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Resumo: A varfarina, um antagonista da vitamina K, permanece amplamente prescrita em siste-
mas publicos de satide com recursos limitados; entretanto, seu estreito indice terapéutico exige
monitoramento rigoroso por meio da Razao Normalizada Internacional (International Normalized
Ratio — INR) e do Tempo em Faixa Terapéutica (Time in Therapeutic Range — TTR). Dados de vida
real sobre a qualidade do controle da anticoagulacdo com varfarina no Sistema Unico de Satide
(SUS) ainda sao escassos. Realizamos um estudo observacional, retrospectivo, exploratoério e de
centro tnico, conduzido e relatado de acordo com a diretriz STROBE, com o objetivo de descrever a
qualidade do controle da anticoagulagao em pacientes em uso cronico de varfarina acompanhados
em um servigo publico de referéncia em hematologia em Fortaleza, Brasil. Entre agosto e setembro
de 2023, foram revisados os registros longitudinais de 34 pacientes adultos (amostra de conveni-
éncia, correspondente a aproximadamente 12% dos usudrios de varfarina do ambulatério), totali-
zando 879 determinag¢des de TP/INR, analisadas em relagao a faixa terapéutica-alvo de 2,0 a 3,0. O
TTR foi estimado como a propor¢ao de determinagdes dentro dessa faixa. Nao foi realizado calculo
do tamanho amostral, e as analises foram exclusivamente descritivas. Aproximadamente metade
das determinagdes (456/879; 51,9%) encontrava-se dentro da faixa terapéutica, e cerca de um terco
dos pacientes (12/34; 35,3%) apresentou TTR superior a 60%, indicando um controle predominan-
temente subo6timo da anticoagulagdo. Nenhum evento tromboembdlico ocorreu durante o trata-
mento com varfarina, enquanto 28 pacientes (82,4%) relataram dificuldades de adesdo ao trata-
mento. Esses achados ndo permitem estabelecer a efetividade da terapia, mas ressaltam a necessi-
dade de fortalecer o monitoramento, o suporte a adesao e o cuidado multidisciplinar em anticoa-
gulagdo. Os resultados devem ser interpretados como geradores de hipo6teses para estudos futuros.

Palavras-chave: Varfarina; Razao Normalizada Internacional; Anticoagulantes; Monitoramento
Terapéutico de Medicamentos; Tromboembolismo.

1. Introducao

A anticoagulacdo oral constitui uma estratégia fundamental para a prevencdo e o
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tratamento de doencas tromboembodlicas, incluindo o tromboembolismo venoso, a em-
bolia sistémica e o acidente vascular cerebral cardioembolico. Apesar da crescente dis-
ponibilidade dos anticoagulantes orais diretos (DOACs), a varfarina, um antagonista da
vitamina K, continua sendo amplamente utilizada em todo o mundo e permanece como a
terapia de primeira linha em muitos paises de baixa e média renda devido ao seu baixo
custo e a ampla disponibilidade. No entanto, a varfarina é um medicamento de manejo
complexo, pois apresenta estreito indice terapéutico, elevada variabilidade na relagao
dose-resposta e multiplas interagdes alimentares e medicamentosas, tornando essencial a
manutencdo da anticoagulacdo dentro da faixa terapéutica para garantir sua eficacia e
seguranca [1].

A intensidade da anticoagulagao com varfarina é monitorada por meio do tempo de
protrombina, padronizado pela Razao Normalizada Internacional (International Norma-
lized Ratio — INR). Um tnico valor de INR reflete apenas o estado da anticoagulacao no
dia da coleta e ndo representa a qualidade do controle ao longo do tempo. A métrica
atualmente mais aceita para avaliar o controle longitudinal é o Tempo em Faixa Tera-
péutica (Time in Therapeutic Range — TTR), que estima a propor¢ao do tempo em que o
INR do paciente permanece dentro da faixa terapéutica desejada. Um TTR superior a
aproximadamente 65-70% esta associado a uma redugao substancial do risco de eventos
tromboembdlicos e hemorragicos, enquanto valores inferiores a 60% indicam controle
inadequado e estao relacionados a piores desfechos clinicos [1-3].

