef

Moderado FA, AIT/AVC prévio, HTA, diabetes, e CHADS, score 3 ou 4 )

A , . 2 * Tromboembolismo venoso recorrente

insuficiéncia cardiaca, idade > 75 ; ) .

* Neoplasia maligna ativa (<6 meses
anos .
ou paliativo)
° gzz:qi: :Z::z:g ;né”r;?clq de bola e CHADS?2 score 5 ou 6 * Tromboembolismo venoso recente

Elevado . e AIT ou AVC recente (<3 meses) (<3 meses)

ou disco . L ~

* valvulopatia reumdtica * Trombofilia gravet

e AIT ou AVC recente (<6 meses)

CHADS?2 - escala de risco de AVC em pacientes com fibrilhacdo auricular (ver tabela 4); AIT - acidente isquémico transitério; AVC - acidente vascular cerebral; FA - fibrilhacao

auricular; HTA - hipertenséo arterial.

* O risco anual de tromboembolismo é definido como: baixo, se taxa anual <5%; moderado, se taxa anual entre 5-10%; e elevado, se taxa anual >10%.
+ Trombofilia ndo grave: heterozigotia para fator V de Leiden ou heterozigotia para mutacdo no gene da protrombina G20210A.#
T Trombofilia grave: deficiéncia de proteina C, proteina S ou antitrombina; sindrome antifosfolipidico; homozigotia para fator V de Leiden; homozigotia para mutagdo no gene

da protrombina G20210A; ou heterozigotia composta para ambos os genes.*

Adaptado de Baron TH, et al. Management of antithrombotic therapy in patients undergoing invasive procedures. N Engl J Med. 2013; 368:2113-24.%!

versus apenas pele).*¢ Assim, sdo vdrios os factores a ter em
consideragdo quando avaliamos o risco hemorrdgico de de-
terminado doente (Tabela 6). Nos procedimentos considera-
dos de baixo risco hemorrdgico, os antitrombéticos poderéo
ser mantidos (sobretudo se o doente tem elevado risco trom-
boembélico); nas cirurgias de elevado risco hemorrdgico eles
deverdo ser suspensos (sobretudo nos doentes com baixo
risco tromboembélico).

As complicagdes hemorrégicas pés-operatérias em ci-
rurgia dermatolégica vao desde a hemorragia discreta persis-
tente, que requer apenas mudanca de penso mais precoce ou
com maior frequéncia que o esperado, formacédo de equimo-
se ou crostas, até & formagdo de hematoma, deiscéncia da
ferida cirtrgica e necrose do retalho ou enxerto.

c) Determinar o tempo de interrupgéo do antitrombético

Como referido anteriormente, quando for necesséria a in-
terrupg@o do antitrombético, esta deverd ocorrer pelo menor
tempo possivel, balanceando os riscos trombético e hemorrd-
gico. Este intervalo varia entre os diferentes farmacos (Tabela
3) e com vdrios fatores, incluindo a fungdo renal (no caso do
dabigatrano, rivaroxabano, apixabano e HBPM), a funcédo he-
pdtica (no caso da varfarina, rivaroxabano e apixabano), e a
potencial reversdo dos efeitos (no caso da varfarina e hepa-
rina).*" A varfarina deverd ser suspensa 4 a 5 dias antes da
intervencdo cirdrgica e retomada nas doses habituais no dia
seguinte (caso ndo se verifique hemorragia ativa).?? O dabiga-
trano exige menor intervalo de suspensé@o, na maior parte dos
casos entre 24 a 48horas antes da intervengdo (2 a 4 tomas),*
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podendo ser reiniciado um a dois dias depois. A aspirina deve-
rd ser suspensa entre 7 a 10 dias antes da cirurgia, enquanto
no caso do clopidogrel a suspensdo deverd ocorrer dentro de
5 a 7 dias antes da cirurgia;? e ambos deverdo ser reiniciados
dentro de 24 h apds a intervencdo cirdrgica.

d) Determinar se é necessdrio usar outro anticoagulante
Nos pacientes com risco tromboembdlico moderado a
elevado (Tabela 5) que necessitam de um procedimento ci-
rurgico de elevado risco hemorrdgico (Tabela 6), a suspen-
sé@o do antitrombético é aconselhada. Contudo, estes doentes

Tabela 6 - Estratificacéo do risco hemorragico nos
procedimentos dermatolégicos mais comummente
realizados.

