& CENTRO UNIVERSITARIO INTEGRADO DE

I CAMPO MOURAO
‘ Av. Irmaos Pereira, 670 — Fone/Fax (44) 3518-2500
Y IR CEP: 87.301-010 Campo Mourio - PR

I n teg radO Home Page: www.grupointegrado.br

PLANO DE AULA MODULO: PERIODO LETIVO: 2023/1

TEMA | Trombodlise

CARGA HORARIA | 2

PROFESSOR (A)

Jade Pinheiro de Carvalho Tonet

OBJETIVO GERAL

Capacitar os alunos a compreender os fundamentos, indicagdes, contraindicacoes, e técnicas da
trombdlise, assim como seu papel no manejo de condigdes tromboembdlicas agudas.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Compreender os mecanismos de agao dos agentes tromboliticos.

Identificar as indicagdes e contraindicagdes da trombdlise.

Conhecer os diferentes agentes tromboliticos e suas caracteristicas.

Descrever os protocolos de trombdlise para diversas condi¢des clinicas.

Avaliar os beneficios e riscos associados a trombdlise.

e Discutir estratégias de monitoramento e manejo de complicagdes da trombdlise.

DESENVOLVIMENTO METODOLOGICO

e Aula Expositiva e Dialogada
o Recursos Necessarios:
- Projetor de slides
- Computador ou dispositivo para apresentagao

Bibliografia Basica

¢ Kumar, Vinay. Robbins Patologia Basica. Disponivel em: Minha Biblioteca, (10th edi¢gao). Grupo
GEN, 2018.

e https://www.youtube.com/watch?v=TtQkXdwb3fg&t=323s

¢ https://linhasdecuidado.saude.gov.br/portal/infarto-agudo-do-miocardio/servico-de-atendimento-
movel/manejo-inicial/
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O que é um frombo?
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Lesao Endotelial

O A lesdo endotelial grave 2 expde o VWF e o fator tecidual =
ativacdo da cascata de coagulacdo = formacdo de novos
trombos.

o Alem disso, a lesdo endotelial ativa o recrutamento de
mediadores pro-inflamatorios que se ligaom a neutrdfilos =
formando redes extracelulares denominadas armadilhas
extracelulares de neutrdfilos = essas redes pro-fromboticas
contém histonas que estimulom a agregacdo plaqguetdria e
promovem a sinfese de tfrombina dependente de plaguetas.



Lesao Endotelial - causas

O A disfuncao endotelial pode ser desencadeada por:
agentes fisicos, agentes infecciosos, fluxo sanguineo
anormal, mediadores inflamatodrios, anormalidades
metabdlicas (como a hipercolesterolemia) e toxinas
absorvidas a partir da fumaca do cigarro.



Fluxo Sanguineo Anormal

o A turbuléncia (fluxo sanguineo caotico) = lesdo ou disfungdo
endotelial por gerar fluxos de contracorrentes e bolsas de estase
locais.

O A estase é o principal fator no desenvolvimento de trombos venosos.

- causar ativagdo das células endoteliais € aumento da atividade pro-
coagulante (em parte por induzir alteragcoes na expressdo génica
endotelial devido ao fluxo lento).

- permitir que plaguetas e leucdcitos entrem em contato com o
endotélio por causa do fluxo lento.

- tornar lenta a eliminagcdo dos fatores de coagulacdo ativados e
impedir o influxo de inibidores de fator de coagulacdo.




Fluxo Sanguineo Anormal - causas

Placas aterosclerdticas ulceradas ndo apenas expdem a MEC subendotelial, como
fambém causam turbuléncia.

Dilatagoes adrticas e das artérias em geral, chamadas aneurismas, criom estase local
e, conseguentemente, um local fertil para trombose;

O infarto agudo do miocdrdio resulta em um miocdrdio focalmente sem contragdo. O
remodelamento ventricular, apos o infarfo mais antigo, pode predispor a formagdo
de um aneurisma.

A estenose da valva atrioventricular esquerda, ou mitral, resulta em dilatacdo aftrial.
Em conjunto com a fibrilagdo atrial, um atrio dilatado € um local de estase e constitui
uma localizacdo primaria para o desenvolvimento de trombos.

As sindromes de hiperviscosidade (como a policitemia vera) aumentam a resisténcia
ao fluxo e causam estase nos pequenos vasos; as hemacias deformadas da anemia
falciforme causam oclusdes vasculares, e a estase resultante tambem predispde a
trombose.



Hipercoagulabilidade

O Hipercoagulabilidade refere-se a uma tendéencia anormal
do sangue coagular, € normamente & causada por
alteracoes nos fatores de coagulacado.

o E infrequente a contribuicdo da hipercoagulabilidade para
a frombose arterial ou infracardiaca, mas ela & um
Importante fator de risco subjacente para trombose venosa.