Embora os determinantes e as consequéncias da qualidade da anticoagulagao este-
jam bem estabelecidos em sistemas de satide de paises de alta renda, ainda sdo escassos
os dados de vida real sobre a qualidade do controle da anticoagulagdao com varfarina no
ambito do Sistema Unico de Satide (SUS), especialmente em servigos puiblicos especiali-
zados no acompanhamento de coagulopatias. A caracteriza¢do da qualidade do controle
efetivamente alcancada nesse contexto constitui um passo fundamental para o desen-
volvimento de interven¢des, como ambulatdrios estruturados de anticoagulagao, acom-
panhamento farmacéutico, monitorizacgdo do INR no ponto de atendimento
(point-of-care), programas de educagdo do paciente e a transigao seletiva para anticoa-
gulantes orais diretos, com potencial para melhorar os desfechos clinicos de uma popu-
lagao que frequentemente possui acesso limitado as terapias mais recentes.

Dessa forma, o objetivo deste estudo nado foi estabelecer a efetividade clinica da
varfarina, uma vez que seu delineamento ndo permite essa inferéncia, mas descrever a
qualidade do controle da anticoagulagao oral, expressa pela proporcao de determinagdes
do INR dentro da faixa terapéutica e pelo Tempo em Faixa Terapéutica (TTR), em paci-
entes em uso cronico de varfarina acompanhados no ambulatério de coagulopatias de
um servigo publico de referéncia em hematologia localizado em Fortaleza, Cear4, Brasil.

2. Materiais e Métodos
2.1 Delineamento do estudo

Trata-se de um estudo observacional, retrospectivo, exploratorio e de centro unico,
que combinou a revisao retrospectiva de registros laboratoriais longitudinais de Tempo
de Protrombina/Razao Normalizada Internacional (TP/INR) com a aplicagao transversal
de uma entrevista estruturada aos pacientes. O estudo foi conduzido e relatado de acordo
com a diretriz STROBE (Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemio-
logy). Considerando que a amostra consistiu em uma amostra de conveniéncia de pe-
queno porte, sem calculo prévio do tamanho amostral e sem grupo comparador interno,
este estudo deve ser interpretado como exploratorio e gerador de hipdteses, e ndo como
um estudo de coorte analitico.

2.2 Local do estudo

O estudo foi realizado no Ambulatério de Coagulopatias do Centro de Hematologia
e Hemoterapia do Ceara (HEMOCE), centro publico de referéncia nacional para o aten-
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dimento de pacientes com coagulopatias e hemoglobinopatias. Os pacientes acompa-
nhados nesse ambulatério sdo vinculados ao Hospital Universitario Walter Cantidio e
sao avaliados semanalmente, quinzenalmente ou mensalmente, conforme a condicao
clinica. A coleta de dados, a extracdo dos registros e a realizagao das entrevistas ocorre-
ram durante um periodo de dois meses, entre agosto e setembro de 2023. Entretanto, os
registros de INR revisados para cada participante abrangeram todo o histérico de trata-
mento com varfarina, com acompanhamento de até 26 anos em alguns casos.

2.3 Participantes, critérios de inclusao e exclusao

Foram elegiveis pacientes adultos de ambos os sexos, com idade entre 18 e 74 anos,
em uso cronico de anticoagulacdo oral com varfarina e em acompanhamento ativo no
Ambulatério de Coagulopatias. A indicagao para anticoagula¢do e o diagnostico da do-
enca trombotica ou tromboembolica subjacente haviam sido previamente confirmados
pelo médico assistente com base em exames de imagem (como ultrassonografia Doppler)
e/ou exames laboratoriais. As indicagOes clinicas para anticoagulacdo foram heterogé-
neas, refletindo o perfil habitual de um servigo terciario de referéncia em coagulopatias.
Para a avaliacdo do controle da anticoagulacdo, foi adotada uma faixa terapéutica-alvo
tnica de INR entre 2,0 e 3,0. Foram excluidos pacientes que ndo estavam em acompa-
nhamento regular no ambulatdrio ou que apresentavam registros clinicos ou laboratori-
ais incompletos.

