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Objetivos: avaliar os estudos de séries de casos e avaliar quantitativamente os efeitos da trombdlise
dirigida por cateter (TDC) e comparar a eficacia entre TDC e anticoagulagdo nos pacientes com trombose
venosa profunda aguda das extremidades inferiores (TVP) para tratamento futuro. Métodos: foram
pesquisadas as seguintes bases de dados relevantes: PubMed, Embase, Cochrane, Ovid MEDLINE
e Scopus. Os critérios de inclusdo foram aplicados para pacientes selecionados com TVP aguda de
extremidades inferiores tratados com TDC comparada a TDC com anticoagulacdo. Nos estudos de
série de casos, as estimativas agrupadas de resultados de eficacia para a taxa de permeabilidade, lise
completa, retrombose e sindrome pds-trombodtica (SPT) foram calculadas em todos os estudos. Em
estudos comparando TDC com anticoagulacao, foi calculada a razdo de chance de resumo (summary
odds ratio - OR). Resultados: vinte e cinco artigos (seis comparando TDC com anticoagulagdo e 19
séries de casos), incluindo 2.254 pacientes, preencheram os critérios de elegibilidade. Nos estudos da
série de casos, os resultados agrupados foram: taxa de permeabilidade 0,87 (IC95%: 0,85-0,89), lise
completa 0,58 (IC95%: 0,40-0,75), e retrombose 0,11 (IC95%: 0,06-0,17), SPT 0,10 (IC95%: 0,08-
0,12). Seis estudos que compararam os resultados de eficacia entre TDC e anticoagulacdo mostraram
que TDC foi associada a redugdo da SPT (OR 0,38; IC95%: 0,26-0,55; p<0,0001) e maior taxa
de permeabilidade (OR 4,76; 1C95%: 2,14-10,56; p<0,0001). Conclusdo: pacientes com TVP aguda
de extremidades inferiores que recebem TDC estdo associados a uma menor incidéncia de SPT e
maior incidéncia de taxa de permeabilidade. Em nossa metanalise, TDC é um tratamento eficaz para

pacientes com TVP aguda de extremidades inferiores.

Descritores: Trombose Venosa Profunda de Membros Superiores; Trombose Venosa; Eficacia;

Metanalise.
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Introducgédo

A trombose venosa profunda (TVP) em
extremidades inferiores € uma doenca vascular comum.
TVP ndo apenas influencia muito no tratamento e
progndstico dos pacientes, mas também representa
uma carga de doenca clinica e econdmica significativa
nos sistemas de saude®. A incidéncia anual de TVP nos
membros inferiores estd entre 48 e 182 por 100.000
na populagdo®. A medida que a populacdo envelhece,
a incidéncia de TVP aumenta continuamente®. A TVP
pode ser complicada pela embolia pulmonar (EP) no
curto prazo e, a longo prazo, pode causar sindrome pods-
trombdtica (SPT), o que pode afetar adversamente a
qualidade de vida®.

Os objetivos do tratamento da TVP aguda de
extremidades inferiores sdo prevenir a EP e reduzir a
incidéncia de SPT®. O tratamento convencional com
anticoagulantes destina-se principalmente a prevencgao
de EP e TVP recorrente®®, no entanto, mais de metade dos
pacientes com TVP desenvolveram algum grau de SPT
no seguimento pos-terapia®. As meias de compressao
elastica também foram recomendadas pela 92 edigdo
do American College of Chest Physicians Evidence-
Based Clinical Practice Guidelines para pacientes com
TVP para prevenir SPT?), no entanto, recentemente
uma metandlise (seis ensaios clinicos randomizados
controlados incluindo 1.462 pacientes) mostrou que
as meias de compressdo eldstica ndo sdo capazes de
evitar a SPT®. Devido a eficacia limitada da terapia
com anticoagulantes para TVP, a trombdlise dirigida
por cateter (TDC) foi desenvolvida por radiologistas
intervencionistas como um tratamento agressivo para
TVP desde 1994(®, Embora a TDC tenha sido sugerida pelo
American College of Chest Physicians como orientagao
de terapia antitromboética para o tromboembolismo
venoso toracico® em 2016, a evidéncia disponivel para
recomendar TDC para TVP é limitada.

