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APRESENTAÇÃO 

Após três anos de trabalho, o Tratado de Neurologia Clínica e Cirúrgica da Academia Brasileira 
de Neurocirurgia – ABNc está pronto. Uma obra importante, que reuniu os melhores neurocirurgiões e 
neurologistas brasileiros, em prol do crescimento e desenvolvimento da nossa querida Academia.

Com 62 capítulos sobre diversos tópicos em Neurologia clínica e cirúrgica, cuidadosamente escritos 
por especialistas em suas devidas áreas, contém 15 seções, cobrindo os seguintes temas: história da 
Neurologia, neuroanatomia básica, semiologia e exames complementares, doenças vasculares, doenças 
desmielinizantes, doenças dos nervos periféricos e neuromusculares, distúrbios do movimento, cefaleia 
e epilepsia, demências e distúrbios cognitivos, neoplasias, dor e espasticidade, transtorno do sono, 
neurointensivismo, doenças neurológicas na infância e outros.

Destinada a acadêmicos de medicina, residentes, neurologistas e neurocirurgiões, esta obra promete 
fornecer um conteúdo altamente especializado, para uma ótima revisão e aprofundamento sobre esses 
assuntos. 

Este livro é um espelho que reflete a todos a grande potência que o Brasil é em Neurologia e 
Neurocirurgia. 

Prof. Dr. André Giacomelli Leal



PREFÁCIO 

Este Tratado de Neurologia Clínica e Cirúrgica surge num importante momento das áreas da 
neurociência. Elaborar o diagnóstico neurológico correto sempre representou para o médico um desafio 
intelectual desde os primórdios das ciências neurológicas modernas no século XVII e, para o paciente, 
preocupação e ansiedade sobre o curso de sua enfermidade. No passado, a neurologia clínica era uma 
ciência de doenças interessantes, porém muitas vezes intratáveis, praticada pelo fascínio especial da 
“estética do diagnóstico”. A neurologia cirúrgica, por sua vez, ainda embrionária no início do século passado, 
foi por muitas décadas frustrada, exibindo um altíssimo índice de mortalidade e morbidade, incompatível 
com uma medicina que cura e alivia as enfermidades. Felizmente, essa situação mudou fundamentalmente 
nas últimas décadas. As ciências neurológicas estão se tornando cada vez mais atraentes, ao ver o 
tratamento como o ponto central da verdadeira tarefa médica, e sua eficiência terapêutica. Exemplos 
incluem as doenças vasculares do sistema nervoso, as neoplasias benignas e malignas do sistema nervoso, 
as doenças dos nervos periféricos, o tratamento de epilepsia, dos distúrbios do movimento, da demência 
e distúrbios cognitivos, da dor e da espasticidade, bem como do sono, sem mencionar os avanços no 
neurointensivismo. 

Neste contexto, o presente Tratado de Neurologia Clínica e Cirúrgica surge como uma obra 
imprescindível para o conhecimento do estado da arte das múltiplas áreas da neurociência. Escrito por 
especialistas de excelência científica e profissional, este livro toma corpo numa ordem de grandes capítulos 
sobre quadros clínicos e sintomas relacionados a problemas, guiando o leitor a encontrar rapidamente o 
caminho para a seleção terapêutica específica. Os capítulos são divididos em seções de conhecimentos 
gerais em história da neurologia, neuroanatomia básica, e semiologia e exames complementares. Estes são 
seguidos de capítulos sobre quadros clínicos e doenças do sistema nervoso. 

Apesar do grande número de autores contribuintes deste livro, souberam os Editores realizar um 
trabalho exemplar ao conseguir dar a este Tratado uma estrutura uniforme e didática sobre o patomecanismo 
e os princípios terapêuticos em discussão dos estudos de terapia mais importantes da atualidade. 

Enfim, estamos perante uma obra que não deve faltar na biblioteca daqueles interessados no estudo 
das áreas médicas e cirúrgicas neurológicas, e de todos os demais que desejam um livro de terapia 
neurológica que funcione como ferramenta concreta de auxílio nas consultas do dia-a-dia.