2.4 Populacio de origem, amostragem e tamanho da amostra

O Ambulatdrio de Coagulopatias acompanha aproximadamente 300 pacientes, dos
quais 282 utilizavam varfarina. Foi analisada uma amostra de conveniéncia composta por
34 pacientes, correspondente a aproximadamente 12% dos usuarios de varfarina, para os
quais estavam disponiveis 879 determinag¢des de TP/INR. Nao foi realizado calculo for-
mal do tamanho amostral nem analise de poder estatistico previamente ao estudo. A
fragdo amostral foi definida por critérios pragmaticos e néo estatisticos, sendo essa ca-
racteristica reconhecida como uma limitagdo e uma das principais razoes pelas quais o
estudo é apresentado como exploratorio.

2.5 Variaveis e defini¢des operacionais

Os desfechos primarios foram as medidas de qualidade do controle da anticoagu-
lagdo: a proporgao de determinagdes do INR dentro da faixa terapéutica de 2,0 a 3,0 e 0
Tempo em Faixa Terapéutica (Time in Therapeutic Range — TTR) calculado individual-
mente para cada paciente. Os desfechos secundarios incluiram a ocorréncia de eventos
tromboembdlicos durante o tratamento com varfarina e a adesao autorreferida ao trata-
mento. Cada determinacao do INR foi classificada como dentro da faixa terapéutica
(2,0-3,0), abaixo da faixa (<2,0) ou acima da faixa (>3,0).

2.6 Fontes de dados e métodos de mensuragao

Os resultados de TP/INR e as demais informagdes clinicas foram obtidos a partir dos
prontuarios médicos e dos registros laboratoriais dos pacientes. A ocorréncia de eventos
tromboembdlicos foi identificada mediante revisao dos prontuarios médicos, incluindo
confirmagao por exames de imagem, quando disponivel, realizada pelo médico respon-
savel pelo acompanhamento. Adicionalmente, foi aplicado um questionario estruturado
pelo pesquisador, sob supervisao do médico colaborador, contemplando informagdes
sociodemograficas, diagnostico clinico, data de inicio e duragdo do uso da anticoagula-
¢a0, habitos alimentares e uso concomitante de medicamentos. A adesdo ao tratamento
foi avaliada durante essa entrevista, sendo, portanto, baseada em autorrelato, sem con-
firmagao por contagem de comprimidos ou registros de dispensagao farmacéutica, as-
pecto reconhecido como limitagdo do estudo.
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2.7 Tempo em Faixa Terapéutica (TTR)

Para cada paciente, o0 Tempo em Faixa Terapéutica (TTR) foi estimado como a por-
centagem de determinagdes de INR que permaneceram dentro da faixa terapéutica-alvo
de 2,0 a 3,0, utilizando o método baseado na propor¢ao de determinagoes. Essa aborda-
gem foi adotada porque os registros disponiveis consistiam em medidas discretas de
INR, sem informagdes que permitissem a interpolacdo entre avaliagdes consecutivas,
requisito necessario para aplicacdo do método de interpolagao linear de Rosendaal [4],
considerado o padrao de referéncia internacional. Dessa forma, o método de Rosendaal
nao foi utilizado. Como a estimativa baseada na proporcao de determinagdes nao consi-
dera o intervalo de tempo entre medic¢des sucessivas, os valores obtidos podem diferir
daqueles calculados pelo método de Rosendaal, limitando a comparabilidade direta com
estudos que empregaram essa metodologia.

2.8 Potenciais vieses

Foram previstos diversos potenciais vieses. Como apenas pacientes em acompa-
nhamento ativo e ainda em uso de varfarina foram incluidos, o estudo estd sujeito a viés
de selegao e viés de sobrevivéncia, favorecendo a inclusao de individuos que toleraram e
permaneceram em tratamento por periodos prolongados. A identificagdo retrospectiva
de eventos clinicos ao longo de periodos extensos e heterogéneos de tratamento também
introduz a possibilidade de viés de tempo imortal (immortal-time bias) na interpretagao
da auséncia de eventos durante o tratamento. Além disso, a avaliacao da adesao baseada
em autorrelato esta sujeita aos vieses de memoria e de desejabilidade social. Essas limi-
tagOes sao discutidas na se¢ao de Discussao.