* Biopsias incisionais com biétomo ou bisturi

* Pequenas excisdes com encerramento direto

» Excisées tangenciais, curetagens

e Eletroterapia

* Laser terapia

¢ Procedimentos na face fora dos locais de risco

Baixo

¢ Retalhos cutdneos, miocutdneos ou
condrocuténeos

* Enxertos de pele

¢ Procedimentos na face nos locais de risco:

zonas periorificiais (boca, olhos, nariz, ouvidos)

Excisbes que englobem tecidos profundos

(mUsculo, féscia)

Biopsias de ganglio sentinela

Linfadenectomias cervical, axilar ou inguinal

Elevado
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deverdo realizar outro antitrombético que confira menor risco
hemorrégico, mas que permita limitar o risco trombético (o
chamado “bridging” ou terapéutica de transi¢do).

A necessidade de terapéutica de transi¢éo (TT) relaciona-
-se com a duragé@o de agdo do anticoagulante.*’ A maior
parte das vezes realiza-se nos doentes sob varfarina. Geral-
mente usa-se uma HBPM, como a enoxaparina ou daltepa-
rina. Apesar de ser um procedimento padréo nos pacientes
com elevado risco tromboembdlico, a TT-HBPM foi avaliada
em apenas dois estudos randomizados*’*® e permanece con-
troversa.*’3% Os dias de administragdo da HBPM antes e de-
pois da cirurgia ndo sé@o consensuais. As normas publicadas®®
recomendam suspender a varfarina 5 dias antes da cirurgia
e iniciar a HBPM em dose terapéutica quando o INR se reduz
abaixo da janela terapéutica. No caso dos doentes com pré-
tese valvular mecénica ou fibrilhagéo auricular, a dose de
enoxaparina deveré ser Tmg/kg de peso cada 12 horas, ou
dalteparina 100Ul/kg de peso cada 12 horas. Nos pacientes
com tromboembolismo venoso recomenda-se a enoxapari-
na 1,5mg/kg de peso/dia ou dalteparina 200Ul/kg de peso/
dia. Estas doses de HBPM deverdo ser ajustadas & funcéo
renal do doente. A Ultima dose deverd ser administrada 24
horas antes da intervengéo cirtrgica. A fim de evitar a reali-
zagdo sistemdtica da andlise do INR, a nossa prdtica corrente
consiste em suspender a varfarina 5 dias antes e iniciar a
HBPM dois dias depois (3 dias antes da cirurgia). A varfarina
é reiniciada no dia seguinte & cirurgia se houver hemostase
adequada, e a HBPM é reiniciada em dose terapéutica 48 h
apds a cirurgia e terminada assim que o INR se situe dentro
da janela terapéutica (aproximadamente 5 dias depois).

Nos pacientes sob anticoagulantes que néo a varfarina,
a TT-HBPM néo é recomendada.®®

Nos pacientes sob antiagregante plaquetar, maiorita-
riamente aspirina ou clopidogrel, com elevado risco hemor-
rdgico pode-se ponderar a terapéutica de transigdo com
triflusal,® um agente antiplaquetar quimicamente relaciona-
do com a aspirina, com semelhante eficdcia mas menor risco
hemorrdgico.

5. CONCLUSOES

Os dados na literatura referentes ao manuseio dos fér-
macos antitrombéticos em cirurgia dermatolégica sédo sobre-
tudo pequenos estudos retrospectivos, havendo escassez de
meta-andlises de qualidade e normas de atuagdo especificas
para esta drea. Assim, a tarefa de propor recomendacdes
ndo é fécil, tendo-se os autores baseado nos estudos mais
recentes, incluindo guidelines, e na sua experiéncia pessoal,
de modo a fornecer recomendagdes prdticas, claras e con-
cisas na abordagem destes doentes. Contudo, as decisdes
devem ser sempre ponderadas individualmente, refletindo no
doente concreto que se apresenta ao cirurgido dermatolégico,
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equacionando as suas comorbilidades e antecedentes pes-
soais, o tipo de leséo e local a ser intervencionado e o fdrmaco
antitrombético em uso, estimando desta forma os riscos he-
morrdgicos e trombdticos esperados para esse mesmo doente.

De uma maneira geral, recomendamos o adiamento da
intervenc@o até que os riscos (de descontinuar o antitrombé-
tico ou de hemorragia) sejam os menores possiveis, sempre
que oportuno (por exemplo, na maioria das excisées de lesdes
benignas ou de carcinomas basocelulares). Recomendamos
a continuacdo dos antitrombéticos durante os procedimen-
tos minor, com baixo risco hemorrdgico. Contudo, nos casos
com baixo risco tromboembdlico, a suspenséo da terapéu-
tica antfitrombdética poderd ser vantajosa. Nos doentes com
elevado risco tromboembélico recomendamos a continuacao
do fadrmaco antitrombético nas cirurgias de baixo risco he-
morrdgico, e a sua suspensdo com TT-HBPM nas cirurgias de
elevado risco hemorrdgico.
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