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RESUMO 
 

Introdução: o tromboembolismo venoso (TEV) é a terceira condição cardiovascular 
mais incidente mundialmente, ocorrendo especialmente em pacientes 
hospitalizados. Programas de tromboprofilaxia reduzem a incidência de TEV em 
cerca de 60%. Objetivo: avaliar a efetividade de programa de tromboprofilaxia 
hospitalar em pacientes clínicos, utilizando o Modelo de Avaliação de Risco (do 
inglês Risk Assessment Model – RAM) International Medical Prevention Registry on 
Venous Thromboembolism (IMPROVE7). Método: este é um estudo com 
delineamento de coorte prospectivo. Foram convidados a participar todos os 
pacientes adultos, hospitalizados em unidades de internação clínicas em hospital 
público. Foram excluídos pacientes psiquiátricos, ginecológicos e obstétricos, 
hospitalizados diretamente em unidade de terapia intensiva (UTI), unidade 
coronariana (UCO), aqueles com internação hospitalar inferior a 48 horas, pacientes 
hospitalizados para tratamento de evento tromboembólico venoso, aqueles com 
diagnóstico de TEV até 48 horas de internação em uso ou com indicação de 
anticoagulantes à admissão. Os pacientes clínicos hospitalizados foram avaliados 
para risco tromboembólico aplicando-se a RAM IMPROVE7, tanto pelo médico 
responsável pela internação quanto pela equipe de pesquisadores. A concordância 
nas respostas aos quesitos do RAM IMPROVE7 entre observadores (médicos 
assistentes e pesquisadores) foi avaliada pelo coeficiente Kappa ajustado. 
Coeficientes acima de 0,61 foram definidos como concordância boa e aqueles 
superiores a 0,81, como muito boa. Os desfechos tromboembólicos e óbitos foram 
avaliados na alta hospitalar e em 90 dias após a alta mediante entrevista telefônica 
padronizada. Resultados: foram incluídos 2.380 pacientes, no período 
compreendido entre 20/08/2017 e 23/02/2019, dos quais 453 (19%) foram de alto 
risco tromboembólico, conforme resultados da entrevista dos pesquisadores. A 
maioria dos pacientes (1.717/2.380; 72,1%) tinha idade > 60 anos, 367/2.380 
(15,4%) apresentavam imobilização ou confinamento ao leito por sete ou mais dias; 
40/2.380 (1,7%) tiveram passagem pelo CTI ou UCO durante a internação; 
264/2.380 (11,1%) apresentaram câncer em atividade; 145/2.380 (6,1%) 
apresentaram paralisia em membros inferiores; 17/2.380 (0,7%) relataram história de 
trombofilia e 137/2.380 (5,8%) relataram história de TEV prévio. Todos os valores de 
Kappa ajustado foram superiores a 0,63. A concordância entre observadores foi 
classificada de boa a muito boa para os sete fatores de risco avaliados no RAM 
IMPROVE7, sendo a classificação boa (0,64, intervalo de confiança de 95% [IC], 
0,61-0,67) para imobilização, até muito boa (0,98; IC95% 0,97-0,99) para trombofilia. 
O Kappa ajustado na classificação de risco foi de 0,63 (IC 95%, 0,60-0,67). Houve 
36/2.380 (1,5%) eventos tromboembólicos venosos durante o follow-up e 302/2.380 
(12,7%) óbitos. A adjudicação de eventos tromboembólicos e da causa de óbitos 
encontra-se em andamento, além da análise de riscos e benefícios da 
tromboprofilaxia aplicada. Conclusão: neste estudo, a incidência de TEV foi de 
1,5%, corroborando com os dados da literatura. Aproximadamente 20% dos 
pacientes clínicos hospitalizados foram classificados como de alto risco para TEV. A 
concordância entre médicos assistentes e pesquisadores foi de boa a muito boa 
para os sete fatores de risco avaliados no RAM IMPROVE7. A efetividade do 
programa encontra-se em análise. 
 
Palavras-chave: Tromboembolismo Venoso. Pacientes Clínicos Hospitalizados. 
Modelo de Avaliação de Risco (RAM IMPROVE7). Validação. Tromboprofilaxia.  



 
 

ABSTRACT 
 

Introduction: venous thromboembolism (VTE) is the third most common 
cardiovascular condition worldwide. About 60% of all VTE events in a community is 
associated with hospital admission. Thromboprophylaxis programs reduce the 
incidence of VTE by about 60%. Objective: to evaluate the effectiveness of a 
hospital thromboprophylaxis program in clinical patients using the Risk Assessment 
Model (RAM) International Medical Prevention Registry on Venous 
Thromboembolism (IMPROVE7). Method: this is a prospective cohort study. All adult 
patients hospitalized in clinical wards of a public hospital were invited to participate. 
Psychiatric, gynecological, and obstetric patients were hospitalized directly in an 
intensive care unit (ICU), coronary unit (CU), those hospitalized for less than 48 
hours, hospitalized patients for treatment of venous thromboembolic events and 
indication for anticoagulant use in the first 48 hours of admission. Hospitalized clinical 
patients were evaluated for thromboembolic risk by applying RAM IMPROVE7, this 
was collected by both the assistant physician responsible and the research team. 
The agreement between the variables of RAM IMPROVE7 and risk classification 
among assistant physicians and researchers was assessed by adjusted Kappa 
coefficient. Coefficients above 0.61 were defined as good agreement and those 
above 0.81 as very good. The thromboembolic and death were evaluated at hospital 
discharge and at 90 days after discharge using a standardized telephone interview. 
Results: 2,380 patients were included in the period between 08/20/2017 and 
02/23/2019, of which 453 (19%) were at high thromboembolic risk according to 
results of the interview of researchers. The majority of patients (1,717/2,380, 72.1%) 
were > 60 years of age, 367/2,380 (15.4%) had immobilization or bed confinement 
for seven or more days; 40/2,380 (1.7%) were admitted to ICU or CU during 
hospitalization; 264/2,380 (11.1%) had active cancer; 145/2,380 (6.1%) presented 
paralysis in lower limbs; 17/2,380 (0.7%) reported a history of thrombophilia and 
137/2,380 (5.8%) reported previous history of VTE. All adjusted Kappa values were 
greater than 0.63. The concordance between observers was classified as good to 
very good for the seven risk factors evaluated in RAM IMPROVE7, with a good 
classification (0.64, 95% confidence interval [CI], 0.61-0.67) for immobilization, up to 
very good (0.98, 95% CI 0.97-0.99) for thrombophilia. The Kappa adjusted coefficient 
for risk classification was 0.63 (95% CI, 0.60-0.67). There were 36/2,380 (1.5%) 
venous thromboembolic events during follow-up and 302/2,380 (12.7%) deaths. The 
adjudication of thromboembolic events and the cause of death is underway, in 
addition to the analysis of risks and benefits of applied thromboprophylaxis. 
Conclusion: in this study, the incidence of VTE was 1.5%, corroborating with data in 
the literature. Approximately 20% of hospitalized patients were classified as at high 
risk for VTE. The concordance between physician assistants and researchers was 
good to very good for the seven risk factors evaluated in RAM IMPROVE7. The 
effectiveness of the program is under analysis. 
 
Keywords: Venous Thromboembolism. Hospitalized Patients. Risk Assessment 
Model (RAM IMPROVE7). Validation. Thromboprophylaxis. 
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1 INTRODUÇÃO 

 

O tromboembolismo venoso (TEV) é a terceira condição cardiovascular 

mundialmente mais prevalente, sendo a hospitalização associada a 60% dos 

eventos (JHA et al, 2013). O risco de TEV em pacientes hospitalizados é de 10 a 

100 vezes maior do que nas pessoas da comunidade (HEIT; SPENCER; WHITE, 

2016). A incidência de TEV relacionada à hospitalização em norte-americanos atinge 

1,3% para trombose venosa profunda (TVP) e 0,4% para tromboembolismo 

pulmonar (TEP) (STEIN; BEEMATH; OLSON, 2005). O TEV relacionado à 

hospitalização é responsável por aproximadamente 10% dos óbitos hospitalares 

(JHA et al., 2013), ocorrendo em aproximadamente 75% dos pacientes clínicos 

(COHEN et al., 2005). A tromboprofilaxia primária reduz em cerca de 60% a 

incidência de TEV (SELBY; GEERTS, 2009). A classificação dos pacientes em 

estratos de risco tromboembólico é fundamental para a indicação de 

tromboprofilaxia, uma vez que esta apresenta riscos para os pacientes (KAHN et al., 

2012; GEERTS et al., 2008). 

 

Tipicamente, os sistemas para estratificação de risco fundamentam-se em: (i) quadro 

clínico do paciente (doença ou motivo da internação), acrescido de fatores de risco 

(ASSOCIAÇÃO MÉDICA BRASILEIRA; CONSELHO FEDERAL DE MEDICINA, 

2005; NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2010, 

GEERTS et al., 2008) ou (ii) Modelos Padronizados de Avaliação de Risco (Risk 

Assessment Model – RAM), incluindo regras preditoras pontuadas que refletem 

sinais, sintomas, fatores de risco ou julgamentos clínicos (KEARON et al., 2008). 

Entre os RAMs para avaliação de risco tromboembólico em pacientes clínicos 

(ZAKAI; WRIGHT; CUSHMAN, 2004; KUCHER et al., 2005; BARBAR et al., 2010; 

SPYROPOULOS et al., 2011; NENDAZ et al., 2014; BLONDON et al., 2018), 

destaca-se o RAM IMPROVE7, que inclui sete regras preditoras e dois estratos de 

risco, sendo a tromboprofilaxia indicada para pacientes de alto risco 

(SPYROPOULOS et al., 2011; ROSENBERG et al., 2014, MAHAN et al., 2014). 

 

Apesar da efetividade comprovada da tromboprofilaxia na prevenção do TEV, a 

adesão a programas hospitalares de tromboprofilaxia é variável, sendo prescrita de 
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20% a 93% dos pacientes com indicação (COHEN et al., 2008; BASTOS et al., 

2011; SPYROPOULOS et al., 2011). 