2.9 Analise estatistica

Os dados foram tabulados no Microsoft Excel® e analisados no software GraphPad
Prism versao 8.0. As variaveis continuas foram descritas por médias ou medianas
acompanhadas de intervalos interquartis, conforme apropriado, enquanto as varidveis
categoricas foram apresentadas em frequéncias absolutas e percentuais. A distribui¢ao
das determinagdes de INR entre as trés categorias previamente definidas (dentro da faixa
terapéutica, abaixo da faixa e acima da faixa) foi apresentada de forma descritiva. Como
essas categorias representam subconjuntos mutuamente exclusivos estabelecidos a priori
pelos limites do INR, ndo foram realizadas comparacdes inferenciais entre elas, uma vez
que tais comparagdes seriam tautologicas. Considerando os objetivos exploratdrios do
estudo, optou-se pela realizagdo exclusivamente de analises descritivas.

3. Resultados
3.1 Controle da anticoagulacao

Foram analisadas 879 determinag¢des de Tempo de Protrombina/Razao Normalizada
Internacional (TP/INR) referentes a 34 pacientes. O tempo de tratamento com varfarina
variou de 1 a 26 anos, com média de 9,5 anos. Das 879 determinacdes, 456 (51,9%) en-
contravam-se dentro da faixa terapéutica-alvo (INR entre 2,0 e 3,0), 295 (33,6%) apresen-
taram valores inferiores a 2,0 e 128 (14,6%) apresentaram valores superiores a 3,0. Assim,
423 determinacdes (48,1%) encontravam-se fora da faixa terapéutica estabelecida (Tabela
1). A ampla distribui¢ao de valores abaixo e acima da faixa terapéutica reflete a reconhe-
cida variabilidade intraindividual e interindividual da resposta farmacoldgica a varfari-
na.

3.2 Tempo em Faixa Terapéutica (TTR)

Doze dos 34 pacientes (35,3%), aproximadamente um ter¢o da amostra, apresenta-
ram Tempo em Faixa Terapéutica (TTR) superior a 60%, enquanto os 22 pacientes res-
tantes (64,7%) apresentaram TTR igual ou inferior a 60%. Dessa forma, no nivel popula-
cional, o controle da anticoagulagao foi predominantemente subdtimo, uma vez que a
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maioria dos pacientes permaneceu abaixo do limiar de 60%. A distribuicao dos pacientes
segundo as faixas de TTR ¢é apresentada na Figura 1.

Tabela 1. Qualidade do controle da anticoagulagdo com varfarina (determinagdes de INR
e Tempo em Faixa Terapéutica — TTR).

Parametro Valor
Pacientes analisados, n 34
Determinacgoes de TP/INR, n 879
Duracao do tratamento com varfarina (anos), intervalo 1-26
Durag¢ado média do tratamento com varfarina (anos) 9,5
Determinagdes de INR dentro da faixa terapéutica (2,0-3,0), n (%) 456 (51,9)
Determinagdes de INR abaixo da faixa terapéutica (<2,0), n (%) 295 (33,6)
Determinagdes de INR acima da faixa terapéutica (>3,0), n (%) 128 (14,6)
Determinagdes de INR fora da faixa terapéutica, n (%) 423 (48,1)
Pacientes com TTR >60% (controle adequado), n (%) 12 (35,3)
Pacientes com TTR <60% (controle subétimo), n (%) 22 (64,7)

TP, tempo de protrombina; INR, Razdo Normalizada Internacional (International Normalized Ratio); TTR,
Tempo em Faixa Terapéutica (Time in Therapeutic Range; estimativa baseada na proporcao de determinagdes).
Os percentuais referentes as determinagdes de INR foram calculados com base em 879 determinagdes, enquanto
os percentuais das categorias de TTR foram calculados com base em 34 pacientes.