O objetivo desta metanalise foi (1) avaliar os
estudos de série de casos e avaliar quantitativamente
os efeitos do TDC e (2) comparar a eficacia entre TDC
e anticoagulagdo nos pacientes com TVP aguda de
extremidades inferiores para tratamento futuro.

Seguimos a Preferred Reporting Items for Systemic
Reviews and Meta-Analysis (PRISMA) para relatar a
presente metanalise ),

Métodos

A busca da literatura foi realizada usando Ovid
MEDLINE (1946 a janeiro de 2017), PubMed (desde a
criagdo da base de dados até janeiro de 2017), Embase
(1974 a janeiro de 2017), Biblioteca Cochrane (1999
a 2016) e Scopus (1966 a janeiro de 2017). A logica

booleana foi usada com os termos de busca, incluindo
("catheter-directed thrombolysis” OR “catheter-directed
therapy” OR “catheter-directed treatment”) AND (“deep
vein thrombosis” OR “venous thromboembolism”). Estudos
adicionais identificados através da lista de referéncia
dos artigos selecionados foram também revisados. O
programa EndNote foi usado para gerenciar as citagdes
obtidas através da pesquisa nas bases de dados.

Dois autores (Wang e Zhang) estabeleceram
independentemente a elegibilidade dos estudos; qualquer
diferenca de opinido sobre a elegibilidade foi resolvida por
discussdo ou consultando o autor correspondente (Mu) e
a equipe de pesquisa. Todos os resumos foram revisados
usando critérios de inclusdo e exclusdo para restringir
a selecdo de estudos considerados para a metanalise.
Os estudos tiveram que atender aos seguintes critérios
(1) estudos sobre TDC para tratar TVP aguda de
extremidades inferiores ou estudos comparando TDC
associado a anticoagulagdo com anticoagulacdo isolada;
(2) Ensaios clinicos randomizados (ECRs), estudos
comparativos ndo randomizados e estudos de série
de casos eram elegiveis; (3) estudos que relataram
dados sobre um ou mais resultados do estudo (SPT, lise
completa, taxa de permeabilidade, TVP recorrente); (4)
pacientes com idade =18 anos; (5) tamanho da amostra
> 10 pacientes; (6) artigos publicados em periddicos
arbitrados em lingua inglesa. Os estudos com as
seguintes caracteristicas foram excluidos: (1) estudos
(2) estudos relatando TVP
cronica ou superior; (3) estudos que ndo forneceram

irrelevantes para TDC;

dados Uteis; (4) estudos com relatos de casos ou artigos
duplicados.

Os dados foram extraidos de todos os estudos
incluidos por dois revisores independentes. Desacordos
sobre discrepancia foram resolvidos consultando o autor
correspondente. Extraimos dos artigos selecionados os
seguintes dados: primeiro autor, ano de publicagdo, tipo
de estudo, pais, média de idade, proporcdo de homens
e mulheres, método de tratamento, agente trombolitico,
resultados de efetividade (SPT, lise completa, taxa
de permeabilidade, e TVP recorrente), o tempo de
seguimento e método de diagnodstico da TVP.

A avaliagdo do risco de viés foi realizada
independentemente por dois pesquisadores (Wang e
Zhang). A qualidade dos estudos de ECRs incluidos foi
avaliada usando a escala de Jadad, os itens de qualidade
obtidos foram os seguintes: descricdo da randomizagao
do estudo (2 pontos), cegamento (2 pontos) e
informacgdo sobre evasdo (1 ponto). As pontuacbes <2
foram avaliadas como literatura de baixa qualidade e
as pontuacdes =3 foram avaliadas em literatura de
alta qualidade®. Todos os estudos de comparagbes e

casos ndo-randomizados incluidos neste estudo foram
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avaliados pela escala Newcastle-Ottawa*V. A qualidade
de um determinado estudo foi avaliada na selegao
dos grupos de estudo, na comparabilidade dos grupos
e na determinagdo dos resultados. Alta qualidade era
alcangada quando os estudos recebiam uma estrela em
todos os dominios.

Os resultados de eficacia incluiram a ocorréncia de
SPT, a taxa de lise completa, taxa de permeabilidade e
retrombose.