 

O estudo atual objetiva avaliar a efetividade de um programa hospitalar para 

tromboprofilaxia em pacientes clínicos, mediante classificação do risco 

tromboembólico pelo RAM IMPROVE7 em um hospital público de Belo Horizonte. 
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2 OBJETIVOS 

 

2.1 Objetivo geral 

 

Avaliar a efetividade de um programa hospitalar de tromboprofilaxia em pacientes 

clínicos, utilizando o RAM IMPROVE7. 

 

2.2 Objetivos específicos 

 

 Avaliar a concordância inter-observador na classificação do risco 

tromboembólico, utilizando o RAM IMPROVE7; 

 Avaliar a prevalência dos fatores de risco para TEV e a classificação de risco 

nos pacientes adultos clínicos hospitalizados, utilizando o RAM IMPROVE7; 

 Descrever a implantação de programa de tromboprofilaxia do TEV em pacientes 

adultos clínicos hospitalizados em um hospital público. 
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3 REVISÃO DE LITERATURA 

 

3.1 Epidemiologia e aspectos clínicos do tromboembolismo venoso 

 

O TEV é uma doença complexa, multifatorial e que envolve interações entre fatores 

de risco adquiridos – muitas vezes, derivados do meio ambiente – e hereditários. A 

patogênese do TEV se baseia na síndrome de Virchow, proposta por este 

pesquisador em 1856: (i) lesão vascular endotelial; (ii) estase sanguínea; e (iii) 

hipercoagulabilidade (ANDERSON et al., 1991; HEIT et al., 2016). Os fatores de 

risco para TEV incluem: (i) fatores fisiológicos, como idade, sexo, gestação e 

puerpério; (ii) fatores adquiridos, como imobilização, viagens prolongadas, trauma, 

fraturas, cirurgias, câncer, síndrome nefrótica, anticoncepcionais orais (AOC) e 

terapia de reposição hormonal (TRH), entre outros; (iii) fatores hereditários, como 

trombofilias decorrentes de mutações protrombóticas ou deficiências de 

anticoagulantes naturais – deficiências de antitrombina, proteína C ou proteína S 

(HEIT et al., 2016). Entre 50% e 75% dos episódios de TEV são provocados, em 

contraponto às formas dos não provocados (idiopáticos) (BASTOS et al., 2016). O 

Quadro 1 lista os principais fatores de risco para o primeiro episódio de TEV. 

 

Quadro 1: Fatores de risco para primeiro evento de tromboembolismo venoso. 
 

Fisiológicos Adquiridos Hereditários Outros / Causa 
indeterminada 

Idade 
avançada 
Gravidez 
Puerpério 
 

 
 
 
 

Imobilização 

Viagem prolongada (mais de quatro horas) 

Traumas / Fraturas 

Cirurgia 

Doenças inflamatórias 

Uso de AOC1 e TRH2 

Câncer (neoplasia maligna) 

Síndrome antifosfolipídica 

Neoplasias mieloproliferativas 

Hemoglobinúria paroxística noturna 
Plaquetopenia induzida pela heparina 
Síndrome nefrótica 
Insuficiência cardíaca; Pneumonia 

Def3 de PS4 

Def de PC5 

Def de AT6 

FV8 Leiden 

Mutação PT7 

G20210A 

Homocistinúria 

 

 

 

 

 

Níveis elevados F9VIII10 

Níveis elevados FIX11 

Níveis elevados FXI12 

Níveis elevados TAFI13 

Hiperhomocisteinemia 

 

 

 

 

 
1. AOC: Anticoncepcional Oral Combinado; 2. TRH: Terapia de Reposição Hormonal; 3. Def: 
Deficiência; 4. PS: Proteína S; 5. PC: Proteína C; 6. AT: Antitrombina; 7. PT: Protrombina; 8. FV: 
Fator V; 9. FVIII: 10. Fator VIII; 11. FIX: 12. Fator XI; 13. TAFI: Thrombin Activatable Fibrinolysis 
Inhibitor. 
Fonte: HEIT et al. (2015). 
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A incidência de TEV na comunidade varia de 0,71 a 1,43 eventos por 1.000 

habitantes/ano em países desenvolvidos (ANDERSON et al., 1991; NAESS et al., 

2007). A incidência de TEV aumenta com a idade, de modo que indivíduos com mais 

de 75 anos apresentam risco tromboembólico até 10 vezes maior do que adultos 

jovens de 20 a 30 anos (HEIT et al., 2016; SCHÜNEMANN et al., 2018). Existem 

controvérsias sobre a associação do TEV e sexo (NAESS et al., 2007; HEIT et al., 

2016). 

 

As principais apresentações clínicas do TEV são: (i) trombose venosa profunda 

(TVP), usualmente em membros inferiores, (ii) tromboembolismo pulmonar (TEP) e 

(iii) ambas as apresentações simultâneas (PANNUCCI et al., 2014).  

 

A TVP manifesta-se por meio da formação de trombos (coágulos) com obstrução 

total ou parcial das veias profundas. Os seus sinais e sintomas mais comuns são 

edema dos membros inferiores, dor, calor e rubor. 

 

O TEP decorre da obstrução da circulação arterial pulmonar por trombos ou êmbolos 

(trombos formados em vasos externos a árvore pulmonar que se desprendem e 

obstruem ramos da circulação arterial pulmonar), levando à redução ou cessação do 

fluxo sanguíneo pulmonar para a área afetada (ROSENDAAL, 2005). Acredita-se 

que a origem dos êmbolos no TEP seja o sistema venoso profundo dos membros 

inferiores na maioria dos casos (OLAF; COONEY, 2017; GIORDANO et al., 2017). 

Os sinais e sintomas mais comuns do TEP são: dispneia (presente em 73% dos 

pacientes), dor pleurítica (69%) e tosse (37%). Os sinais mais importantes são: 

taquipneia (70%), crepitações pulmonares (51%) e taquicardia (30%) (GOODACRE 

et al., 2006). 

 

O diagnóstico de TVP e TEP em pacientes com suspeita clínica deve incluir a 

estratificação de risco, utilizando-se escores clínicos pre-teste, exame de D-dímero e 

realização de exames de imagem. Os exames de imagem devem ser realizados nos 

pacientes com alta probabilidade clínica pré-teste, sendo sempre necessários para 

confirmação do evento tromboembólico (GOODACRE et al., 2006). 
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As complicações do TEV são insuficiência venosa profunda crônica (Síndrome Pós-

Trombótica – SPT) e hipertensão arterial pulmonar (HAP) (BASTOS et al., 2011). A 

SPT se desenvolve em 20 a 50% dos pacientes, a partir de três meses após a TVP 

(CUSHMAN, 2007). A SPT decorre do dano causado pela TVP nas valvas venosas 

profundas, levando a refluxo venoso e hipertensão nos membros inferiores, além de 

dor, sensação de peso, edema da perna, agravados pela posição em pé ou por 

deambulação (KEARON, 2003). Podem ainda ocorrer lesões de pele que variam 

desde secura até descoloração e úlceras (CUSHMAN, 2007). A SPT pode se 

desenvolve em até 50% dos casos em até três meses após o TEV (TICK et al., 

2010).  

 

A HAP é considerada uma complicação rara, atingindo de 2% a 4% dos pacientes 

que tiveram TEP. É caracterizada por pressão sistólica e média da artéria pulmonar, 

com valores maiores que 40 mmHg e 25 mmHg, respectivamente. Os principais 

sintomas são dispneia aos esforços e fadiga, podendo ser observada intolerância 

progressiva ao exercício (OPITZ;ULRICH, 2018). 

  

O tratamento do TEV requer anticoagulação, e os anticoagulantes utilizados são: (i) 

Heparina Não Fracionada (HNF); (ii) Heparina de Baixo Peso Molecular (HBPM) 

(como enoxaparina, dalteparina e outras); (iii) Antagonistas da Vitamina K (AVK); e 

(iv) Anticoagulantes Orais Diretos (DOAC) (como, por exemplo, dabigatrana, 

rivaroxabana, apixabana, edoxabana) (HIRSH et al., 2001; GUYATT et al., 2012; 

CHAN; WEITZ, 2019). É necessária a adequação do tratamento a cada paciente, de 

acordo com as características individualizadas, tais como idade, uso de outros 

medicamentos, função renal e risco de sangramento (WITT et al., 2018). A duração 

mínima da anticoagulação terapêutica é de três meses. No caso de TEV provocado, 

a duração da anticoagulação não precisa ser estendida, mas, no caso de TEV 

idiopático, pode atingir 12 meses (GUYATT et al., 2012; OLAF; COONEY, 2017). 

 

Em caso de TEV recorrente e, especialmente, em situações onde existem fatores de 

risco permanentes, a anticoagulação pode ser estendida por tempo indefinido 

(KEARON et al., 2016). Essa decisão deve levar em conta o local e gravidade do 

TEV, o risco trombótico e hemorrágico, assim como a preferência do paciente 

(OLAF; COONEY, 2017). 



19 
 

3.2 Tromboembolismo venoso nos pacientes hospitalizados 

 

A taxa de incidência de TEV sintomático varia de 0,4% a 1,7% em estudos que 

analisaram pacientes clínicos hospitalizados (BASTOS, 2010) e após alta hospitalar 

(SPYROPOULOS et al., 2011; BLONDON et al., 2018; FERREIRA et al., 2017; 

ROSENBERG et al., 2014). 

 

O risco de TEV varia conforme a clínica de internação. A Tabela 1 lista diferentes 

clínicas hospitalares, cirúrgicas e não-cirúrgicas em relação à incidência do TEV na 

ausência de tromboprofilaxia.  

 

Tabela 1: Risco de tromboembolismo venoso em pacientes admitidos em 
clínicas hospitalares, sem tromboprofilaxia. 
 

Fator de risco ou clínica de internação Incidência % 

Clínica médica 10 a 20 

Cirurgia geral 15 a 40 

Cirurgia ginecológica de grande porte 15 a 40 

Cirurgia urológica de grande porte 15 a 40 

Neurocirurgia 15 a 40 

Acidente vascular cerebral  20 a 50 

Artroplastia de quadril ou joelho 40 a 60 

Trauma de grande porte 40 a 80 

Trauma raquimedular 60 a 80 

Medicina intensiva 10 a 80 

 
Fonte: GEERTS et al. (2004). 