3.3 Eventos tromboembdlicos

Nao foram registrados eventos tromboembdlicos em nenhum dos 34 pacientes du-
rante o tratamento com varfarina no periodo avaliado. Entretanto, de acordo com a re-
visdo dos prontuarios médicos, cinco pacientes (14,7%) haviam apresentado eventos
tromboembdlicos durante terapias anticoagulantes anteriores, antes do inicio do trata-
mento com varfarina. Conforme discutido posteriormente, a auséncia de eventos durante
o uso da varfarina deve ser interpretada com cautela, considerando a estratégia de
amostragem empregada e o reduzido tamanho da amostra, nao sendo suficiente, por si
sO, para demonstrar a efetividade do tratamento.

3.4 Adesao autorreferida ao tratamento

Dos 34 pacientes avaliados, 28 (82,4%) relataram dificuldades relacionadas a adesao
ao tratamento durante a entrevista estruturada. As principais razdes apontadas incluiram
a complexidade do regime terapéutico, as restri¢des alimentares, as limita¢des financeiras
e as interagdes medicamentosas. Como a adesao foi avaliada exclusivamente por meio de
autorrelato, sem confirmacdo por métodos objetivos, esses resultados devem ser inter-
pretados como indicativos e ndo como uma medida definitiva da adesdo ao tratamento.

4. Discussao

O principal achado deste estudo exploratdrio foi que a qualidade do controle da an-
ticoagulacdo com varfarina neste servigo publico de referéncia foi predominantemente
subotima. Aproximadamente metade de todas as determinagdes de INR encontrava-se
dentro da faixa terapéutica-alvo, e apenas cerca de um terco dos pacientes apresentou
Tempo em Faixa Terapéutica (TTR) superior a 60%. Esse padrao ndo sustenta uma in-
terpretagao de elevada efetividade do tratamento, mas identifica a qualidade do controle
da anticoagulagao como o principal aspecto passivel de melhoria.
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Figura 1. Distribuicao dos pacientes de acordo com o Tempo em Faixa Terapéutica (TTR;
estimativa baseada na proporcao de determinagdes). As barras representam o numero de
pacientes em cada intervalo de 10% de TTR (n = 34). Os pacientes com TTR igual ou in-
ferior a 60% (azul) foram classificados como apresentando controle subdtimo da antico-
agulacdo e constituiram a maioria da amostra (22/34; 64,7%), enquanto aqueles com TTR
superior a 60% (laranja) corresponderam a 12/34 (35,3%).

10
I TTR = 60% (suboptimal), n=22 (64.7%)
[ TTR > 60% (adequate), n=12 (35.3%)

Number of patients

10-20  20-30  30-40  40-50  50-60  60-70  70-80  80-90  90-100
Time in Therapeutic Range (%)

Esses resultados sao consistentes com evidéncias contemporaneas provenientes de
estudos de vida real. Em um estudo retrospectivo publicado em 2025, realizado em um
ambulatorio de anticoagulacdo da atengao primaria, o TTR médio foi de apenas 46,7%, e
somente 30,1% dos pacientes alcangaram TTR superior a 60% [7]. Esses valores sao muito
semelhantes aos observados no presente estudo e foram obtidos em um cendrio com
maior disponibilidade de recursos, sugerindo que o controle inadequado da anticoagu-
lagdo constitui um desafio inerente ao tratamento com antagonistas da vitamina K, e nao
uma limitagao exclusiva de servigos com menor infraestrutura. Estudos randomizados e
observacionais demonstram de forma consistente que os beneficios clinicos da anticoa-
gulacdo dependem diretamente da qualidade do controle, sendo observados melhores
desfechos em pacientes com TTR elevado e maior incidéncia de eventos tromboemboli-
cos e hemorragicos quando o TTR permanece abaixo de 60-65% [2—4]. Assim, o fato de a
maioria dos pacientes deste estudo nao atingir esse limiar evidencia uma discrepancia
clinicamente relevante entre a intensidade terapéutica desejada e aquela efetivamente
alcancada.

