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RESUMO

O relato abaixo discorre sobre uma paciente de 32 anos, do
sexo feminino em tratamento cronico com varfarina devido
colocagdo de valvula cardiaca mecanica. A paciente em
questéo apresentou sinais de distur bios da coagulacao apos
superdosagem do farmaco. Muitos estudos relatam que
isto ocorre por uso incorreto do medicamento e por sua
grande interacdo com varias outras substancias. Muito
embora a descompensacdo hemodindmica tenha se insta-
lado neste caso, esta foi controlada com medidas efetivas,
como o uso de vitamina k e suspensao da droga. Apos oti-
mizacdo da dose medicamentosa correta para a paciente e
controle dos exames labor atoriais, esta recebeu alta hospi-
talar.

PALAVRAS-CHAVE: Intoxicagdo, varfaring, aines, cuma-
rinicos.

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate microbiological studies
showing the effectiveness of file cleaning method after endo-
dontic treatment and before sterilization. The systematic re-
view used PUBMED, SCIELO, CAPS and GOOGLE
SCHOLAR databases. Moreover library books database from
Inga University between 2000 and 2014. Based on the current
literature review, a endodontic file cleaning protocol is neces-
sary before the sterilization. In this way the sterilisation will be
really efficient. The most cited protocol and more successful
was obtained with the use of brushing associated with ultra-
sound. It should be performed for adequate cleaning of endo-
dontic files to then be sterilized.

KEYWORDS: Cleanliness, files, disinfection, sterilisation,
dirtiness.

1. INTRODUCAO

A varfarina € o anticoagulante mais utilizado no
mundo.® Pertence ao grupo de cumarinicos, drogas an-
tagonistas da vitamina K, que quando ativada, participa
da cascata de coagulacgo.’ No Brasil é administrada para
prevenir e tratar eventos tromboembdlicos, principal-
mente em pacientes com vavula mecanica, fibrilacdo
atrial crénica, trombose venosa profunda, embolia pul-
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monar e miocardiopatia dilatada.’

A intoxicacdo pela varfarina ocorre principal mente
em adultos. A droga tem alta biodisponibilidade, sendo
comum sua interacdo medicamentosa com muitas outras
classes, como anti-inflamatérios e antibidticos que po-
dem aumentar sua poténcia. Além disso, sdo muito co-
muns os casos de overdose intencional.® A hemorragia é
o efeito adverso mais comum do anticoagulante em
questdo, podendo ocorrer em membranas mucosas, re-
gido subconjuntival, na forma de hematUria, epistaxe e
equimoses em casos mais simples e hemorragia gastro-
intestinal, intracraniana e sangramento retroperitoneal
em casos mais graves.® Por esses e outros motivos apre-
sentados no artigo, 0 monitoramento dos efeitos da var-
farina devem ser realizados continuadamente, princi-
palmente através do INR (I nternationalNormalizedRatio),
critério padronizado pela Organizagdo Mundial de Sadde
(OMS) desde 1982.°

Este artigo tem como objetivo o relato de caso de in-
toxicagdo por varfarina e através de revisao bibliogréfica
de livros, revistas, periédicos e sites de literatura cienti-
fica, identificar as principais causas dessa intoxicacdo e
seus principais sinais e sintomas. Além disso, € de suma
importancia o controle laboratorial rigoroso e periddico
em pacientes com uso crénico de anticoagul antes.

2. RELATO DE CASO

GM.R., 32 anos, sexo feminino, residente na cidade
de Sarandi-PR, foi admitida no Pronto Socorro do Hos-
pital Metropolitano referindo um quadro de dispneia ha
mais de uma semana, associada a epistaxe, hematlria e
melena ha 3 dias. Este se iniciou logo apos episodio gri-
pal, quando a paciente auto medicou-se com nimesulida
e paracetamol, e, por iniciativa propria, aumentou a dose
de varfarina, farmaco que usava ha 7 anos devido um
reparo cardiaco com colocagdo de valvula mecéanica.
Apresentou desde entdo ictericia, dor abdominal e edema
de membros inferiores. Ao exame fisico, encontrava-se
em regular estado geral, afebril, IGcida e orientada em
tempo e espaco, ictérica e hidratada. A ausculta pulmo-
nar revelava murmdrios vesiculares reduzidos bilateral-
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mente e estertores crepitantes em ambas as bases pul-
monares, devido a pneumonia instalada. Demais apare-
Ihos sem alteracBes. A tabela a seguir expde os resulta-
dos dos exames laboratoriais em sequéncia cronol 6gica:

Tabela 1. Sequéncia de hemograma. E possivel analisar através destaa

correcdo da anemia instalada na paciente devido a intoxicagdo pela
varfarina

HEMOGRAMA

1°dia 2°dia 3°dia 5°dia
Hb 10,5¢g/dL 8,5g/dL 8,8g/dL 9,3g/dL
Ht 33,2% 25,1% 25,9% 27,8%
Leuco 12.000/m 6.400/mm | 7.400/m | 8.500/mms3
citos m3 3 m3
Pla- 218.000/m | 270.000/m | 380.00/ 376.000/mm?
quetas m3 m3 mm3

Tabela 2: Sequéncia de exames |laboratoriais. Osvalores de TAP e INR
foram regularizando com os dias de acordo com as otimizagBes das
doses de varfarina, até atingir ponto 6timo para paciente em quest&o,
diminuindo assim o risco de eventos tromboembdlicos e possibilitando

aalta hospitalar.
1° 2° 3° 5° 9° 11° 12°
dia dia dia dia dia dia dia

Bilir- 3,70 3,00

rubina mg/Dl mg/dL

total J 9/

Bilir- 2,00 1,70

rubina ma/dL ma/dL

direta o/ 9/

Bilir- 1,70 1,30

rubina mg/dL mg/dL

indi-

reta

Crea- 1,60 1,35

tinina mg/dL mg/dL

Tap 124 | 30,1s | 15s | 125s 13s | 14s 19,5
S S

INR 11,3 | 2,99 1,26 | 1,00 1,14 | 1,14 1,74
7

Kptt 73s 38s

TGO 60 U/L

TGP 40 U/L

Em um primeiro momento foi realizado a total sus-
pensdo da varfarina, administrado vitamina K para o
controle do INR e reversdo da acdo do anticoagulante.
Além disso, como esquema terapéutico, foi administrado
carvedilol, aldactone, enoxaparina 40 mg subcutaneo 1
vez a0 dia e levofloxacino. No 5° dia de tratamento hos-
pitalar, foi reiniciado o uso de varfarina nadose de 5 mg.
Nos dias posteriores, seguiu-se 0 esquema: 6,25 mg e 5
mg em dias aternados. Depois, aumentou-se para 7,5
mg e 5 mg também em dias alternados.

As doses de varfarina indicadas foram monitorizadas
periodicamente através de TAP e INR. Ap0s regulacdo
destes valores, dentro dos critérios estabelecidos pela
Diretriz Brasileira de Valvopatias de 2011, para portado-
res de valvula mecanica, e melhora significativa do qua-
dro de ictericia, paciente recebeu ata hospitalar, com
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encaminhamento para cardiologista para dar seguimento
ao tratamento ambulatorial.