(1) A ocorréncia de SPT foi
escala de Villalta, incluindo cinco sintomas (dor,

diagnosticada pela

caimbras, peso, parestesia e prurido) e seis
sinais clinicos (edema pré-tibial, rigidez da pele,
hiperpigmentagdo, vermelhiddo, ectasia venosa e
dor durante a compressdo da panturrilha). Cada
sinal / sintoma foi classificado como 0 (nenhum),
1 (leve), 2 (moderado) ou 3 (grave) e os pontos
foram somados para gerar a pontuacao total: 0-4
sem SPT; 5-14 SPT leve/moderada; 15 ou mais, ou
presenca de Ulcera grave(?,

(2) A porcentagem de trombdlise foi definida como
Grau I (£50%); Grau II (50-90%) e Grau III
(trombolise completa)@®3).

(3) A taxa de permeabilidade é a percentagem (0-
100%) de paténcia apos o tratamento. A paténcia
foi definida como recuperada quando foram

observados o0s seguintes resultados: Fluxo na
veia iliaca e femoral, compressibilidade da veia e
nenhuma obstrugdo venosa funcional®,

(4) A retrombose ¢é definida como TVP comprovada por
imagem envolvendo um novo segmento venoso
ou um segmento venoso previamente envolvido
para o qual a melhora sintomatica e de imagem
foi obtida em um paciente com pelo menos um

episddio anterior de TVP (1),

Utilizamos o software Stata 12.0 (Stata
Corporation, College Station, TX, EUA) para realizar
resultados de

a metanalise. Os dados sobre os

eficacia nos estudos da série de casos foram
proporcdes agrupadas e os dados em ECR ou estudos
comparativos ndo randomizados foram extraidos
para calcular as razdes de chance (odds ratio, OR) e
intervalos de confianga associados de 95% (IC95%).
Todas as metanalises foram realizadas utilizando
modelos de efeitos aleatdrios e fixos. A estatistica Q
de Cochrane e a estatisticas 12 foram calculadas para
fornecer informagdes sobre a heterogeneidade entre
os estudos. A estatistica 12<25% foi considerada
como baixa heterogeneidade e a estatistica 12>50%
foi considerada como alta heterogeneidade, de acordo
com o método sugerido por Higgins et al.(®, O viés

de publicagdo foi testado usando o teste de assimetria

de regressdo de Egger'” e o teste de correlagdo
de classificacdo ajustado de Begg(®. Além disso,
realizamos analises de subgrupos baseadas no agente
trombolitico e no tipo do estudo. Varias analises de
sensibilidade foram feitas para testar a robustez de
nossos achados. Todos os testes estatisticos foram
analises bivariadas.

Resultados

ApOs a pesquisa nas bases de dados, 1.684 artigos
foram recuperados e outros 12 artigos potenciais foram
identificados a partir de citagdes. No total, 734 citagdes
Unicas foram identificadas por nossas buscas eletronicas
apods a exclusdo de publicagGes duplicadas, rastreando
os titulos e resumos dos estudos. Apos a aplicagdo de
critérios de inclusdo e exclusdo, foram considerados 25
artigos para a metanalise, dentre os quais 19 estudos
de séries de casos(®3”) envolvendo 1.647 pacientes e
outros seis(14 3842 compararam TDC com anticoagulagdo
envolvendo 607 pacientes atenderam os critérios de
elegibilidade. O processo de obtengdo de dados é
mostrado na Figura 1.

Seis estudos de comparagdo,
ECR(43%-41) e dois

randomizados(3842), 19 estudos de série de casos, incluindo

incluindo quatro
estudos comparativos ndo
nove estudos prospectivos(19-22:25-26283033) e 10 estudos
retrospectivos(?3-2427.:29,31-32,34-37)  foram todos publicados
em periédicos arbitrados. Exceto por um estudo®? que
ndo descreveu o método de diagndstico de TVP, os outros
confirmaram a presenca de TVP usando ultrassom Duplex
ou venografia. Quando o TDC foi realizado, foi infundido
ativador de plasminogénio tecidual recombinante (rt-PA),

Uroquinase, Alteplase ou Retavase. As caracteristicas dos

estudos incluidos estdo resumidas na Tabela 1.