 
Prof. Dr. Marcos Soares Tatagiba

Cátedra em Neurocirurgia
Diretor do Departamento de Neurocirurgia
Universidade Eberhard-Karls de Tübingen
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CAPÍTULO 19
TROMBOSE DOS SEIOS VENOSOS

Alexandre Bossoni

INTRODUÇÃO
Trombose venosa cerebral (TVC) é a situação em 

que ocorre a coagulação do sangue dentro do sistema 
venoso intracraniano. É uma doença relativamente rara 
quando comparada a incidência de acidente vascular 
encefálico isquêmico (AVEi) na população. Ela é 
responsável por, aproximadamente, 0,5% de todos os 
eventos cerebrovasculares e tem uma fisiopatologia 
diferente dos demais eventos. 

A trombose, de modo simplificado, ocorre por um 
desbalanço entre os fatores pró e anticoagulantes do 
organismo. Este desbalanço pode ocorrer por diferentes 
motivos, porém pode ser didaticamente classificado 
em causas genéticas, adquiridas e externas/outros. As 
principais causas genéticas associadas com a trombose 
venosa cerebral são: mutações do fator V (de Leiden), 
mutações do fator II (G20210A), deficiência de antitrombina 
III, hiperhomocisteinemia de causa genética, síndrome 
da plaqueta hiperviscosa, hemoglobinúria paroxística 
noturna, mutação do gene JAK2, trombocitose essencial 
e outras causas mais raras. Como causas adquiridas 
são entendidas as situações fisiológicas trombogênicas 
e agravos à saúde não-congênitos. Dentre elas, são 
relevantes a gestação e o puerpério, uso de hormônios 
exógenos (especialmente o uso de estrogênio – como 
anticoncepcional), as doenças do tecido conjuntivo (lúpus 
eritematoso sistêmico, doença indiferenciada do tecido 
conjuntivo, doença de Behçet, síndrome do anticorpo 
anti-fosfolípides e etc.), hiperhomocisteinemia adquirida 
(decorrentes de deficiência de vitaminas do complexo 
B), estados pro-trombóticos paraneoplásicos (mais 

relevantes quando TVC ocorre acima dos 65 anos ou sem 
causa aparente – tumores sólidos, leucemia). No grupo de 
outras causas estão: traumatismo craniano, infecções de 
cabeça e pescoço, punção lombar, hipotensão liquóricas, 
uso de substâncias e medicamentos (asparaginase, 
imunoglobulina, lítio, ecstasy, vitamina A, danazol e 
tamoxifeno, por exemplo), doenças hematológicas 
(policitemia vera e plaquetose, por exemplo), 
procedimentos endovasculares e desidratação. Anemia e 
obesidade estão sendo descritos como possíveis fatores 
de risco para TVC. Apesar de uma extensa investigação 
etiológica, em aproximadamente 12,5% dos casos não se 
encontra uma causa para a TVC. 

EPIDEMIOLOGIA
A TVC é uma doença especialmente de mulheres 

jovens, tendo a razão de 3 mulheres para casa homem 
afetado e uma média de idade ao redor de 41 anos. Este 
fato é explicado pela fisiopatologia da doença, em que 
o uso de anticoncepcionais, a gestão e o puerpério são 
os fatores de risco mais frequentes para sua ocorrência. 
A frequência deste agravo à saúde foi levantada em 
diversas populações, indicando ser uma doença rara, 
sendo sua incidência estimada em 0,22 a 1,57 casos por 
100 mil habitantes por ano. Dados brasileiros não estão 
disponíveis. Está relatado na literatura um aumento 
recente na incidência de TVC, porém este aumento é 
creditado ao uso frequente de anticoncepcionais orais, 
aumento a oferta de exames de imagem em unidades 
de pronto-atendimento e também uma maior atenção 
das equipes de saúde em relação a este diagnóstico. A 
mortalidade geral da TVC está em torno de 1% a 10%, 
sendo, portanto, uma doença considerada relativamente 
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benigna. Entretanto, aproximadamente metade dos 
pacientes que tiveram TVC não retornou ao trabalho 
após um ano de seguimento e dois terços dos 
pacientes referem sintomas residuais. 