3. DISCUSSAO

A varfarina tem inicio de acdo previsivel e boa bio-
disponibilidade.® Seu mecanismo de acdo consiste em
antagonizar a vitamina K, interrompendo a carboxilagéo
dos fatores 11, VII, IX, X da coagulacdo, levando a for-
macdo de fatores inativos. Este farmaco € metabolizado
no figado, sendo excretado pela urina e fezes.” E eficaz
na prevencdo e tratamento de tromboses venosas pro-
fundas e tromboembolia em pacientes com fibrilagdo
atrial, valvulas cardiacas artificiais, cateteres situados em
velas centrais, bem como em pacientes que sofreram
infarto do miocérdio. Seu uso deve ser monitorizado de
forma cautelosa e periédica, evitando a superdosagem
que pode causar sangramentos. Nesse caso, a retirada
imediata da terapia com varfarina e substituicdo por he-
parina é indicada. Somente apds controle dos eventos
hemorréagicos € possivel reiniciar terapia cumarinica em
dose baixa, continuando o tratamento com heparina em
2-3 dias posteriores. A dose de varfarina pode ser au-
mentada gradualmente com o decorrer o tratamento, a
fim de aperfeicoé-la de acordo com a melhora clinica do
paciente.® O controle realizado simultaneamente é feito
através da medida do tempo de acdo da trombina (TAP),
expresso pelo INR. Os principais fatores de risco para
sangramento em pacientes recebendo cumarinicos sdo
niveis elevados de INR > 5 e idade avancada.’? Medica-
mentos como anti-inflamatdrios podem cursar com inte-
racdo medicamentosa, que sdo definidas como a modu-
lacdo da atividade farmacoldgica de um determinado
medicamento pela administragdo prévia ou concomitante
de outro medicamento. Quando ocorre interacdo, as pro-
priedades farmacoldgicas (efeito) de um dos medica-
mentos ou de ambos sd0 aumentadas ou reduzidas. O
medicamento que precipita a interacdo é denominado
medicamento precipitante, enquanto que o medicamento
cuja acdo é afetada é conhecido como medicamento ob-
jeto.* O anti-inflamatério aumenta a atividade anticoa-
gulante da varfarina podendo levar a graves quadros de
intoxicacg0.’0 risco de sangramento aumenta com a
intensidade e a duracdo da terapia anticoagulante, o uso
de outros remédios que interferem na hemostasia e a
presenca de fonte anatbmica de sangramento. Pacientes
em uso de varfarina devem ser informados sobre os si-
nais e sintomas da intoxicagdo cumarinica, e deve-se
efetuar uma monitoracdo laboratorial em intervalos fre-
guentes durante doencas intercorrentes ou em caso de
qualquer mudanca na medicacdo ou dieta. Na prética
clinica esta associagdo pode aumentar o risco de hemor-
ragiaem 5,8 vezes. Além disso, AINEs irritam a mucosa
géstrica, 0 que também pode ocasionar sangramentos
gue se agravam perante o uso de varfarina. Este aumento
do efeito anticoagulante, gerado pela associagdo com
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AINES, tem mecanismo incerto, mas possivelmente o-
corre a diminuicdo do metabolismo hepético, e desloca-
mento dos anticoagul antes de suas proteinas plasmaticas.
No estudo de Kyung e colaboradores (2010) com 98
pacientes, foi observado que ao iniciar o uso de um Al-
NE em usuério de varfarina, pode ocorrer um aumento
no valor do INR em 39,8% dos pacientes. Neste mesmo
estudo, o AINE meloxicam apresentou maior INR se
comparado com outros AINES, com isso aumentando o
risco hemorréagico. Entre os AINEs, o acido acetilsalici-
lico (AAS) inibe a agregacdo plaguetaria, podendo po-
tencializar os efeitos da varfarina, aumentando o risco de
hemorragias, como foi observado em estudos da Socie-
dade de Cardiologia do Estado de Sdo Paulo (SO-
CESP,2003) e de Korolkovas (1994). Laksman (2012)
indica um possivel aumento do efeito anticoagulante da
varfarina com celecoxibe, etoricoxibe, flubiprofeno, pi-
roxicam e sulindaco, porém segundo Chung e colabora-
dores (2005), os AINES COX-2 seletivos, como o cele-
coxibe, podem ser uma opg¢do mais adegquada para asso-
ciar-se com a varfarina, uma vez que produzem um au-
mento leve, mas ndo significante do sangramento gas-
trointestinal.> Em casos de intoxicacdo mais severa, sin-
tomas como dor abdominal aguda, hemorragia macica
(geralmente interna), choque e até coma podem ocorrer.
E importante ressalvar que na intoxicagdo por cumarini-
cos ndo ha petéquias, apenas equimoses e hematomas. A
sintomatologia pode, no entanto, ser mais severa na pre-
senca de doenca subjacente como parasitoses, anemia ou
doenca hepatica. Nesta Gltima, a hepatite medicamentosa
causada pela intoxicacgdo, apresenta caracteristicas clini-
cas e laboratoriais tipicas, como ictericia, ateragdes de
enzimas hepéticas, colUria, adinamia e hiporexia. O tra-
tamento da superdosagem pode ser feito com o uso de
vitamina k, suspensdo da droga, complexo protrombini-
co ou plasma fresco congelado, com o objetivo de levar
o valor do INR a faixa terapéutica entre 2 e 3 em paci-
entes higidos, e entre 2,5 e 3,5 em pacientes com vavu-
las mecanicas cardiacas.? Outros métodos disponiveis
s80 esvaziamento gastrico por lavagem gastrica e uso de
carvdo ativado em doses repetidas associado a catarticos.

4. CONCLUSAO

Por ser um medicamento amplamente utilizado na
clinica médica, a varfarina deve ser monitorizada de
forma cautel osa e periodica, evitando-se a superdosagem
pelo uso incorreto e interacdo com outras substancias.* O
uso de AINES associado a varfarina aumenta sua ativi-
dade anticoagulante, o que pode desencadear graves
quadros de intoxicacdo.® E de suma importancia ressaltar
a associacdo entre a clinica e o controle laboratorial em
pacientes com uso cronico do anticoagulante e sua sus-
pensdo quando os limites do INR desgjado foram exce-
didos.
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