 

3.3 Estratificação de risco de tromboembolismo venoso em pacientes clínicos 

hospitalizados 

 

A estratificação de risco tromboembólico pode ser realizada por meio de dois 

diferentes tipos de ferramentas: (i) mediante avaliação do quadro clínico do paciente 

(doença ou motivo da internação), acrescido de fatores de risco presentes em cada 

paciente (ASSOCIAÇÃO MÉDICA BRASILEIRA; CONSELHO FEDERAL DE 

MEDICINA, 2005; NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE 
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EXCELLENCE, 2018; GEERTS et al., 2008) ou (ii) por aplicação de modelos de 

avaliação de risco (RAM). 

 

O principal exemplo da primeira ferramenta é a avaliação de risco proposta pelo 

National Institute for Health and Care Excellence (NICE) (NATIONAL INSTITUTE 

FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2018). Essa avaliação é realizada em 

três passos: (i) verificação da situação do paciente em relação à mobilização, sendo 

que aqueles com mobilidade reduzida são considerados para avaliação adicional; (ii) 

avaliação adicional dos fatores de risco para TEV e mediante a presença de um fator 

de risco, quando o paciente é considerado como indicado para tromboprofilaxia; iii) 

avaliação dos fatores de risco hemorrágico, quando, mediante a presença de pelo 

menos um fator, considera-se que o paciente tem contraindicação para a realização 

da tromboprofilaxia farmacológica (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND 

CARE EXCELLENCE, 2018). 

 

Com relação aos RAMs, vários se encontram estabelecidos para avaliar o risco 

tromboembólico (Tabela 2). Desses, poucos RAMs foram validados externamente, 

entre os quais se destacam: Padua Prediction Score (RAM Padua) (BARBAR et al., 

2010; GREENE et al., 2016), International Medical Prevention Registry on Venous 

Thromboembolism (IMPROVE) (SPYROPOULOS et al., 2011, ROSENBERG et al., 

2014; MAHAN et al., 2014; GREENE et al., 2016) e Caprini (CAPRINI et al., 1991; 

CAPRINI, 2005; OBI et al., 2015). 
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Tabela 2: Lista dos principais risk assessment models para avaliação do risco 
tromboembólico em pacientes clínicos hospitalizados. 
 

RAM estudado Autor e ano da publicação 

Padua Barbar et al., 2010 

Kucher Kucher et al., 2005 

Lecumberri Lecumberri et al., 2008 

NICE Nice et al., 2012 

Pretemed Navarro et al., 2015 

IMPROVE 4 Spyropoulos et al., 2011 

IMPROVE7 Spyropoulos et al., 2011 

GENEVA Chopard et al., 2006 

Zakai modelo 2 Zakai et al, 2013 

Intermountain Woller et al., 2011 

Caprini Caprini, 1991 

NAVAL De Bastos, 2016 

 
Fonte: Adaptado de Cobben et al. (2019). 

 

Para a adoção hospitalar de um RAM, é proposta a aplicação dos seguintes 

critérios: (i) validade externa, (ii) metodologia transparente, (iii) inclusão de fatores de 

risco relevantes, (iv) discriminação de risco, (v) acurácia de resultados e linearidade 

de risco entre fatores e pesos dos RAMs e (vi) facilidade de aplicação. De uma 

maneira geral, a modelagem dos fatores de risco se encaixa no processo de 

validação de biomarcadores. Nesse contexto, esperam-se análises de discriminação 

(usualmente curva ROC ou estatística C), calibração e reclassificação (TRIPEPI, 

2010a; TRIPEPI, 2010b). 

 

O RAM Padua foi desenvolvido a partir de modificações do RAM Kucher (KUCHER 

et al., 2005) e aplicado em coorte com 1.180 pacientes não cirúrgicos de baixo e alto 

risco para TEV, pelo departamento de medicina interna da Universidade de Pádua, 

na Itália e utiliza 11 preditores, sendo que as pontuações variam de 1 a 3 pesos. Os 

pacientes são estratificados em alto risco para TEV se pontuação for ≥ 4, para os 

quais deve ser realizada a tromboprofilaxia, e em baixo risco para TEV se pontuação 

< 4 para os quais não há indicação de tromboprofilaxia (BARBAR et al., 2010). Neste 

estudo, 469 (39,7%) foram classificados de alto risco, sendo que 4/186 (2,2%) 
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pacientes que receberam tromboprofilaxia e 31/283 (11,0%) que não o fizeram 

tiveram TEV (Hazard Ratio – HR) de 0,13; IC 95%, 0,04–0,40). Entre os pacientes 

de baixo risco, 2/711 (0,3%) desenvolveram TEV, sendo que a HR em pacientes de 

alto risco sem profilaxia, em comparação aos pacientes de baixo risco, foi alta (HR 

32,0; IC 95%, 4,1–251,0) (BARBAR et al., 2010).  

 

O RAM IMPROVE7, desenvolvido a partir de estudo com 15.125 pacientes clínicos 

hospitalizados, inclui sete preditores pontuados com 1, 2 ou 3 pontos. A 

classificação do risco teve ponto de corte no escore de 4 para a categorização de 

alto e baixo risco tromboembólico. A incidência de TEV foi de 1,5% nos pacientes de 

baixo risco e de 5,7% nos pacientes de alto risco (valor de estatística C de 0,69) 

(SPYROPOULOS et al., 2011). Nas validações externas do RAM IMPROVE7, os 

resultados da estatística C foram de 0,70 (ROSENBERG et al., 2014); 0,77 (MAHAN 

et al., 2014) e 0,65 (GREENE et al., 2016). 

 

O RAM Geneva possui 19 preditores dicotômicos com peso variável. O número 

elevado de regras preditoras torna essa ferramenta menos atrativa para aplicação 

clínica do que o RAM IMPROVE7 (CHOPARD et al., 2006; NENDAZ et al., 2014). 

Em estudo comparativo utilizando os RAMs IMPROVE e Geneva para avaliação do 

risco tromboembólico em pacientes clínicos hospitalizados, verificou-se, após a 

simplificação do RAM Genebra, uma boa discriminação dos riscos entre esses dois 

RAMs, com área sob a curva de 0,78 (IC 95%, 0,65–0,92) e 0,81 (IC 95%, 0,73–

0,89), respectivamente (BLONDON et al., 2018). 

 

O RAM Caprini apresenta cerca de 40 fatores de risco, variando de acordo com a 

revisão. Inicialmente desenvolvido em 1991, foi revisado em 2005. Além do grande 

número e pesos das variáveis, apresenta cinco categorias de risco, o que dificulta 

sua implantação na rotina clínica (CAPRINI, 1991; CAPRINI, 2005). 

 

Recentemente, pesquisadores holandeses utilizaram dados de pacientes do Estudo 

MEGA (The Multiple Environmental and Genetic Assessment), para validar 

externamente 12 RAMs para avaliação de pacientes clínicos hospitalizados. Nessa 

validação externa, os autores concluíram que o poder de discriminação dos RAMs 

avaliados foi limitado, embora o RAM IMPROVE7 e a avaliação de risco do NICE, 
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tenham apresentado os melhores resultados, com área sob a curva de 0,66 (IC 95% 

0,56-0,75) para IMPROVE e 0,66 (IC 95% 0,56-0,75) para NICE (COBBEN et al., 

2019). Os autores concluem que os RAMs não possuem acurácia suficiente para 

identificar todos os pacientes em risco e devem ser utilizados de forma combinada 

com o julgamento clínico. Assim, caso haja discrepância entre a estratificação de 

risco pela RAM e o julgamento clínico, esse último deve ser considerado 

cautelosamente como fonte de informação adicional do risco tromboembólico 

(COBBEN et al., 2019). 

 

3.4 Tromboprofilaxia em pacientes clínicos hospitalizados 

 

A tromboprofilaxia refere-se à administração de terapia para prevenção da TEV em 

situações de risco (profilaxia primária) ou após um evento tromboembólico (profilaxia 

secundária), sendo que neste estudo é utilizado o termo tromboprofilaxia para tratar 

de tromboprofilaxia primária. 

 

A tromboprofilaxia pode ser farmacológica ou não-farmacológica. A primeira requer o 

uso de medicamentos anticoagulantes para prevenção dos eventos 

tromboembólicos, tais como (i) HNF 5.000 unidades de 12 em 12 horas ou de oito 

em oito horas, por via subcutânea; (ii) HBPM por via subcutânea, sendo a 

enoxaparina uma das mais utilizadas, e dose profilática no adulto é de 40 mg de 24 

em 24 horas; e (iii) fondaparinux 2,5 mg de 24 em 24 horas, por via subcutânea 

(SCHÜNEMANN et al., 2018, SPYROPOULOS et al., 2011; KAHN et al., 2012). 

 

Kanaan at al. (2007) realizaram uma revisão sistemática com metanálise de nove 

estudos publicados entre 1981 e 2007, com um total de 12.391 pacientes, dos quais 

8.357 estavam em ensaios controlados com placebo, com idade média de 72,8 

anos, sobre tromboprofilaxia medicamentosa, incluindo comparação entre utilização 

de HBPM (dalteparina, enoxaparina ou nadroparina), HNF, fondaparinux ou placebo. 

Houve redução da incidência de TVP com a HBPM, quando comparado ao placebo 

(OR 0,60; IC 95% 0,47-0,75). Entretanto, as taxas de incidência de TVP em 

pacientes em tromboprofilaxia com HBPM foram semelhantes à da HNF (OR 0,92; 

IC 95%, 0,56-1,52) (KANAAN et al., 2007). Não foi observada diferença entre HBPM 

e HNF em relação ao TEP ou óbito. A HBPM foi associada a um maior risco de 
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sangramento quando comparado com placebo (OR 1,64; IC 95%, 1,18-2,29), 

contudo, não houve diferença entre HBPM comparada à HNF (OR 0,68; IC 95%, 

0,27-1,70), em relação à hemorragia (KANAAN et al., 2007). 

 

Assim, a tromboprofilaxia farmacológica é eficaz, segura e de custo efetivo na 

prevenção de TEV hospitalar entre pacientes clínicos hospitalizados, sendo 

recomendada por órgãos de acreditação de hospitais, sociedades profissionais e 

organizações governamentais (BUMP et al., 2009; CONSÓRCIO BRASILEIRO DE 

ACREDITAÇÃO DE SISTEMAS E SERVIÇOS DE SAÚDE, 2010; KAHN et al., 2012; 

NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE EXCELLENCE, 2018; 

SCHÜNEMANN et al., 2018). 