Estudos de metanalise compararam TDC com um
grupo de anticoagulagdo:

(1) SPT: quatro estudos©® 4942 relataram dados de SPT,
os dados agrupados mostraram que os pacientes
tratados com TDC tiveram uma reducao significativa
da ocorréncia de SPT (OR 0,38; IC95%: 0,26-0,55;
p<0,0001). (Figura 2)

(2) Taxa de paténcia: os dados agrupados de cinco
estudos elegiveis(# 3840, 4 sugerem que 0 grupo
TDC apresentou uma taxa significativamente maior
de paténcia aos 6 meses do que o grupo tratado
com anticoagulante (OR 4,76; IC 95%: 2,14-10,56
p<0,0001). (Figura 2)

(3) Retrombose: dois estudos relataram resultados
de retrombose(®42 e os resultados agrupados
nao mostraram diferenca significativa entre TDC
e grupo tratado com anticoagulante (OR 0,55;
IC 95%: 0,04-5,42; p>0,05).
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1.684 artigos identificados a partir das bases de dados eletronicas
(PubMed 566, biblioteca Cochrane 44, Embase 392,
Scopus 544, Ovid 138)

12 artigos a partir de outras fontes
(documentagao de referéncia)

v v

1.696 artigos no total recuperados para analise

—>| 962 artigos duplicados
A 4

734 artigos apos remogcao de duplicidades
e selecdao com base no titulo e resumo

604 artigos excluidos com base na informagédo do resumo

| (151 n&o s&o a respeito de estudos sobre TDC, 133 relatos de caso, 101 artigos
"| de revisao, 132 n&o sdo sobre estudos de TVP, 6 estudos em criangas,

25 estudos sobre SPT, 35 sem resultados, 2 estudos nao relevantes

y

130 artigos em texto completo avaliados quanto a elegibilidade

105 artigos em texto completo excluidos
(13 apenas pelo resumo, 51 dados nao utilizaveis, 19 casos de TVP superior
ou crdnica, 15 mesmos dados, 7 amostras muito pequena)

A 4

v

25 estudos incluidos na metanalise

Figura 1. Diagrama de fluxo da selegao dos artigos
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Figura 2: Forest plot mostrando dados agrupados de SPT, taxa de paténcia apds TCD e ICs de estudos de TDC com
um grupo de comparagao
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Resultados da metanalise de série de casos sobre

TDC:

(1) SPT: Oito entre dezenove estudos(19:21,23:25-26,30-31,37) _
menos de metade - relataram resultados de SPT
que indicam baixa incidéncia de SPT apés TDC .
A taxa de SPT ap6s TDC variou de 8% a 21%. A
taxa agrupada de SPT foi de 0,10 (0,08-0,12) e
12 foi de 10,0% (p=0,353), o que indicou baixa
heterogeneidade.

(2) Taxa de Entre os 12

selecionados(19-20,23-25,27-28,30,35-37), um

paténcia: estudos
estudo®®
foi eliminado, pois ndo foi informada a taxa
de permeabilidade total, porém reportaram
a taxa de paténcia da veia iliaca ou femoral
isoladamente . A taxa de permeabilidade apds
TDC variou de 70% a 92%. A Figura 3 mostra
que a taxa de permeabilidade agrupada foi de

0,87 (0,85-0,89), o I? foi de 42,0% (p=0,055),

indicando heterogeneidade moderada. A taxa de
permeabilidade diminuiu de acordo com a duragdo
do seguimento, por exemplo, 89% em 1 ano, 86%
em 2 anos e 82% apds 2 anos de seguimento.

(3) Lise

relataram taxa de lise

completa:  Onze  estudos(?223:25:27,29-33,3%)

completa, indicando
resultados iniciais da trombdlise. A lise completa
variou de 16% a 95% apds TDC. Os dados
agrupados mostraram que o paciente tratado
com TDC obteve lise completa moderada 0,58
(0,40-0,75). Foi detectada alta heterogeneidade
(12 =0,978; p=0,000) entre os estudos incluidos
(Figura 4).
(4) Retrombose: Entre os nove estudos
incluidos(19:22-23,25,30-32,34-35)  ym estudo®# foi excluido
por ter reportado nenhum evento de retrombose. A
retrombose ocorreu nas primeiras semanas ou em

anos tardios durante o acompanhamento.