Os fatores de riscos identificados para um 
desfecho desfavorável, definido por uma pontuação 
de igual ou maior que dois na escala modificada 
de Rankin são diagnósticos de câncer, coma 
na apresentação da TVC, trombose do sistema 
venoso profundo cerebral, rebaixamento do nível 
de consciência na apresentação aguda da TVC, 
presença de hemorragia intracraniana e sexo 
masculino. Estes mesmos fatores fazem parte de um 
escorre que tenta predizer a o risco de recorrência 
da trombose. 

MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS, 
DIAGNÓSTICO CLÍNICO, RADIOLÓGICO E 
LABORATORIAL

A TVC tem uma ampla possibilidade de 
manifestações. Cefaleia, crises convulsivas, 
rebaixamento do nível de consciência, alterações 
do comportamento e sintomas deficitários podem 
ocorrer em qualquer combinação em diferentes 
pacientes. Isto faz da TVC um desafio diagnóstico, 
necessitando os médicos estarem atentos a este 
diagnóstico, especialmente os que atendem na 
unidade de emergência ou pronto-atendimento. Se 
o nível de suspeição da equipe de saúde for baixo, 
muito provavelmente os diagnósticos não serão 
feitos. 

A cefaleia decorrente da TVC não tem um 
padrão característico. Ela pode ser descrita como 
qualquer tipo de cefaleia primária (enxaqueca, 
cefaleia tipo-tensão, neuralgia do trigêmeo, dentre 
outras) e até simular cefaleias características de 
outras patologias (como a cefaleia em trovoada 
da hemorragia subaracnoidea). Está presente em 
aproximadamente 90% dos casos de TVC e é a única 
manifestação em até 25% dos casos. Sendo assim, 
como considerar a hipótese de TVC em um paciente 
com cefaleia, visto que a realização indiscriminada 

de exames de imagem contrastados não é viável e 
tampouco indicado? 

A cefaleia, especialmente nas unidades de 
emergência, deve ser criteriosamente avaliada. Uma 
cuidadosa história clínica buscando-se fatores de 
risco para TVC e uma análise detalhada de qualquer 
cefaleia pré-existente, são de grande importância. 
Mudanças no padrão desta cefaleia devem ser 
valorizadas e contextualizadas. A ocorrência de uma 
cefaleia nova, em pacientes que costumeiramente 
não apresentam esta queixa, deve ser também 
melhor investigada. Em linhas gerais, a TVC está 
associada com uma cefaleia nova ou com a piora 
de uma cefaleia prévia. Frequentemente é descrita 
como contínua e progressivamente mais intensa 
ao longo dos dias e com baixa resposta ao uso de 
sintomáticos. 

Além da cefaleia, outros sinais e sintomas 
neurológicos podem estar presentes: crises (39%), 
hemiparesia (20%), perda visual (19%), diplopia 
(11,8%), afasia (11%), alteração de comportamento 
(7%), tinnitus (7%), tontura (6%), coma (4%) e 
alteração do nível de consciência (14%). Geralmente 
os pacientes com TVC demoram a receber este 
diagnóstico, e habitualmente o recebem após 
aproximadamente duas visitas ao médico. É bastante 
frequente que o primeiro diagnóstico recebido seja 
de uma cefaleia primária (Dados deste autor ainda 
não publicados). 

O exame físico neurológico deve ser 
criterioso buscando-se sinais diretos de hipertensão 
intracraniana (como o edema de papila, identificado 
à fundoscopia) e também elementos que indiquem 
diagnósticos alternativos (por exemplo, frêmito/
sopros cranianos nos casos de fístula, otoscopia 
para otites – que é um fator de risco para TVC, 
palpação de músculos e nervos para síndrome 
miofasciais, dentre outros). 

Dada à dificuldade diagnóstica, a ideia de ter-
se um escore clínico para selecionar os pacientes 
com maior risco de apresentar este diagnóstico 
torna-se bastante interessante. 
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O diagnóstico da TVC é realizado por exame 
de imagem. A combinação de angioTM venosa 
de crânio (angioTC) e angiorressonância venosa 
de crânio (angioRM) nos dão quase 100% de 
sensibilidade e especificidade, contudo, quando 
estes exames são inconclusivos e a persiste a 
suspeita clínica, o exame padrão-ouro, arteriografia 
digital, deve ser usado1,2.