 

Alguns estudos avaliaram a eficácia dos DOACs na tromboprofilaxia em pacientes 

clínicos hospitalizados. O estudo MAGELLAN avaliou 8.101 pacientes e mostrou 

eficácia semelhante da HBPM e rivaroxabana para a prevenção de TEV com 

avaliação em dois momentos. No 10º dia de tratamento, os desfechos verificados 

foram 78/2.938 (2,7%) para rivaroxabana e 82/2.993 pacientes (2,7%) no grupo da 

HBPM (RR com rivaroxabana, 0,97; IC 95%, 0,71-1,31)  (p=0,003 para não 

inferioridade) e, após 35 dias do início do tratamento, os eventos foram verificados 

em 131/2.967 pacientes (4,4%) para rivaroxabana e 175/3.057 pacientes (5,7%) 

para enoxaparina (RR 0,77, IC 95% 0,62-0,96; p=0,02). Com relação a ocorrência de  

sangramento, ela foi maior no grupo rivaroxabana, sendo que 111/3.997 (2,8%) para 

rivaroxabana e 49/4.001 (1,2%)  para enoxaparina (p<0,001) (COHEN et al., 2013). 

 

O estudo MARINER comparou o uso de placebo x rivaroxabana em 12.019 

pacientes hospitalizados. Houve ocorrência de TEV em 50/6.007 pacientes (0,83%) 

que receberam rivaroxabana e em 66/6.012 pacientes (1,10%) que receberam 

placebo (HR 0,76; IC 95%, 0,52-1,09), ou seja, não houve diminuição da incidência 

de TEV com o uso de rivaroxabana para profilaxia em relação ao uso de placebo. O 

desfecho secundário de TEV não fatal sintomático ocorreu em 0,18% dos pacientes 

no grupo rivaroxabana e 0,42% no grupo placebo (OR 0,44; IC 95%, 0,22-0,89). 

Sangramento maior ocorreu em 17/5.982 pacientes (0,28%) no grupo da 

rivaroxabana e em 9/5.980 pacientes (0,15%) no grupo placebo (OR 1,88; IC 95%, 

0,84-4,23) (SPYROPOULOS et al., 2018). 
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No estudo ADOPT, 6.528 indivíduos foram randomizados, com 4.495 que puderam 

ser avaliados quanto óbito devido à TEV sendo que 60/2.211 pacientes (2,71%) no 

grupo apixabana e 70/2.284 (3,06%) no grupo enoxaparina (RR 0,87; IC 95% 0,62-

1,23), não havendo superioridade do medicamento apixabana em relação ao 

tratamento padrão. No dia 30, após inicio da profilaxia, ocorreu sangramento maior 

em 15/3.184 pacientes (0,47%) no grupo apixabana e em 6/3.217 pacientes (0,19%) 

no grupo enoxaparina (RR 2,58; IC 95% 1,02-7,2). A apixabana demonstrou eficácia 

semelhante à HBPM associada à tromboprofilaxia com relação a ocorrência de 

óbito, porém, houve aumento da incidência de sangramento no grupo que utilizou 

apixabana (GOLDHABER et al., 2011). 

 

No estudo APEX, o betrixabana foi comparado com enoxaparina em relação ao 

TEV. O TEV ocorreu na coorte 1 em 132/1.914 (6.9%) para betrixabana e 166/1.956  

(8.5%) para enoxaparina (RR 0,81; IC 95% 0,65-1,00) e na coorte 2 em 160/2.842 

(5,6%) para betrixabana e 204/2.893 (7,1%) para enoxaparina (RR 0,80; IC 95% 

0,66-0,98). Sangramento maior ocorreu em 25/3.402 (0,7%) no grupo betrixabana e 

21/3.387 (0,6%) do grupo enoxaparina (RR 1,19; IC 95%, 0,67-2,12) (COHEN et al, 

2016). Apesar de várias críticas a esse estudo, o betrixabana foi aprovado pelo Food 

and Drug Administration (FDA), dos Estados Unidos, para tromboprofilaxia em 

pacientes clínicos hospitalizados, mas ainda não foi incluído em nenhum protocolo 

estabelecido (SCHÜNEMANN et al., 2018). Assim, de todos os DOAC, o betrixabana 

é o único aprovado para uso como tromboprofilaxia em pacientes clínicos 

hospitalizados, mas ainda não foi registrado no Brasil. 

 

A tromboprofilaxia não farmacológica envolve o uso de meias de Compressão 

Graduada (GCS) e Compressão Pneumática Intermitente (CPI) e é sugerida 

principalmente como tromboprofilaxia alternativa para pacientes com sangramento 

grave ou com alto risco de sangramento, que, então apresentam contraindicação 

para a tromboprofilaxia farmacológica (SCHÜNEMANN et al., 2018, KAHN et al., 

2012). 

 

O início da tromboprofilaxia deve ser em até 48 horas após a internação (ARNOLD 

et al., 2001, GREENE et al., 2016; BLONDON et al., 2018), com duração de seis a 

14 dias, correspondendo a intervalo pouco superior ao tempo médio de internação 
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hospitalar na maioria dos hospitais internacionais (ARNOLD; KAHN; SHRIER, 2001; 

SPYROPOULOS et al., 2011; KAHN et al., 2012). Porém, se a internação ocorrer 

devido a doenças clínicas agudas, argumenta-se que todos os pacientes devem 

permanecer em tromboprofilaxia durante o período de risco, o que significa durante 

toda a hospitalização ou enquanto o paciente estiver imobilizado (KAHN et al., 

2012). 

 

A adesão a tromboprofilaxia vem sendo objeto de estudo de alguns grupos. O 

International Day for the Evaluation of Patients at Risk for Venous Thromboembolism 

in the Acute Hospital Care Setting, por meio do estudo internacional multicêntrico 

ENDORSE, comparou risco de TEV em 68.183 pacientes, sendo 30.827 (45%) 

classificados como cirúrgicos e 37.356 (55%) como clínicos. Apenas 39,5% dos 

pacientes clínicos com alto risco de TEV receberam tromboprofilaxia (COHEN et al., 

2008).  

 

No estudo IMPROVE, que avaliou 15.125 pacientes clínicos hospitalizados em 52 

hospitais de 12 países, 50% dos pacientes receberam tromboprofilaxia 

(SPYROPOULOS et al., 2011). No estudo multicêntrico prospectivo de coorte 

ESTIMATE (Explicit Assessment of Thromboembolic Risk and Prophylaxis for 

Medical Patients in Switz Erland), foram incluídos 1.478 pacientes clínicos 

hospitalizados, dos quais 637 (43%) não receberam tromboprofilaxia (NENDAZ et 

al., 2014). 

 

Atualmente, várias diretrizes (guidelines), como American College of Physicians 

(QASEEM et al., 2011), American College of Chest Physicians (ACCP) (KAHN et al., 

2012), Asian Venous Thrombosis Forum (LIEW et al., 2012); National Institute for 

Health and Care Excellence (NATIONAL INSTITUTE FOR HEALTH AND CARE 

EXCELLENCE, 2018), Thrombosis Canada (2018) e American Society of 

Hematology (ASH) (SCHÜNEMANN et al., 2018), propõem a realização de 

tromboprofilaxia em pacientes clínicos hospitalizados com risco tromboembólico. 

 

No Brasil, em 2005, a Associação Médica Brasileira (AMB) e o Conselho Federal de 

Medicina (CFM) publicaram o “Projeto Diretrizes”, contendo as recomendações para 

profilaxia de TEV em pacientes clínicos. Conforme essa diretriz, a tromboprofilaxia 
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está indicada para pacientes clínicos com idade acima de 40 anos, mobilidade 

reduzida e presença de mais um fator de risco (ASSOCIAÇÃO MÉDICA 

BRASILEIRA; CONSELHO FEDERAL DE MEDICINA, 2005). Muitas instituições 

brasileiras utilizam esta diretriz para classificação de risco tromboembólico, embora 

não haja estudos de validação. 

 

Alguns estudos avaliaram a tromboprofilaxia nos hospitais brasileiros (BAER et al., 

2012, ROCHA et al., 2010, ALCKMIN et al., 2013, BASTOS et al., 2013, FARHAT et 

al., 2018; LOPES et al., 2017). Em um estudo realizado, em 2012, em um hospital 

no Paraná, utilizando o modelo proposto pela AMB todos os 156 pacientes clínicos 

tinham pelo menos um fator de risco e 34% possuíam pelo menos dois fatores de 

risco. Os fatores de risco mais prevalentes foram: (i) infarto agudo do miocárdio 

(IAM), 33%; (ii) insuficiência venosa, 28%; e (iii) tabagismo, 24%. Considerando que 

todos os pacientes tinham indicação para tromboprofilaxia, 48% desses realizou 

tromboprofilaxia farmacológica. Um total de 15% tinha contraindicação para 

anticoagulação e 37% dos pacientes não receberam o tratamento profilático 

adequado (BAER et al., 2012). 

 

Em Salvador, dois estudos observacionais foram conduzidos antes e após a 

implantação de programa de tromboprofilaxia para pacientes clínicos hospitalizados 

em quatro hospitais, utilizando o modelo da AMB. Foram avaliados 219 e 292 

pacientes clínicos, respectivamente. Houve redução da utilização de tromboprofilaxia 

farmacológica em 7,4% dos pacientes, aumento da prevenção usando métodos 

mecânicos em 3,6% e aumento de 22% na utilização das doses corretas das 

heparinas pelo modelo da AMB (ROCHA et al., 2010). Em outro estudo realizado em 

São Paulo, 245 pacientes foram avaliados, sendo 203 (82,7%) pacientes de risco. 

Desses, 121 (59,6%) receberam a primeira dose para tromboprofilaxia nas primeiras 

24 horas de internação, sendo, assim, tratados adequadamente. Uma parcela de 

57,4% de pacientes classificados como baixo risco recebeu tromboprofilaxia 

desnecessariamente (ALCKMIN et al., 2013). 