patency rate =

Study (85% Cl) Weight
1 year :
Du{2015) 4 (.90 (0.86, 094) 2972
Xue(2014) = 0.92 (0.85, 0.99) 8.34
Engelberger{2014) == 0.87(0.80,094) 7.74
Strijkers(2013) —— (.70 (0.55, 0.85) 1.77
Jackson (2005} === 0.80 (0.65,093) 1.76
Subtotal {l-squared = 56.1%, p = 0.058) {+ 089 (086 092) 49.33
2 years |
Du(2015) == (.87 (0.82, 092) 18.76
Xue(2014) == (.90 (0.82, 0.98) 6.82
Duan {2015) ==  0.80(0.72, 0.88) 553
Subtotal {l-squared = 37 5%, p = 0.202) $  0.86(0.83,090) 31.11
2 years i
Manninen {20123 ===— 084 (074, 094) 419
Kolbel {2007 —a—-  0.77 (0.63,0.01) 2.10
Warner{2013) ——= (.75 (0.60, 0.90) 1.72
Xus(2014) ==— 0.85(0.76,094) 481
Baekgaard(2010) == 0.82(0.74,090) 675
Subtotal (l-squared = 0.0%, p = 0.744) € 0.82(0.78, 0.86) 19.56
Heterogeneily between groups: p = 0.040 i
Overall (l-squared = 42.0%, p = 0.055) ¢ 0.87 (0.85, 0.89) 100.00
T =T
-.988 (1] 988

Figura 3: Forest plot mostrando as taxas de paténcia apds TDC e ICs dos estudos reportados em funcgdo do tempo

de seguimento

A taxa de retrombose variou de 3% a 30% apods o
TDC. Os resultados agrupados da retrombose foram de
0,11 (0,06-0,17), o I? foi de 78,4% (p=0,000), o que
indica alta heterogeneidade.

Foram realizadas anélises de subgrupos para
avaliar os resultados dos estudos das séries de casos
pelo tipo do estudo e pelo uso de diferentes agentes
tromboliticos. De acordo com a taxa de permeabilidade,
os estudos prospectivos foram ligeiramente inferiores
aos estudos retrospectivos. Ao contrario, a taxa de

lise completa e SPT foram ligeiramente maiores em

www.eerp.usp.br/rlae

estudos prospectivos do que em estudos retrospectivos.
Quanto a retrombose, esta apresentou uma diferenca
maior entre os diferentes tipos de estudo. As analises
de subgrupos estratificados pelo agente trombolitico
mostraram que a uroquinase apresentou melhor taxa de
permeabilidade e menor incidéncia de SPT. A taxa de lise
completa e retrombose foram ambas mais altas em mais
de dois estudos com agentes tromboliticos.

Ao avaliar os ECRs pelo escore de Jadad, os
quatro ECRs apresentaram uma descricdo adequada

para randomizacdo e mostraram avaliacdo cega dos
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resultados. A informacao foi fornecida em todos os ECRs.
Portanto, quatro ECRs(#3%-4) foram considerados em
geral de alta qualidade. (Apéndice 1). Todos os estudos
de ndo-ECRs e séries de casos foram avaliados pela escala
de Newcastle-Ottawa, dos 12 estudos(19-23:2528,31-32,34-35,38)
e foram em geral de alta qualidade. Trés estudos®6:2937)
tiveram resultados presentes no inicio do estudo e dois
estudos®433) ndo tiveram avaliacdo dos resultados.
cinco estudos(?427:3036:42)  ngo

Ao mesmo tempo,

apresentaram seguimento adequado e um estudo®® nao

apresentou nenhum relatério de duracdo do seguimento.
Estes nove estudos(2426-27,29-30,33,36-37,42) foram, em geral,
de baixa qualidade.