Existem, entretanto, sinais nos exames não 
contrastados que são úteis no diagnóstico de TVC. 
Na TC de crânio sem contraste é possível identificar 
hiperdensidades espontâneas nos seios venosos e 
veias corticais. A presença destes sinais é pouco 
frequente, porém, quando identificados, têm alta 
especificidade para trombose venosa cerebral. 
Quando existe uma hiperdensidade no seio sagital, 
próximo da região da tórcula, em corte axial, o sinal 
é o do delta cheio, por causa da sua forma triangular 
(semelhante à letra grega Δ, delta), opondo-se 
ao delta vazio, nome dado à falha de enchimento 
na angioTC venosa na mesma região, em que o 
contraste desenha as bordas do seio sagital. As 
hiperdensidades espontâneas das veias corticais 
são denominadas, por sua vez, de sinal da corta, 
pela sua semelhança óbvia ao objeto de mesmo 
nome. 

A TC de crânio pode mostrar infartos em 30 a 
40% dos pacientes, porém tem baixa sensibilidade 
para detecção direta da trombose. A morfologia do 
infarto venoso é diferente da morfologia do infarto 
arterial. O primeiro não respeita um território arterial 
reconhecível e tende a apresentar um aspecto 
bocelado e digitiforme. Sinais direto de trombose 
são vistos em 24 a 30% das TC sem contraste. 

Quando se toma a imagens de RM de crânio, 
sem a realização de angioRM venosa, encontra-se 
uma sensibilidade de 79,2% e uma especificidade 
de 89,9%3, com bom desempenho inter-examinador. 
É possível melhorar esta performance adicionando 
sequências especiais a RM de crânio, como por 
exemplo a Ed-T1 black blood 4.

O D-dímero5 foi estudado ao longo dos anos 
como uma forma de auxiliar nos diagnósticos 

de eventos trombóticos e os estudos foram 
controversos sobre o papel do D-dímero no 
diagnóstico da TVC. Heldenrr et al.,5 em 2020, 
realizaram um estudo multicêntrico, prospectivo que 
incluiu sequencialmente pacientes possivelmente 
portadores de TVC. Foram realizadas coletas de 
dados clínicos, angioRM e a coleta de sangue 
para nível sérico de D-dímero. Ao todo, foram 94 
pacientes com confirmação por angioRM de um 
universo de 359 pacientes avaliados. 

Ao juntar os dados clínicos, na forma de um 
escore para o diagnóstico de TVC, encontrou-se 
uma sensibilidade de 83%, especificidade de 86,8% 
para ausência do diagnóstico de TVC naqueles com 
níveis de D-dímero < 500 µg/L e baixo risco do escore 
clínico para o diagnóstico de TVC, que foi definido 
por zero a 2 pontos considerando os seguintes 
itens: crises na apresentação (4 pontos), trombofilia 
conhecida (4 pontos), uso de contraceptivo oral (2 
pontos), duração de sintomas de mais de 6 dias (2 
pontos), a pior dor de cabeça da vida (1 pontos) e 
um sintoma neurológico deficitário na apresentação 
(1 ponto). Ou seja, nos pacientes com baixo risco 
clínico para a presença de TVC, os baixos níveis de 
D-dímero foram úteis para descartar o diagnóstico 
de TVC. 

MANEJO DA FASE AGUDA

Anticoagulação 
A American Heart Association e a European 

Federation of Neurologial Societies em seus 
guidelines indicam a anticoagulação como 
tratamento de escolha para TVC (Classe IIa e Nível 
B, respectivamente) sendo baseado na utilização 
de heparina não fracionada ou heparina de baixo 
peso molecular6,7, contudo, esta conduta não está 
baseada em grandes estudos randomizados, a 
função atribuída à anticoagulação é a de prevenir 
o crescimento do trombo, facilitar a recanalização 
do seio e veia acometidos e prevenir outros 
eventos trombóticos8. Quando houver instabilidade 
do paciente, cuja definição passa por julgamento 
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clínico criterioso individualizado, o paciente deve 
ser mantido em anticoagulação com inibidores da 
vitamina K com alvo de NRI (Internation Normalized 
Ratio) entre 2,0 e 3,0. 