Hipercoagulabilidade - causas

O As alferacoes das vias de coagulacdo podem ser divididas em desordens
primarias (geneticas) e secundarias (adquiridas):

- Primdrios (Genéticos): Mutacdo do fator V (mutacdo G1691A; fator V de
Leiden): Mutacdo de protrombina (variante G202I0A); Niveis elevados de fatores
VIII, IX ou Xl ou fibrinogénio; Deficiéncia de antitrombina lll; Deficiencia de
proteina C; Deficiéncia de proteina §S; Defeitos de fibrindlise; Homocistinuria
homozigdtica (deficiéncia de cistationa B-sintetase).

> Secunddrios (Adquiridos): Repouso ou imobilizagdo prolongados no leito;
Infarto  do miocardio; Fibrilacdo atrial; Lesdo tecidual (cirurgia, fraturag,
queimadura); Cancer; Vdalvulas cardiacas proteticas; Coagulacdo intravascular
disseminada (CIVD); Trombocitopenia induzida por heparing; Sindrome do
anticorpo  antifosfolipidico; Cardiomiopatia; Sindrome nefrdtica; Estados
hiperestrogénicos (gravidez e pos-parto); Uso de contraceptivo oral; Tabagismo.



Trombos venosos se
formam e florescem em
ambiente de estase
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Quais sdo as consequéncias possiveis?

o Destino do Trombo:

- Propagacao. O trombo aumenta devido ao acréscimo de plaguetas
adicionais e fibrina, gue aumentam a margem de oclusdo.

- Embolizacao. O frombo, todo ou uma parte, desloca-se e & transportado
para oufra parte na vasculatura.

- Dissolugdo. Se um frombo & recém-formado, a ativacdo dos fatores
fibrinoliticos pode levar a sua rapida contracdo e completa dissolucdo.

- Organizacdo e recanalizagcdao. Os trombos anfigos se fornam organizados
pelo crescimento de células endoteliais, células da musculatura lisa e
fibroblastos sobre e para dentro de um frombo. Ocasionalmente, formam-se
canais capilares que — até certo ponto — criom condutos ao longo da
extensdo do trombo, restabelecendo a contfinuidade da luz original.



Hemostasia € o processo de coagulacdo sanguinea que impede o
sangramento excessivo apos uma lesdo ao vaso sanguineo.

A hemostasia inadequada pode resultar em hemorragia, capaz de
comprometer a perfusdo tecidual regional e, se for macica e rapidag,
pode causar hipotensdo, chogue e obito. Por outro lado, a
coagulacdo inadequada (trombose) ou a migracdo de
tromboémbolos (embolia) pode obstruir os vasos sanguineos,
causando potencialmente a morte celular isquémica (infarto).

***De fato, o romboembolismo é o cerne das trés principais causas
de morbidade e obito nos paises desenvolvidos: infarto do miocardio,
embolia pulmonar e acidente vascular encefalico (AVE).
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Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

O Paciente masculino, 68 anos, pardo, casado, operdrio aposentado.
Paciente relata que a um longo tempo tem sentfido dor tordcica leve
insidiosa, em pontada, sem relacdo com outras sintomatologias e sem
fatores desencadeantes, agravantes ou atenuantes, sendo que,
continuou a exercer suas atividades cotidianas normalmente. Veio do
PA pois, hd 20 min, foi surpreendido por uma dor sublta aguda, de alta
intensidade e constiitiva, que se iniciou na regido mandibular e
iradiou para regiao tordcica. Além disso, também vale-se ressaltar que
ele &€ um paciente com historico familiar para IAM, obeso, sedentdrio e
diabético de longa data (DM tipo ), mas que ndo fez um
acompanhamento médico ou mudanga alimentar, nesse periodo de
tempo supracitado.

O Abaixo podemos identificar as alteracdoes no ECG do paciente:
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Infarto agudo do miocardio com supra de ST

”l“-'1-'~'"~*|.“"'-’“i"“—"‘i"“-‘i “—-" '"‘- “"'"r
e e el A A

- s = o - -

Gcompanhamen’rd médic
tempo supracitado.

inos, pardo, casado, operdrio aposentado.

Iongo ’rempo Tem sen’rldo dor ’roraaco leve

R

i

R
R

O Abaixo podemos |den’r|f|commremgoesrro*ﬁpu TO puucmc




Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

o PA de cidade peguena, com servico disponivel de
angioplastia primaria longe (mais de 90 min de distancia).

O Qual a condvuta imediata?



Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

O Paciente com MENOS de 75 anos de idade:

1. AAS 300 mg VO - comprimidos mastigaveis (pacientes sem
Uso prévio de AAS).

2. Clopidogrel 300 mg VO (4 cp de 75 mg).

3. Heparina (Enoxaparina 30 mg IV ou Heparina ndo
fracionada 60u em bolus).

4. Trombolitico (Tenecteplase ou Alteplase — conforme o peso
do paciente).




Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

O Paciente com MAIS de 75 anos de idade (evitar sangramento):

1. AAS 300 mg VO - comprimidos mastigdveis (pacientes sem uso
prévio de AAS).

2. Clopidogrel 75mg VO.

3. Heparina (Enoxaparina 0,75mg/kg 12/12 hrs ou Heparina ndo
fracionada 60u em bolus).

4. Trombolitico (Tenecteplase ou Alteplase — conforme o peso do
paciente).



Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

1. AAS (Acido Acetilsalicilico) é um antiagregante plaquetdrio:
Atua Inibindo irreversivelmente a enzima ciclooxigenase, o que
impede a sintese de tfromboxano A2, uma substédncia que
promove a agregacdo plaguetdria. Portanto, o AAS impede o
formacdo de novos codagulos.

2. Clopidogrel € um antiagregante plaquetario - receptor de ADP:
O clopidogrel inibe seletfivamente o receptor de ADP nas
plaguetas, impedindo a ativacdo plaguetdria e a subseqguente
agregacdo plaguetdria. Essa acdo blogueia uma via crucial
para a ativacdo das plaguetas.



Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

3. Heparina €& um anficoagulante: A heparina atug
ootencializando a acdo da antitrombina Ill, o que leva &
Inativacao dos fatores de coagulacdao X, X, XI, X, e da
trombina. Isso impede a formacdo de fibrina, que é essencial
oara a estabilizacdo do frombo.

4. Alteplase é um fibrinolitico: A alteplase (tPA) ativa o
plasminogénio ligado a fibrina transformando-o em plasminag,
que degrada a fibrina nos tfrombos. Sua atividade € mais
especifica aos locais de codagulo devido a sua dependéncia da
presenca de fibrina, resulfando em um perfil de seguranga
relativamente melhor em fermos de risco de hemorragia
quando comparado com agentes como a estreptoquinase.




Infarto agudo do miocadrdio com supra de ST

Contraindicacdes para uso de fibrinolitico

Contraindicacoes absolutas Contraindicagoes relativas

Hemorragia previa SNC

Neoplasia de SNC (primaria ou metastatical
Lesao estrutural vascular de SNC

AVC isquémico < 6 meses

Disseccao de aorta (suspeita ou confirmada)
Sangramento ativo (exceto menstruacao)

Sangramento gastrointestinal < 30 dias

Puncao ou biopsia em sitio nao compressivel (ex. figado, rins,

lombar < 24h)
Coagulopatias
TCE e/ou trauma de face < 30 dias

Cirurgia SNC < 2 meses

e PAS =180 mmHg ou PAD = 110 mmHg - refrataria
e RCP prolongada ou traumatica

e Atague isquémico transitorio < 6 meses

e Ulcera peptica ativa

e Cirurgia de grande porte = 3 semanas

e (Gravidez, aborto ou parto recente < 7 dias

e UJso de anticoagulantes orais

e Uso de Cocaina: preferir tratamento clinico e/ou
angioplastia

e Fndocardite

SMC: sistema nervoso central, AVC: acidente vascular cerebral: TCE: Trauma cranioencefalico; PAS. pressac arterial sistolica; PAD: pressao arterial diastolica; RCP: reanimacao
cardiopulmonar.
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Acidente Vascular Encefalico (AVE)

AVC isquémico AVC hemorragico

Um coagulo bloqueia o O sangramento ocorre
fluxo sanguineo para uma dentro ou ao redor do
areado cérebro cérebro




Acidente Vascular Encefalico (AVE)
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Acidente Vascular Encefdlico (AVE)

v A determinacdo dos sinfomas e sinais pode ser referida pelo paciente (se
este estiver orientado e coerente) ou pelo acompanhante.

v" O hordrio do inicio dos sinftomas € o Ulfimo momento que o paciente foi
visto sem sinais e sinfomas neuroldgicos (no caso de o inicio dos sinfomas
serem observador ao acordar, serd considerado o Ultimo momento em que
O paciente foi visto sem sinfomas, antes de dormir. Ex: Paciente foi deitar-se
22h da noite e acordou 5h da manhd com sinais neuroldgicos focais.
Quando foi o inicio dos sinftomas? As 22h da noite, quando ele foi dormirl)

v Janela terapéutica para trombdlise quimica (rt-PA): Do inicio dos sintomas
até 3h a 4h30min.



Algoritmo para Suspeita de AVC
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Acidente Vascular Encefdlico (AVE)




Acidente Vascular Encefalico (AVE)
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Acidente Vascular Encefalico (AVE)

AVC ISQUEMICO AVC HEMORRAGICO
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