Viés de publicagdo significativo foi observado
apenas nos estudos de séries de casos sobre taxa de
permeabilidade: teste de Begg (p=0,001) e teste de
Egger (p=0,001). N&o foi observado nenhum viés de
publicagdo para a lise completa. A avaliacdo do viés de
publicacdo em outros dois resultados (retrombose e
SPT) ndo foi detectada, devido ao nimero limitado de
estudos envolvidos®?,

complete lysis =%

Study (95% I Weight
Duf2015) e 036 (0.31, 0.41) .41
Fiengo(2015) — (.92 (0.81, 1.03) 914
Jackson{2005) —— 0.18 (0.04, 0.32) &m
Lif2015) — 0.62 (0.56, 0.68) 837
Manminen (2012} —— 0.79 (0.68, 0.00) 2.15
park{2008) — 0.53 {0.36, 0.70) am
Frotack{2007T) — 0.63 (0.52, 0.74) 2.1
Sharifi(2013) ——  0.891 (0.81, 1.01) 8.20
Casella(2007) —_— 028 (0.07, 0.49) 836
Strijkers(2012) —&— 0.85(0.88, 1.02) 933
Engelberger2014) —— 0.16 (0.08, 0.24) 230
Cwerall (-squared = 97.8%, p = 0.000) -{:‘:} 0.58 (0.40, 0.75) 100.00
MOTE: Weighta are from randorm effects analygis
=1 II}E- 0 1 IIZIJ

Figura 4: Forest plot mostrando a lise completa apds TDC e correspondente ICs dos estudos relatados.

Discussao

O tratamento da TVP inclui terapia anticoagulante,

trombdlise  farmacoldgica (trombdlise  sistémica,

trombolise dirigida por fluxo, e trombdlise dirigida
por cateter), trombectomia mecanica percutéanea,

trombectomia cirlirgica e fisioterapia (meias de

compressdo). A recomendacdo prévia sobre o
tratamento da TVP aguda de extremidades inferiores
linha*44, Uma

antitrombotica para

é TDC como terapia de primeira

diretriz recente de terapia

tromboembolismo venoso ainda sugere que o0s
pacientes de TVP aguda de extremidades inferiores sao
mais propensos a se beneficiar da eficacia da TDC®,
No entanto, a evidéncia de baixa qualidade necessita
de mais estudos para confirmacdo. Em geral, a maioria
dos estudos sobre terapia TDC para pacientes com
TVP eram séries de casos sem grupos controle. Nossa
metanalise, incluindo seis estudos de comparagdo e

19 estudos ndo comparados, mostrou que a TDC foi

associada a boa eficacia em pacientes com TVP aguda
de extremidades inferiores.

A SPT é um transtorno crénico que se desenvolve
em 25-50% dos pacientes apds a TVP“, de modo que
a prevencdo da SPT é crucial. Em nossa metanalise
de estudos ndo-comparados, 8 entre 19 estudos
registraram a ocorréncia de SPT durante o seguimento,
menos da metade dos estudos relataram SPT, e baixa
taxa agrupada de SPT de 0,10 (IC 95%, 0,08-0,12)
pode indicar que a TDC é de grande validade para evitar
SPT. J& as metanalises avaliaram a eficacia do TDC com
um pequeno numero de estudos incluidos. Em 2012,
uma pesquisa®“® encontrou uma reducgdo significativa
no risco de SPT ao comparar TDC com anticoagulagao
Em 2015,
outra pesquisa®®”’) encontrou o mesmo resultado, uma

sistémica com dois estudos incluidos.
redugdo significativa no risco de SPT comparando TDC
associada a anticoagulagdo com anticoagulacgao isolada,
com dois estudos envolvidos. Encontramos os mesmos
resultados em quatro estudos envolvidos, mostrando

v.eerp.usp.br/rlae
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TDC com uma redugao significativa de SPT em relagao
a anticoagulagdo.

Como nossas analises agrupadas de estudos ndo
comparados mostraram, os pacientes com TVP aguda
de extremidades inferiores apds TDC apresentaram uma
alta taxa de permeabilidade, indicando a eficacia do
tratamento com TDC. O resultado combinado de cinco
estudos de comparagao envolvidos fortalece o grupo TDC,
que tem uma taxa de permeabilidade significativamente
maior do que o grupo de anticoagulagdo. Uma metanalise
anterior® que reuniu oito ECRs na China sugeriu que a
taxa efetiva de TDC para o tratamento de TVP aguda
de extremidades inferiores aguda era significativamente
maior do que a trombolise venosa superficial. A razdo
provavel era que os farmacos tromboliticos poderiam
ter atuado diretamente no local da trombdlise para
maximizar a ativacdo do plasminogénio e dissolver
efetivamente o trombo. A taxa de permeabilidade
foi gradualmente diminuida de 1 ano para 2 anos e
mais de 2 anos, existindo pesquisa mostrando que a
permeabilidade venosa estd diretamente relacionada ao
desenvolvimento de SPT®9-50),