 

Em estudo coorte prospectivo, 27.221 pacientes hospitalizados no Hospital Marcílio 

Dias (RJ) foram classificados pela RAM CAPRINI, entre os quais 10.016 pacientes 

foram considerados de alto risco e 2.165 (21,6%) receberam a tromboprofilaxia 
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recomendada (BASTOS et al., 2013). Em hospital geral de grande porte do interior 

do estado de São Paulo, utilizando o RAM Padua entre março e julho de 2015, a 

tromboprofilaxia foi indicada em 42% dos pacientes clínicos. Contudo, somente 54% 

dos pacientes clínicos de alto risco receberam profilaxia adequada nas primeiras 24 

horas de internação (FARHAT et al., 2018). Em estudo conduzido na Santa Casa de 

Misericórdia em Curitiba, 29 pacientes de alto risco (93,5%) dos 70 pacientes 

estudados receberam profilaxia (LOPES et al., 2017). 

 

Assim, nota-se que a tromboprofilaxia é subutilizada ou aplicada incorretamente em 

muitas instituições (NATIONAL QUALITY FORUM, 2010; ROTHBERG et al., 2011; 

KAHN et al., 2012; ATMAKUSUMA et al., 2015; KAHN et al., 2018). Embora os 

protocolos tromboprofiláticos tenham sido elaborados há décadas, 20% a 75% dos 

pacientes em risco não recebem a tromboprofilaxia recomendada (TAPSON et al, 

2007; MAYNARD et al, 2010; NENDAZ et al, 2014; BASTOS et al, 2016). Por isso, 

verificamos a importância da conscientização sobre o tema e a necessidade de 

implantação do programa de tromboprofilaxia hospitalar (TAPSON et al., 2007; 

MAYNARD et al., 2010; NENDAZ et al., 2014; BASTOS et al., 2016). 

 

Há necessidade de programas educacionais com foco em profissionais da saúde e 

pacientes e implantação de estratégias para divulgação da importância da 

tromboprofilaxia em ambiente hospitalar e de incentivos para a adesão (TAPSON et 

al., 2007; MAYNARD et al., 2010; NENDAZ et al., 2014; ATMAKUSUMA et al., 2015; 

BASTOS et al., 2016; FERREIRA et al., 2017; ZHAI et al., 2019; KAHN et al., 2018). 

A educação continuada dos profissionais da saúde sobre tromboprofilaxia, avaliação 

de risco, profilaxia básica, mecânica e farmacológica, pode fazer parte de uma 

estratégia multifacetada de programa de tromboprofilaxia hospitalar (MA et al., 

2018). Além do conhecimento, deve-se garantir a administração correta da 

tromboprofilaxia (LAU et al., 2017). 

 

Em uma revisão sistemática, as estratégias para melhoria da adesão aos programas 

de tromboprofilaxia foram divididas em quatro grupos: alertas eletrônicos ou de 

profissionais de saúde (médico, enfermagem ou farmacêuticos) com aumento de 

21% de utilização de tromboprofilaxia e 35% de diminuição do risco relativo de TEV 

até 3 meses pós intervenção nos programas instituídos (KAHN et al., 2018). Em 
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outra estratégia com intervenções multifacetadas (educação, auditorias, alertas e 

feedback) houve 4% aumento de tromboprofilaxia e nas intervenções educacionais e 

prescrições pré-impressas não houve aumento da adesão a utilização de 

tromboprofilaxia (KAHN et al., 2019).  

 

É necessário o estabelecimento de protocolo institucional formal com clareza do 

papel de cada profissional para possibilitar a implantação consistente das 

intervenções de tromboprofilaxia e outras atitudes para melhoria do programa de 

tromboprofilaxia, como avaliação periódica das taxas de resultados de desempenho 

com a equipe para garantir o sucesso do programa de tromboprofilaxia 

(CONSÓRCIO BRASILEIRO DE ACREDITAÇÃO DE SISTEMAS E SERVIÇOS DE 

SAÚDE, 2010; NATIONAL QUALITY FORUM, 2010; GEROTZIAFAS et al., 2018; 

KAHN et al., 2018). Além disso, a utilização de programa de alerta computadorizado 

(LECUMBERRI et al., 2008, KAHN et al., 2018) é desejável, pois verifica-se que, 

com a implantação de alertas eletrônicos, houve aumento na prescrição de profilaxia 

de 14,1% para 33,5% (KUCHER et al., 2005). 
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4 METODOLOGIA 

 

4.1 Desenho 

 

Trata-se de estudo com delineamento de coorte, prospectivo. 

 

4.2 Local do estudo 

 

O estudo foi conduzido no Hospital Governador Israel Pinheiro (HGIP), em Belo 

Horizonte, Minas Gerais, Brasil. O HGIP é uma unidade própria do Instituto de 

Previdência dos Servidores do Estado de Minas Gerais (IPSEMG), que presta 

atendimentos a funcionários públicos contribuintes do Estado e seus dependentes 

(INSTITUTO DE PREVIDÊNCIA DOS SERVIDORES DO ESTADO DE MINAS 

GERAIS, 2018a). A unidade conta com 344 leitos e é responsável por cerca de 

5.400 internações clínicas (não cirúrgicas) anuais. O Serviço Médico de Urgência 

(SMU) é o serviço de pronto atendimento localizado no HGIP com média de 450 a 

600 atendimentos diários (INSTITUTO DE PREVIDÊNCIA DOS SERVIDORES DO 

ESTADO DE MINAS GERAIS, 2018b).  

 

4.3 Implantação do programa de tromboprofilaxia no HGIP 

 

4.3.1 Escolha de RAM de predição de risco 

 

Após avaliação dos diversos RAMs para predição de risco de TEV, optou-se pela 

utilização do RAM IMPROVE7 devido a: (i) simplicidade, composta por somente sete 

fatores de risco e dois estratos de risco; (ii) existência de validação externa 

(SPYROPOULOS et al., 2011; MAHAN et al., 2014; ROSENBERG et al., 2014); (iii) 

existência de aplicativo remoto (UNIVERSITY OF MASSACHUSETTS MEDICAL 

SCHOOL, 2018); e (iv) desempenho clínico de moderada a alta sensibilidade (63,3 a 

73,0%) (BLONDON et al., 2018; COBBEN et al., 2019). 

 

Durante o processo de seleção da RAM para estratificação de risco tromboembólico, 

desenvolveu-se análise comparativa entre quatro RAMs: Pádua, IMPROVE7, 

CAPRINI e NAVAL. Um estudo com delineamento caso-controle aninhado avaliou 
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37 casos pacientes com TEV e 113 controles sem TEV. O RAM NAVAL apresentou 

acurácia 55% e área sob a curva de 55% (IC 95%, 44%-66%). As medidas de 

acurácia para os RAMs Caprini, IMPROVE e Padua foram de 64%; 60% e 67% 

respectivamente, e a área sob a curva foram de 63% (IC95%, 52%-74%); 71% 

(IC95%, 61%-81%); 75% (IC95%, 65%-85%), respectivamente. A tromboprofilaxia 

aplicada não alterou esses achados. Assim, O RAM NAVAL foi o menos acurado em 

predizer o risco para TEV entre os RAMs estudados, enquanto O RAM Padua e o 

IMPROVE7 foram mais acurados (DUARTE et al, 2016). 

 

4.3.2 Inclusão do formulário de avaliação de risco no sistema de prontuário 

eletrônico 

 

Foi criado um formulário do RAM IMPROVE7, que foi convertido em um programa 

eletrônico padronizado com as regras de predição, geração de pontuação baseada 

na soma dos pesos de cada fator e definição de risco tromboembólico dentro do 

prontuário eletrônico de todos os pacientes clínicos hospitalares e da urgência 

(Apêndice A). O preenchimento desse formulário eletrônico foi condição obrigatória 

para elaboração da prescrição dos pacientes clínicos na admissão, e pacientes sem 

essa avaliação geraram alertas eletrônicos para os médicos assistentes em relação 

à necessidade do preenchimento do mesmo. Nos casos em que não havia 

contraindicação, a tromboprofilaxia farmacológica foi recomendada para os 

pacientes de alto risco conforme o RAM IMPROVE7. 

 

Para pacientes de alto risco tromboembólico com risco de sangramento, foi 

recomendada a utilização de tromboprofilaxia mecânica (KAHN et al., 2012). 

 

4.4 Pacientes do estudo e critérios de inclusão e exclusão 

 

A coorte é constituída por pacientes adultos (> 18 anos), admitidos no HGIP com 

agravos clínicos (não-cirúrgicos) agudos, após atendimento de urgência no SMU ou 

admitidos via unidades de internação do HGIP. Não foram selecionados pacientes 

psiquiátricos, ginecológicos, obstétricos, hospitalizados diretamente em Unidade de 

Terapia Intensiva (UTI), Unidade Coronariana (UCO), pacientes com internação 

hospitalar inferior a 48 horas, pacientes hospitalizados para tratamento de TEV, com 
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diagnóstico de TEV até 48 horas de internação e aqueles em uso ou com indicação 

de anticoagulantes à admissão. 

 

Foram incluídos do estudo os pacientes que realizaram a entrevista com os 

pesquisadores antes da alta hospitalar. 

 

Os pacientes foram incluídos de forma consecutiva. Diariamente, as novas 

internações foram identificadas em relatórios admissionais gerados pelo sistema de 

prontuários eletrônicos e os pacientes selecionados de acordo com os critérios de 

inclusão estabelecidos conforme descrito. Os pacientes foram acompanhados por 90 

dias após a alta hospitalar por meio de entrevista telefônica padronizada.  

 

4.5 Cálculo amostral 

 

Estimou-se a amostra com erro alfa de 0,05, erro beta de 0,20, proporção de 0,50 

entre o grupo de baixo risco e o total de pacientes admitidos no estudo, efeito de 

0,25, ou seja, o risco de TEV seria quatro vezes menor no grupo de baixo risco em 

relação ao de alto risco, e dois desvios-padrão para a dispersão de desfechos na 

população. Assim, calculou-se amostra de 2.010 pacientes sendo a quarta parte 

para pacientes de alto risco (1.507 de baixo risco e 503 de alto risco). Entretanto, 

devido a potenciais perdas, exclusões ou recusas, foi planejado um número 20% 

maior, isto é, de 2.400 pacientes sendo 1.800 de baixo risco e 600 de alto risco. 