Manter o INR dentro da faixa terapéutica é, por natureza, um desafio durante o
tratamento com varfarina. O medicamento apresenta estreito indice terapéutico e sua
resposta € influenciada por diversos fatores, incluindo variantes farmacogenéticas, in-
gestdo alimentar de vitamina K, doengas intercorrentes e numerosas intera¢des medica-
mentosas [1]. Em uma populagao que relatou frequentes dificuldades de adesao, além de
limitagdes alimentares e financeiras, esses fatores tornam-se cumulativos, dificultando a
manutencao de um controle estavel da anticoagulacdo, como demonstrado pela elevada
proporcao de determinagdes de INR fora da faixa terapéutica. Nesse contexto, a monito-
rizagao frequente e estruturada do INR constitui a principal estratégia para minimizar
essa variabilidade, permitindo ajustes precoces da dose, reduzindo o tempo fora da faixa
terapéutica e melhorando o TTR quando integrada a programas sistematizados de
acompanhamento.

Essas consideracdes sdo particularmente relevantes para o Sistema Unico de Satde
(SUS). A varfarina devera continuar sendo um dos principais anticoagulantes utilizados
em muitos servigos publicos devido ao seu baixo custo de aquisigao e a ampla disponibi-
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lidade em comparagao aos anticoagulantes orais diretos (DOACs). Entretanto, o custo
real do tratamento com varfarina ndo se limita ao preco do medicamento, incluindo
também os recursos necessarios para um monitoramento seguro e os custos clinicos de-
correntes do controle inadequado da anticoagulagao. Fatores socioecondmicos, baixa al-
fabetizacao em saude, dificuldades de transporte e acesso aos servigos, inseguranca ali-
mentar com repercussoes na ingestao de vitamina K e o custo de medicamentos conco-
mitantes comprometem diretamente a adesdo ao tratamento e a estabilidade do INR,
sendo improvavel que esses desafios sejam solucionados apenas com intervengoes far-
macologicas.

Diante desse cendrio, as evidéncias disponiveis refor¢am a necessidade de investi-
mentos em programas estruturados e multidisciplinares de manejo da anticoagulacao.
Servigos conduzidos por farmacéuticos especializados demonstraram melhora significa-
tiva da qualidade da anticoagulacio mesmo em ambientes com recursos limitados. Em
um estudo quase experimental realizado em 2024 em um hospital tercidario da Etiopia,
um servigo de anticoagulagdo liderado por farmacéuticos esteve associado a melhor
controle da anticoagulagio quando comparado ao cuidado médico convencional [6],
configurando um modelo potencialmente adaptavel ao SUS. Ambulatérios especializa-
dos em anticoagulagao, monitorizacdo do INR no ponto de atendimento (point-of-care
testing) e programas estruturados de educagao dos pacientes representam estratégias
complementares capazes de otimizar os resultados clinicos.

Para pacientes selecionados que permane¢am com controle inadequado apesar
dessas intervengdes, e quando clinicamente indicado, pode ser considerada a transi¢ao
para um DOAC. Entretanto, deve-se reconhecer que esses medicamentos nao sao apro-
priados para todas as indicagdes clinicas, permanecendo os antagonistas da vitamina K
como tratamento de escolha em pacientes com proteses valvares mecanicas e na sindro-
me antifosfolipide trombética, além de persistirem incertezas quanto ao uso dos DOACs
em pacientes com doenca renal avangada [5].

A auséncia de eventos tromboembdlicos durante o tratamento com varfarina ob-
servada nesta amostra deve ser interpretada com consideravel cautela e ndo constitui
evidéncia de efetividade clinica. O estudo incluiu um ntimero reduzido de participantes,
sendo elegiveis apenas pacientes que permaneciam em acompanhamento ativo e em uso
de varfarina, circunstancia que favorece a inclusao de individuos que toleraram e res-
ponderam adequadamente ao tratamento, caracterizando potencial viés de sobrevivén-
cia. Além disso, a avaliacdo retrospectiva ao longo de periodos extensos e heterogéneos
de acompanhamento esta sujeita ao viés de tempo imortal (immortal-time bias). Consi-
derando o pequeno nuimero esperado de eventos e a auséncia de um grupo comparador,
o delineamento do estudo nao possui poder para detectar diferencas em desfechos cli-
nicos, motivo pelo qual a interpretacdo deve permanecer centrada nas métricas de qua-
lidade do controle da anticoagulagao.