O resultado agrupado da lise completa foi de
0,58 (IC95%: 0,40-0,75). A Sociedade de Radiologia
Intervencionista produziu limiares de eficacia sugeridos
para remocao de trombo endovascular para TVP:
sugere-se um valor limiar superior a 80% para a
remogdo de mais de 50% do trombo®b. No entanto, o
limiar sugerido para remocao de todo o trombo ndo esta
claro. A alta heterogeneidade significativa observada
em nosso trabalho pode variar entre tipos de estudo e
tamanho da amostra entre os estudos. Uma metanalise
com 11 ensaios de anticoagulacdo randomizados
mostrou que a carga de trombo residual apos a terapia
inicial de TVP correlacionou-se fortemente com o risco
de tromboembolismo venoso recorrente(®?,

Em nossa metanadlise de estudos ndo comparativos,
oito estudos reuniram uma maior taxa de retrombose
do que a trombose recorrente precoce em 20 estudos
observados pelas diretrizes para o tratamento de TVP
de extremidade inferior com uso de remogao de trombo
endovascular®t, A discrepancia pode ser causada
pelo diferente grau de carga do trombo residual. Ndo
houve diferenga significativa na TVP recorrente entre
os grupos TDC e anticoagulagdo isolada em nossa
metanalise de dois estudos envolvidos. Outro ensaio
TORPEDO®?® encontrou uma reducao significativa no
tromboembolismo venoso recorrente ao comparar
a intervencdo percutdnea endovenosa associada a
anticoagulacdo com a anticoagulagdo isolada. Assim,
s30 necessarios mais ensaios controlados para detectar
a incidéncia de retrombose apés diferentes tratamentos
de TVP.

Nossas analises de subgrupos apresentaram maior
diferenca na retrombose entre estudos prospectivos e
retrospectivos: a retrombose em estudos retrospectivos
foi quatro vezes maior do que em estudos prospectivos.
Os motivos para explicar este resultado foram os
seguintes: em estudos retrospectivos originais (1), o
risco de hipercoagulabilidade laboratorial do fator de
risco conhecido de TVP recorrente foi mostrado em um
terco dos pacientes®?, (2) o atraso na colocagdo do
stent foi considerado o principal motivo da retrombose
precoce®®, As andlises de subgrupos estratificadas
por agente trombolitico mostraram que a uroquinase
apresentou melhor eficacia em vez de combinar dois
ou mais agentes tromboliticos. Além disso, a pesquisa
existente relatou que a uroquinase é amplamente
utilizada na China por um prego mais baixo®©”.

Varias limitagbes devem ser reconhecidas
ao interpretar os resultados da nossa metanalise.
Primeiro, quase metade dos estudos foram estudos
retrospectivos, de modo que o viés de recuperagdo
nao pode ser descartado. Em segundo lugar, alguns
dados (taxa de permeabilidade) disponiveis para analise
estavam sujeitos a viés de publicacdo, pois é provavel
que resultados positivos com TDC tendem a ser mais
publicados. Por ultimo, apenas os estudos revisados
por pares em lingua inglesa foram incluidos, e foram
negligenciados peridédicos em idioma ndo-inglés. No
entanto, nosso estudo também tem certa forca, porque
fizemos uma analise abrangente dos resultados de
eficacia do tratamento com TDC, incluindo estudos
comparativos e ndo comparativos, que podem fornecer
alguma evidéncia disponivel sobre a avaliagdo da TDC.

Em conclusdo, nossa metanalise indica que o uso
de TDC esté associado a uma incidéncia reduzida de SPT
e a uma alta incidéncia de taxa de permeabilidade, mas
uma eficdcia pouco clara de retrombose em pacientes
com TVP. Uroquinase é o agente trombolitico mais
recomendado para o TDC. TDC farmaco-mecanica,
TDC acelerada por ultrassom ou combinada com outras
tecnologias de assisténcia sdo uma consideragdo
cuidadosa para expandir as vantagens da TDC. Além
disso, sdo necessarios ECRs melhor projetados para
esclarecer e melhorar a eficdcia e a seguranga do
tratamento por TDC.
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