 

4.6 RAM IMPROVE7 

 

O RAM utilizado para a avaliação do risco de TEV foi o IMPROVE7, que é composto 

por sete fatores de risco ou regras preditoras. O Quadro 2 lista os fatores de risco do 

RAM IMPROVE7 ponderados pela contribuição de cada fator para a pontuação final. 

Os pacientes foram estratificados em dois grupos de risco para TEV: (i) baixo risco, 

se a pontuação for inferior a três ou (ii) alto risco, se igual ou superior a três 

(ROSENBERG et al., 2014). 
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Quadro 2: Fatores de risco do RAM IMPROVE7. 
 

Fator de risco Pontuação 

Idade maior que 60 anos 1 

Imobilidade ou confinamento ao leito maior ou igual a sete dias, incluindo 
os dias imediatamente antes da admissão 

 
1 

Internação em Unidade de Terapia Intensiva ou em Unidade Coronariana 1 

Câncer em atividade ou tratamento há menos de seis meses 2 

Presença de paralisia de membros inferiores 2 

Trombofilia conhecida (adquirida ou hereditária) 2 

História de tromboembolismo venoso prévio 3 

 
Fonte: Spyropoulos et al. (2011). 

 

4.7 Variáveis 

 

As variáveis do estudo incluíram características sociodemográficas e clínicas dos 

pacientes, tais como: 

 

(i) Sexo: variável categórica. Essa informação foi retirada do prontuário eletrônico e 

conferida pessoalmente pela equipe de pesquisadores junto ao paciente; 

(ii) Idade: variável contínua com idade em anos completos na data da entrevista. 

Essa informação foi retirada do prontuário eletrônico e conferida pessoalmente 

pela equipe de pesquisadores junto ao paciente; 

(iii) Clínica de internação: categorizada de acordo com a especialidade do setor de 

internação hospitalar. Essa informação foi retirada do prontuário eletrônico; 

(iv) Fatores de risco tromboembólicos (SPYROPOULOS et al., 2011; ROSENBERG 

et al., 2014): definiu-se “imobilização” como imobilidade ou confinamento ao leito 

maior ou igual a sete dias, incluindo os dias imediatamente anteriores à 

internação; “história de tromboembolismo venoso prévio” como histórico prévio 

de trombose venosa superficial, profunda ou embolia pulmonar, segundo relato 

do paciente ou do acompanhante. O fator “internação em Unidade Coronariana 

(UCO) ou Unidade de Tratamento Intensivo (UTI)” foi definido como indicação de 

internação em unidade coronariana ou unidade de tratamento intensivo, 

respectivamente, durante hospitalização e anterior ao momento da avaliação 

pelos entrevistadores. O fator “paralisia de membros inferiores” é caracterizado 
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como presença de hemiparesia, hemiplegia, paraplegia ou tetraplegia, segundo 

relato do paciente ou do acompanhante. Com relação ao “câncer em atividade”, 

foi considerada neoplasia suspeita ou diagnosticada em atividade ou em 

quimioterapia (paliativa ou tratada nos últimos seis meses), segundo relato do 

paciente ou do acompanhante. O fator “trombofilia conhecida” foi definido como 

um distúrbio familiar ou adquirido do sistema hemostático que resultou em risco 

aumentado de TEV, incluindo deficiência de antitrombina, resistência à proteína 

C ativada, proteína C e proteína S, mutação da protrombina G20210A, Fator V 

Leiden e síndrome antifosfolípide, segundo relato do paciente ou do 

acompanhante. 

(v) Classificação de risco de acordo com o RAM IMPROVE7: pacientes são 

estratificados em grupos de risco para TEV da seguinte maneira: baixo risco, se 

a pontuação (soma dos pesos dos fatores de risco presentes em cada paciente 

for inferior a três) ou alto risco de TEV (se a pontuação for igual ou superior a 

três) (ROSENBERG et al., 2014). 

 

4.8 Desfechos 

 

Os desfechos do estudo foram TEV, hemorragia e óbito. 

 

Os eventos tromboembólicos foram classificados em: TVP isolada, TEP isolada, 

TVP/TEP combinadas no mesmo evento e TEV em outros sítios. Foi realizada 

consulta aos resultados dos exames realizados no hospital ou solicitado envio do 

exame de imagem confirmatório do evento tromboembólico para os pacientes que, 

durante a entrevista telefônica de acompanhamento após 90 dias da alta, 

informaram o diagnóstico de TEV. Esse envio ocorreu através de mídias eletrônicas, 

mediante consulta presencial com o paciente/cuidador ou entrega do resultado do 

exame no local da pesquisa. Ainda, procedeu-se a revisão do prontuário do paciente 

no HGIP, com a intenção de se avaliar internação por qualquer motivo no período do 

acompanhamento e informações de eventos tromboembólicos que pudessem ser 

verificadas nos registros hospitalares quando relacionados à reinternação. A 

população do estudo é fidelizada, indicando que mais de 80% dos pacientes que 

necessitam de cuidados hospitalares, após a alta, retornam ao próprio hospital do 

HGIP para intercorrências. 
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 Foram considerados como TEV relacionado à hospitalização os eventos 

sintomáticos ocorridos durante e até 90 dias após a alta hospitalar e confirmados 

objetivamente por exames de imagem: (i) ultrassonografia do sistema venoso por 

compressão ou Duplex scan para TVP e (ii) angiotomografia computadorizada ou 

cintilografia de ventilação/perfusão para TEP. No caso de TEV em outros sítios 

venosos, a confirmação do evento exigiu realização de exames de imagem 

específicos para os sítios acometidos. 

 

A hemorragia foi definida como sangramento evidente, definido como diminuição da 

hemoglobina superior a 2 g/dL, ou que necessitou transfusão de duas ou mais 

unidades de plasma ou sangue total, ou hemorragia que ocorreu em um local crítico 

(por exemplo, hemorragia intracraniana, intra-espinhal, intra-ocular, pericárdico, 

intra-articular, intramuscular com síndrome de compartimento, retroperitoneal) ou 

hemorragia fatal (SCHULMAN, 2005). 

 

O óbito foi considerado como morte por qualquer causa. O óbito será avaliado como 

relacionado e não-relacionado à TEV através da verificação dos atestados de óbito e 

entrevistas com familiares/cuidadores. 

 

A verificação do registro de TEV no prontuário foi realizada por dois pesquisadores 

independentes e cegados. Mediante discordância, um terceiro observador avaliou o 

caso, sendo considerado como definitivo o consenso de 2/3 pesquisadores.  

 

4.9 Fatores de risco e estratificação de risco por médicos assistentes 

 

Durante o processo de internação, o médico assistente (observador 1) recebeu um 

alerta eletrônico sobre a necessidade de preencher a classificação de risco para 

TEV, caso não tivesse avaliado esse risco anteriormente. Após a conclusão do 

preenchimento, a classificação de risco e a indicação de tromboprofilaxia foram 

geradas automaticamente pelo sistema eletrônico. Especificamente aos pacientes 

de alto risco, foi recomendada utilização de HBPM ou HNF ou fondaparinux e aos de 

baixo risco não se recomendou tromboprofilaxia. Se o paciente fosse de alto risco 

trombótico e em vigência de sangramento, era recomendada a utilização de 

tromboprofilaxia mecânica (KAHN et al., 2012). 



36 
 

 

Embora gerada e recomendada pelo sistema, a tromboprofilaxia foi prescrita a 

critério do médico assistente. Os médicos não foram autorizados a concluir os 

procedimentos de admissão a menos que gerassem a pontuação.  

 

4.10 Coleta de fatores de risco e estratificação de risco por pesquisadores 

treinados 

 

A equipe de pesquisadores (observador 2) foi constituída por dois farmacêuticos 

responsáveis pela seleção de pacientes e quatro estudantes de graduação (dos 

cursos de Medicina ou Farmácia) treinados na aplicação do RAM IMPROVE7. O 

observador 2 entrevistou os pacientes de forma independente para coletar fatores de 

risco e gerar estratificação de risco pelo RAM IMPROVE7, utilizando a mesma 

abordagem descrita pelo médico assistente. Os pesquisadores foram cegados para 

informações geradas pelos médicos assistentes. Dados derivados das entrevistas 

dos pesquisadores não foram incluídos nos registros médicos. 

 

A classificação de risco foi calculada por arquivo Excel, após o preenchimento das 

planilhas com as respostas recebidas. Na alta hospitalar, os prontuários foram 

revisados pela equipe de pesquisadores, para determinar a adesão ao tratamento 

recomendado e obtenção de informações sobre uso de medicamentos 

anticoagulantes e verificação de desfechos (Apêndice C). 

 

Após 90 dias da alta hospitalar, houve nova revisão dos prontuários pela equipe de 

pesquisadores e contato telefônico para acompanhamento dos pacientes, para 

verificar a ocorrência de TEV, hemorragias e óbito (Apêndice D). 

 

4.11 Análise estatística 

 

Para variáveis categóricas, foram calculados o número de eventos e suas 

respectivas porcentagens. Para variáveis numéricas contínuas, foram calculadas a 

mediana e Intervalo Interquartílico (IQ) ou média e Desvios-Padrão (DP) ou intervalo 

de confiança de 95% (IC 95%), caso a variável tivesse distribuição não paramétrica 

ou paramétrica, respectivamente. O teste qui-quadrado de Pearson ou exato de 
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Fisher foi utilizado para comparar as variáveis qualitativas. O teste não paramétrico 

de Mann-Whitney foi utilizado para comparar variáveis quantitativas entre 

populações. A diferença entre os grupos foi considerada estatisticamente 

significativa quando o valor p do teste aplicado se mostrasse inferior a 0,05. 

 

Para calcular a concordância inter-observadores de cada quesito e da classificação 

de risco, foi utilizada o coeficiente Kappa, sendo que valores próximos a 1,0 

representam total concordância entre observadores e valores próximos de zero 

indicam ausência de concordância. Para a análise do resultado do coeficiente 

Kappa, foi considerada a recomendação de Cohen (PETRIE; SABIN, 2009): (i) 

Kappa entre 0,01 e 0,20, como concordância fraca; (ii) entre 0,21 e 0,40, como 

regular; (iii) entre 0,41 e 0,60 como moderada; (iv) entre 0,61 e 0,80, como boa; e (v) 

entre 0,81 e 0,99 como muito boa.  Os resultados do Kappa foram expressos com 

seus respectivos IC 95% (COHEN, 1968). 