Sob a perspectiva das politicas publicas, os resultados deste estudo reforcam a ne-
cessidade de incorporar auditorias sistematicas da qualidade da anticoagulagao nos ser-
vigos especializados, utilizando indicadores como o monitoramento periddico do TTR
para avaliacdo do desempenho assistencial. Além disso, sugerem a implementagao de
protocolos equitativos que adequem a escolha do anticoagulante e a intensidade do mo-
nitoramento as caracteristicas clinicas e as necessidades individuais dos pacientes
acompanhados na rede de ambulatorios especializados.

5. Limitagoes

Este estudo apresenta limita¢gdes importantes. Em primeiro lugar, a pequena amos-
tra de conveniéncia (n = 34), selecionada sem calculo prévio do tamanho amostral, reduz
a precisao das estimativas e a validade externa dos resultados, além de aumentar a pro-
babilidade de erro do tipo II. Dessa forma, os achados devem ser interpretados como
exploratorios e geradores de hipoteses. Em segundo lugar, a presenga de potenciais vie-
ses de selecdo e de sobrevivéncia, juntamente com a possibilidade de viés de tempo
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imortal (immortal-time bias), limita qualquer inferéncia acerca da efetividade clinica do
tratamento. Em terceiro lugar, os tempos de tratamento foram longos e heterogéneos
(variando de 1 a 26 anos), enquanto os dados foram coletados em uma janela transversal
de apenas dois meses. Em quarto lugar, o Tempo em Faixa Terapéutica (TTR) foi esti-
mado pelo método da proporcdo de determinacdes dentro da faixa terapéutica, e nao
pelo método de interpolagao linear de Rosendaal, o que limita a comparabilidade direta
com parte da literatura internacional.

Em quinto lugar, foi adotada uma tinica faixa terapéutica de INR (2,0-3,0) para to-
dos os pacientes, embora determinadas indicag¢des clinicas, como proteses valvares me-
canicas, possam requerer intervalos terapéuticos diferentes. Caso pacientes com essas
indicag¢oes tenham sido incluidos na amostra, as estimativas de determinag¢des dentro da
faixa terapéutica e do TTR podem ter sido influenciadas. Em sexto lugar, a adesao ao
tratamento foi avaliada exclusivamente por autorrelato, sem confirmagao por medidas
objetivas. Por fim, ndo estavam disponiveis informagdes detalhadas sobre as caracteris-
ticas clinicas e demograficas basais da amostra, limitando a avaliacdo da generalizacdo
dos resultados. Estudos futuros deverao incluir uma caracterizacao basal completa dos
participantes, além de utilizar amostras maiores, adequadamente dimensionadas e, ide-
almente, multicéntricas, com desfechos previamente definidos e grupos comparadores
apropriados.

6. Conclusio

Nesta pequena amostra exploratdria, de centro tinico, composta por pacientes em
uso cronico de varfarina no ambito do Sistema Unico de Satide (SUS), a qualidade do
controle da anticoagulagdo mostrou-se predominantemente subdtima. Aproximada-
mente metade das determina¢des de INR encontrava-se dentro da faixa terapéutica-alvo,
e apenas cerca de um terco dos pacientes apresentou Tempo em Faixa Terapéutica (TTR)
superior a 60%. Considerando o delineamento do estudo e a possibilidade de vieses de
selecdo e de sobrevivéncia, a auséncia de eventos tromboembdlicos durante o tratamento
nao pode ser interpretada como evidéncia de efetividade terapéutica.

Os achados evidenciam uma oportunidade clara para aprimorar o controle da anti-
coagulacao com varfarina por meio da implementagao de um cuidado mais estruturado e
multidisciplinar, incluindo monitorizagao mais frequente do INR, estratégias para me-
lhoria da adesdo ao tratamento e, quando clinicamente indicado, reavaliagao da escolha
do anticoagulante. Estudos comparativos, multicéntricos e com tamanho amostral ade-
quado sao necessarios para confirmar essas observacoes e subsidiar melhorias na orga-
nizac¢do dos servigos de anticoagulacao.
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