O uso da anticoagulação na fase aguda 
foi relacionado com menor risco relativo de morte 
(0,33; IC95%; 0,08-1,21) e dependência funcional 
(0,46; IC95%, 0,16-1,31). A anticoagulação deve 
ser mantida mesmo na presença de hemorragia 
intracraniana, pois o sangramento pode ser uma 
complicação causada pela trombose. A conduta 
de anticoagulação deve ser revista quando há 
deterioração clínica do paciente a despeito da 
anticoagulação, com perspectiva de tratamento mais 
invasivos9,10. Os dados do International Study on 
Cerebral Vein and Dural Sinus Thrombosis indicam 
que a heparina de baixo peso molecular pode ser mais 
segura que a heparina não fracionada, garantindo 
uma maior probabilidade de independência funcional 
seis meses após o evento (OR 2,4; IC95%; 1,0-
5,7) sem diferenças significativas na ocorrência de 
sangramento intracraniano11. Quando a trombose é 
causada por infecções do sistema nervoso central, 
por infecções sistêmicas ou por foco infeccioso 
de cabeça e pescoço, é fundamental que haja 
tratamento antimicrobiano específico para etiologia 
infecciosa presumida associada com anticoagulação. 
A abordagem cirúrgica do foco infeccioso deve ser 
individualmente avaliada.

O tempo total ideal de anticoagulação ainda 
não está bem estabelecido. A literatura descreve 
períodos de 3 a 12 meses, sem haver consenso 
sobre quais dos intervalos oferece melhor desfecho 
com menores riscos de complicações. No momento, 
Extending Oral Anticoagulant Treatment After 
Cerebral Vein and Dural Sinus Thrombosis (EXCOA-
CVT) é um estudo prospectivo multicêntrico 
com randomização em cluster com o objetivo de 
comparar anticoagulação curta (3 a 6 meses) com 
anticoagulação longa (12 meses) na prevenção de 
tromboses após um evento de TCV que está em 
andamento, não havendo dados conclusivos ainda. 

Terapias endovasculares e craniectomia 
descompressiva 

As terapias endovasculares e as craniectomias 
descompressivas não fazem parte da rotina do 
tratamento da TVC. São condutas de exceção, 
criteriosa e individualmente selecionadas, baseadas 
em evidências científicas não randomizadas de 
pequenas séries de casos. Ambas as técnicas 
podem ser consideradas em pacientes com 
deterioração neurológica progressiva a despeito do 
melhor tratamento médico disponível, porém não 
há parâmetros mais objetivos e consensuais para a 
seleção correta dos pacientes. 

Dentre as terapias endovasculares, há a 
possibilidade de trombólise venosa ou trombectomia 
mecânica. Ambas estão associadas, em pequenas 
séries de casos e metanálises, a maior taxa 
de recanalização quando comparados com 
anticoagulação isolada. Contudo, o médico deve 
estar atento ao fato de que os procedimentos 
referidos têm risco inerentes, como a hemorragia 
intracraniana. Estudos multicêntricos randomizados 
são necessários para elucidar a eficácia destas 
modalidades de tratamento12. 

As craniectomias descompressivas são 
destinadas aos pacientes que, raramente, apresentam 
infarto cerebral maligno, lesões hemorrágicas com 
grande efeito de massa ou evidência de herniação 
iminente. É considerado um tratamento para salvar 
a vida dos pacientes, porém o desfecho funcional 
e o real benefício desta conduta ainda merecem 
maiores estudos. Sabe-se que a mortalidade destes 
subgrupos de pacientes é, como esperado, maior 
do que a mortalidade média geral da TVC. A técnica 
cirúrgica de escolha deve ser uma hemicraniectomia 
ampla, semelhante àquela realizada nos casos de 
infarto maligno da artéria cerebral média13. 

Crises Epilépticas
Estão presentes em aproximadamente um terço 

dos pacientes com trombose venosa cerebral. O uso 
profilático rotineiro de medicamentos antiepilépticos 
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não está indicado. Seu uso justifica-se nos pacientes 
com uma ou mais crises de diagnóstico confirmado 
de trombose venosa cerebral. Não há estudos 
que indiquem qual o anticonvulsivante de escolha, 
portanto o uso de uma medicação específica fica a 
critério do médico que está conduzindo o caso. As 
crises são mais frequentes na presença de infartos 
venosos, sangramentos intracranianos e hipertensão 
intracraniana14-16. 