 

Foi utilizada uma calculadora eletrônica on-line (VASSARSTATS, 2018). Os 

coeficientes Kappa foram ajustados para variáveis de baixa prevalência, conforme 

recomendado por Byrt para evitar distorções (BYRT et al., 1993). Uma amostra 

sistemática de 1,9% dos registros hospitalares foi extraída pelos pesquisadores para 

avaliação da confiabilidade dos registros. Nesse caso, a referida coleta foi feita de 

forma independente e cegada da coleta de dados original realizada pelos 

pesquisadores na construção do banco de dados. 

 

A sistematização das informações foi feita no software Access®. A análise 

estatística foi realizada utilizando o software SPSS (versão 21, SPSS Inc., Chicago, 

EUA). 

  

4.12 Aspectos éticos 

 

O presente projeto obedeceu aos critérios estabelecidos pela Resolução 466/2012, 

do Conselho Nacional de Saúde (CNS) e foi aprovado de acordo com CAAE 

68686417.0.0000.5149 do CONEP em 14/06/2017 (Anexo A). Todos os pacientes e 

responsáveis assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) obtido 

pelos pesquisadores antes da realização da entrevista (Apêndice A). 
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5 RESULTADOS 

 

5.1 Resultados preliminares 

 

Artigo 1: Inter-observer agreement of a risk assessment model for venous 

thromboembolism in acutely-ill medical hospitalized patients: results from a 

prospective cohort study (submetido). 
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5.2 Resultados preliminares 

 

Artigo 2: Effectiveness of IMPROVE7 as a risk assessment model for venous 

thromboembolism in acutely-ill medical hospitalized patients in a developing country: 

results from a prospective cohort study. 

 

Pacientes 

 

Durante o período de inclusão do estudo, que foi de 20/08/2017 e 07/09/2018, 2.657 

pacientes foram hospitalizados nas unidades de clínica médica do HGIP com 

critérios para participação no estudo. Foram excluídos 277 (10,4%) pacientes por 

diferentes motivos, resultando na inclusão final de 2.380 (89,6%) pacientes. A Figura 

1 mostra a seleção e os motivos de exclusão dos pacientes. 

 

Figura 1: Fluxograma de seleção e acompanhamento dos pacientes. 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

(*) n: número. 
Fonte: Elaborado pela autora. 

Pacientes com critério de inclusão (n* = 2.658) 

Recusa em participar (n = 73; 2,8%) 

Alta hospitalar antes da entrevista (n = 204; 7,7%) 

Pacientes incluídos (n = 2.380) 

 Diagnóstico de doença que indique uso de anticoagulante 
(n = 46; 1,9%) 

 Incidência de procedimento cirúrgico (n = 191; 8,0%) 

 Incidência de evento tromboembólico (n = 12; 0,5%) 

 Óbito (n = 173; 7,3%) 

 Perda de acompanhamento (n = 134; 5,6%) 

Pacientes acompanhados 90 dias após alta hospitalar (n = 1.978; 83,1%) 

Recusa de acompanhamento (n = 37; 1,6%) 

 Diagnóstico de doença que indique uso de anticoagulante (n = 9; 
0,4%) 

 Incidência de procedimento cirúrgico (n = 4; 0,2%) 

 Incidência de evento tromboembólico (n = 24; 1,0%) 

 Óbito (n = 129; 5,4%) 
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A maioria dos pacientes era do sexo feminino (n = 1.337; 56,2%). A mediana de 

idade foi de 70 anos (IQ, 58-79 anos). Um total de 453 (19,0%) pacientes foi 

classificado como de alto risco para TEV. 

 

Com relação ao grupo de pacientes incluídos e excluídos não houve diferença 

quanto à idade e sexo: (i) a mediana de idade foi de 70 anos (IQ, 58-79) para 

pacientes incluídos e 71 anos (IQ, 58-79) para pacientes excluídos (p = 0,954) e (ii)  

houve predomínio do sexo feminino em ambos os grupos de 56,2% e 52,7%, 

respectivamente, (p = 0,269).  

 

Fatores de risco para tromboembolismo venoso 

 

De acordo com registros dos pesquisadores (observador 2), os fatores de risco do 

IMPROVE7 mais incidentes nos pacientes incluídos foram: (i) idade> 60 anos (n = 

1.717; 72,2%); (ii) imobilização ≥ 7 dias (n = 367; 15,4%); e (iii) presença de câncer 

em atividade (n = 264; 11,1%). A maioria (53,5%) dos pacientes foi admitida na 

clínica de medicina interna. A Tabela 3 mostra as principais características dos 

pacientes do estudo.  
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Tabela 3: Principais características da população estudada. 
 

Característica Pacientes (n1 = 2.380) 

Idade em anos, mediana (IQ) 2 70 (58-79) 

Sexo feminino, n (%) 1.337 (56,2) 

Clínica de admissão  

Clínica médica, n (%) 1.273 (53,5) 

Neurologia, n (%) 364 (15,3) 

Gastroenterologia, n (%) 189 (7,9) 

Outras clínicas*, n (%) 554 (23,3) 

Fatores de risco segundo IMPROVE7 

Idade > 60 anos, n (%) 1.717 (72,1) 

Imobilização ≥ 7 dias, n (%) 367 (15,4) 

Internação inicial CTI3/UCO4, n (%) 40 (1,7) 

Câncer em atividade, n (%) 264 (11,1) 

Paralisia de membros inferiores 145 (6,1) 

História de trombofilia, n (%) 17 (0,7) 

História prévia de TEV5, n (%) 137 (5,8) 

Estratificação de risco segundo IMPROVE6 7 

Baixo risco, n (%) 1.927 (81) 

Alto risco, n (%)  453 (19) 

 
1. n: número; 2. IQ: intervalo interquartílico; 3. CTI: Centro de Tratamento Intensivo; 4. UCO: Unidade 
Coronariana; 5. TEV: Tromboembolismo venoso; 6. IMPROVE7: International Medical Prevention 
Registry on Venous Thromboembolism. 
*Outras clínicas: n (%): geriatria 159 (6,7); cirurgia geral 85 (3,6); neurocirurgia 74 (3,1); pneumologia 
56 (2,4); cardiologia 54 (2,3); hematologia 37 (1,6); endocrinologia 21 (0,9); nefrologia 20 (0,8); 
ortopedia 22 (0,9); reumatologia 13 (0,5); outros 13 (0,5). 
Fonte: Elaborado pela autora. 

 

Desfecho 

 

Um total de 1.978/2.380 (83,1%) pacientes finalizaram o acompanhamento (follow-

up) de 90 dias. O TEV ocorreu em 36/2.380 pacientes (1,5%). O maior número de 

eventos ocorreu no grupo de pacientes de baixo risco (23/36 eventos; 63%). A 

presença de TEV associou-se ao câncer em atividade (risco relativo [RR], 2,29; IC 

95%, 1,05-4,97, p = 0,032), história prévia de tromboembolismo (RR 3,27; IC 95%, 

1,39-7,73, p = 0,005) e classificação de alto risco (RR 2,40; IC 95%, 1,23-4,71, p = 
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0,011). O NNT (Number Needed toTreat) foi de 59,7 (IC 95%, 34,2-233,2) (Tabela 

4).  

 

Tabela 4: Principais características dos pacientes com relação à ocorrência de 
evento tromboembólico. 
 

Característica Paciente sem 
TEV1 (n2 = 

2.344) 

Paciente com 
TEV (n = 36) 

RR (IC3 95%) Valor 
p 

Idade em anos, mediana (IQ4) 70,4 (58,7-

79,5) 

67,2 (59,1-78,8)  0,612 

Sexo feminino, n (%) 1.315 (56,1) 22 (61,2) 1,23 (0,63-2,38) 0,548 

Clínica de admissão     

Clínica médica 1.250 (53,3) 23 (63,9) 1,54 (0,78-3,02) 0,207 

Neurologia 358 (15,3) 6 (16,7) 1,11 (0,46-2,64) 0,818 

Gastroenterologia  189 (8,1) 0 (0,0) -- 0,076 

Outras clínicas 547 (23,3) 7 (19,4) 0,80 (0,35-1,81) 0,583 

Fatores de risco segundo IMPROVE75  

Idade > 60 anos, n (%) 1.691 (72,1) 26 (72,2) 1,00 (0,49-2,07) 0,991 

Imobilização ≥ 7 dias, n (%) 362 (15,4) 5 (13,9) 0,88 (0,35-2,26) 0,798 

Internação inicial CTI6/UCO7, n (%) 39 (1,7) 1 (2,8) 1,67 (0,23-11,90) 0,606 

Câncer em atividade, n (%) 256 (10,9) 8 (22,2) 2,29 (1,05-4,97) 0,032 

Paralisia membros inferiores, n (%) 141 (6,0) 4 (11,1) 1,93 (0,69-5,37) 0,205 

História de trombofilia, n (%) 17 (0,7) 0 (0,0) - 0,608 

História prévia de TEV1, n (%) 131 (5,6) 6 (16,7) 3,27 (1,39-7,73) 0,005 

Estratificação de risco segundo IMPROVE7 

Baixo risco, n (%) 1.904 (81,2) 23 (63,9)  
 

0,011 

Alto risco, n (%) 440 (18,18) 13 (36,1) 2,40 (1,23-4,71) 

 
1. TEV: Tromboembolismo Venoso; 2. n: número; 3. IC: Índice de Confiança; 4. IQ: intervalo 
interquartílico; 5. IMPROVE7: International Medical Prevention Registry on Venous 
Thromboembolism. 6. CTI: Centro de Tratamento Intensivo; 7. UCO: Unidade Coronariana.  
Fonte: Elaborado pela autora. 

 

Um total de 302/2.380 pacientes (12,7%) evoluiu para óbito durante o 

acompanhamento do estudo. A análise dos óbitos e de suas causas encontra-se em 

andamento. 
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A ocorrência de óbito associou-se à admissão na clínica médica (RR 1,32; IC 95%, 

1,06-1,67; p = 0,011), idade > 60 anos (RR 2,85; IC 95%, 2,04-3,99; p < 0,001), 

imobilização ≥ 7 dias (RR 3,33; IC 95%, 2,71- 4,08; p < 0,001), câncer em atividade  

(RR 3,09; IC 95%, 2,49-3,84; p < 0,001),  paralisia dos membros inferiores (RR 2,35; 

IC 95%, 1,77-3,14; p < 0,001) e classificação de alto risco (RR 2,40; IC 95%, 1,95-

2.97; valor p < 0,001). O risco de óbito foi menor nos pacientes admitidos na clínica 

neurológica (RR 0,50; IC 95%, 0,34-0,74; p < 0,001). A Tabela 4 detalha as 

características dos pacientes quanto ao óbito. 

 

Tabela 5: Principais características dos pacientes com relação à ocorrência de 
óbito. 
 

Característica Pacientes que 
não foram a 

óbito  
(n1 = 2.078) 

Pacientes que 
evoluíram a 

óbito (n = 302) 

RR (IC2 95%) Valor p 

Idade em anos, mediana (IQ3) 69,0 (57,4-78,4) 78,4 (70,4-85,7)  < 0,001 

Sexo feminino, n1 (%) 1.171(56,4) 166 (55,0) 0,95 (0,77-1,18) 0,650 

Clínica de admissão     

Clínica médica 1.091 (52,5) 182 (60,3) 1,32 (1,06-1,67) 0,011 

Neurologia 339 (16,3) 25 (8,3) 0,50 (0,34-0,74) < 0,001 

Gastroenterologia  166 (8,0) 23 (7,6) 0,96 (0,64-1,42) 0,823 

Outras clínicas 482 (23,2) 72 (23,8) 1,03 (0,81-1,03) 0,804 

Fatores de risco segundo IMPROVE74  

Idade > 60 anos, n (%) 1.451 (69,8) 266 (88,1) 2,85 (2,04-3,99) < 0,001 

Imobilização ≥ 7 dias, n (%) 253 (12,2) 114 (37,7) 3,33 (2,71-4,08) < 0,001 

Internação inicial CTI5/UCO6, n (%) 34 (1,6) 6 (2,0) 1,19 (0,56-2,50) 0,658 

Câncer em atividade, n (%) 180 (8,7) 84 (27,8) 3,09 (2,49-3,84) < 0,001 

Paralisia membros inferiores, n (%) 105 (5,1) 40 (13,2) 2,35 (1,77-3,14) < 0,001 

História de trombofilia, n (%) 16 (0,8) 1 (0,3) 0,46 (0,07-3,10) 0,397 

História prévia de TEV7, n (%) 127 (6,1) 10 (3,3) 0,56 (0,31-1,03) 0,051 

Estratificação de risco segundo IMPROVE7 

Baixo risco, n (%) 1.734 (83,4) 193 (63,9)  
 

< 0,001 

Alto risco, n (%) 344 (16,6) 109 (36,1) 2,40 (1,95-2,97) 

 
1. n: número; 2. IC: Índice de Confiança; 3. IQ: intervalo interquartílico; 4. 7: International Medical 
Prevention Registry on Venous Thromboembolism. 5. CTI: Centro de Tratamento Intensivo; 6. UCO: 
Unidade Coronariana; 7. TEV: Tromboembolismo Venoso.  
Fonte: Elaborado pela autora. 
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5.3 Resultados preliminares 

 

Artigo 3: Implementation of a thromboprophylaxis program using the IMPROVE7 risk 

assessment model for acutely-ill medical patients: experience in a developing 

country. 

 

Em meados de 2016, por solicitação da Gerência de Ensino e Pesquisa e da 

Comissão de Farmácia e Terapêutica (CFT) do HGIP, instituiu-se um grupo 

multidisciplinar para selecionar critérios para prescrição de tromboprofilaxia em 

pacientes hospitalizados.  Após a revisão dos medicamentos utilizados na terapia e 

na profilaxia do TEV e suas respectivas posologias, recomendou-se o 

desenvolvimento de um programa padronizado de tromboprofilaxia hospitalar que foi 

inicialmente implantado nas clínicas não-cirúrgicas de pacientes adultos. 

 

Em julho de 2016, realizou-se um estudo piloto para verificar a exequibilidade, 

dimensionamento do projeto e adequação dos formulários e registros. Nessa fase, 

foi realizada uma análise para estimativa do número de internações de pacientes 

clínicos adultos no HGIP. Estimou-se, assim, uma média de 12 novas internações 

diárias nas clínicas médicas de pacientes adultos. A seguir, realizou-se uma busca 

da literatura especializada sobre as potenciais ferramentas de predição de risco de 

TEV para pacientes clínicos hospitalizados. Após ampla revisão e discussão entre 

os pesquisadores optou-se por escolher entre os RAM Padua (BARBAR et al., 2010) 

ou IMPROVE7 (SPYROPOULOS et al., 2011), devido ao seu alto desempenho, 

facilidade de uso, poucas variáveis e existência de validação externa (MAHAN et al., 

2014; ROSENBERG et al., 2014).  

 

Estudo prévio, realizado na instituição de a pesquisa, verificou que RAM Padua e 

IMPROVE7 apresentaram maior desempenho com área sob a curva de 71% (61%-

81%) e 75% (65%-85%), respectivamente (DUARTE et al, 2016). 

 

Na etapa seguinte, foi realizado cálculo de tamanho amostral (ver descrição na 

metodologia), concluindo que seria necessário um número de 2.400 pacientes, 

considerando a possibilidade de 20% de perdas. 
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Em agosto de 2016, foi desenvolvido o formulário eletrônico na rede para 

classificação de risco tromboembólico baseado no IMPROVE7. O formulário 

eletrônico foi inserido no sistema MV (MV Informática Nordeste Ltda) na data de 

02/08/2016.  No período de dezembro de 2016 a maio de 2017, houve divulgação e 

treinamento sobre o programa para os coordenadores das linhas de cuidado: 

farmacêuticos do hospital, diretor médico e para médicos residentes. A execução 

desse formulário eletrônico, com o preenchimento das regras preditoras do 

IMPROVE7 foi inicialmente facultativa, isto é, a critério e discrição médica, durante o 

período de agosto de 2016 a março de 2017. Nesse mesmo período divulgou-se o 

programa para a equipe médica (médicos assistentes, intensivistas e residentes) e 

para os outros profissionais de saúde. 

 

Em abril de 2017, foi formalizado institucionalmente o programa de tromboprofilaxia 

com a designação de grupo multiprofissional para a implantação do projeto. A 

medida subsequente, em maio do mesmo ano, foi a obrigatoriedade do 

preenchimento do instrumento IMPROVE7 (Apêndice A) com resposta binária (sim 

ou não), relacionada a cada um dos sete fatores de risco no formulário eletrônico 

acoplado ao prontuário eletrônico. Dessa maneira, as prescrições eletrônicas 

somente poderiam ser executadas mediante preenchimento do formulário. Também 

deveria ser informado, no mesmo formulário, se o paciente apresenta ou está em 

risco de sangramento e o tempo em dias de imobilização anterior à internação. 

 

Após o preenchimento, o sistema eletrônico foi programado para fornecer a 

pontuação de risco e, por meio dele, recomendar a tromboprofilaxia ou não, de 

maneira automática. Entretanto, a prescrição da tromboprofilaxia ficou a critério do 

médico assistente. Para pacientes estratificados como de alto risco, foi 

recomendada profilaxia farmacológica (HBPM, HNF ou fondaparinux) ou mecânica, 

se houvesse risco de sangramento associado (Apêndice A). 

 

Nos 90 dias subsequentes à implantação do formulário no sistema eletrônico, 

realizou-se uma análise parcial e os ajustes finais nos formulários, estruturação de 

bancos de dados e fluxograma de ações. Entre agosto de 2017 e setembro de 2018, 

os pacientes do estudo foram selecionados. 
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Os principais objetivos do programa foram: (i) padronizar a estratificação do risco e a 

concordância dos registros gerados pelos médicos assistentes e pesquisadores; (ii) 

avaliar a incidência dos eventos tromboembólicos venosos, eventos hemorrágicos e 

óbitos relacionados e não-relacionados ao TEV; (iii) medir a adesão ao programa de 

tromboprofilaxia; e (iv) avaliar a efetividade dos esquemas de tromboprofilaxia 

prescritos. 
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6 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

Este estudo teve como objetivos descrever a implantação do programa de 

tromboprofilaxia hospitalar para pacientes clínicos adultos, admitidos em um hospital 

público. Esse programa originou um estudo de coorte prospectivo, com inclusão de 

2.380 pacientes clinicos adultos hospitalizados. 

 

Aproximadamente 20% dos pacientes foram classificados como de alto risco para 

TEV. A incidência de TEV foi de 1,5%, similar aos principais estudos relatados na 

literatura internacional. Os óbitos ocorreram em 12,7% da população do estudo. Este 

é o primeiro estudo brasileiro com desenho de coorte prospectivo que avaliou a 

efetividade de um RAM em uma população expressiva (superior a 2.000) de 

pacientes clínicos adultos hospitalizados. 

 

Os próximos passos do estudo deverão abordar: (i) divulgação interna dos 

resultados (feedback); (ii) adjudicação dos eventos tromboembólicos; (iii) 

adjudicação dos óbitos em relação à risco tromboembólico e TEV não diagnosticada; 

(iv) comparação dos grupos de pacientes excluídos do estudo para verificar perda 

diferenciada; (v) mensuração da adesão à tromboprofilaxia e da correta prescrição e 

administração dos fármacos; (vi) mensuração da incidência de hemorragia 

relacionada a tromboprofilaxia; e (vii) mensuração da efetividade da tromboprofilaxia 

nos pacientes clínicos hospitalizados. 
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APÊNDICE A 

 

PROTOCOLO DE TEV – CLÍNICO: CLASSIFICAÇÃO DE RISCO PARA EVENTOS 

TROMBOEMBÓLICOS – PACIENTES CLÍNICOS (RAM IMPROVE7) 
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ANEXO A 
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