Hidrocefalia, hipertensão intracraniana e 
perda visual 

A hidrocefalia comunicante é uma possível 
complicação aguda, e também tardia, da 
trombose venosa cerebral. Ocorre por obstrução 
das granulações de Pacchioni, estruturas de 
drenagem no líquor do espaço subaracnoideo 
para dentro dos seios venosos cerebrais. Uma 
vez obstruída da drenagem e mantida a produção, 
ocorre acúmulo de líquor e, consequentemente, 
aumento da pressão intracraniana, quando os 
mecanismos compensatórios para controle da 
pressão intracraniana se esgotam. A hidrocefalia 
foi observada em aproximadamente 15% dos casos 
e esteve associada com risco de óbito três vezes 
maior, em relação à população sem hipertensão 
intracraniana. O tratamento apropriado para 
hidrocefalia é baseado na recanalização dos seios 
obstruídos, feita inicialmente com a anticoagulação. 
A hipertensão intracraniana pode ser manejada com 
uso de diuréticos (por exemplo, acetazolamida), 
e punções lombares seriadas. Uso de rotineiro 
de corticoides não é efetivo. Pode ser necessária 
avaliação neurocirúrgica para drenagem do líquido 
cefalorraquiano por meio de ventriculostomia ou 
derivação. Contudo, todas as condutas citadas devem 
reduzir ao máximo o tempo sem anticoagulação, por 
esse ser o tratamento mais efetivo e de primeira 
escolha13,17-19.

A perda visual na trombose venosa cerebral, 
quando não relacionada com lesão direta do córtex 
visual, é decorrente a hipertensão intracraniana 
prolongada e/ou muito intensa causando 

compressão do nervo óptico, causando isquemia do 
nervo. Por este motivo a monitorização da acuidade 
visual, do campo visual e do edema de papila são 
fundamentais para prevenção de cegueira ou visão 
subnormal definitivas. Pacientes com alto risco 
de perda visual grave definitiva refratários aos 
tratamentos já instituídos (anticoagulação e controle 
de pressão intracraniana) podem ser candidatos à 
fenestração do nervo óptico6,18. 

MANEJO NA FASE CRÔNICA

Investigação etiológica
Após o evento agudo de trombose venosa 

cerebral, os pacientes devem ser mantidos 
em anticoagulação por 3 a 12 meses. Durante 
este período é fundamental averiguar o(s) 
desencadeante(s) e o(s) fator(es) de risco implicados 
em cada caso. O objetivo desta investigação é 
determinar se o paciente ficará sem anticoagulação 
após o período indicado, se haverá necessidade de 
anticoagulação por tempo indeterminado, ou ainda, 
de modo menos claro, se haverá necessidade 
de uso de antiagregação plaquetária. Sugere-se 
que a investigação seja feita de modo criterioso 
e sistemático, pois aproximadamente 40% dos 
pacientes podem ter mais de um fator de risco ou 
apresentar mais de uma etiologia possível para 
TVC20,21. 

A investigação é baseada nos fatores de risco 
de desencadeantes já exposto no início deste texto. 
Excluindo-se os diagnósticos baseados na história 
clínica (uso de anticoncepcionais, gestão, puerpério, 
punção lombar, procedimento neurocirúrgicos e 
de cabeça e pescoço, traumatismo, procedimento 
vasculares e neoplasia conhecida) os exames 
são direcionados para trombofilia geneticamente 
determinada ou adquirida (como a decorrente de 
lúpus, doença de Behçet e demais diagnóstico). 
Vale citar, novamente, que a literatura indica que 
aproximadamente 12,5% dos casos permanecem 
sem um diagnóstico etiológico. 

Uma possível proposta de investigação 
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etiológica nos pacientes com trombose venosa 
cerebral pode ser o seguinte: 

Coleta da na fase aguda de: coagulograma 
completo, fator anti-núcleo, anti-Ro, anti-La, 
pesquisa da mutação do fator V, pesquisa da 
mutação do gene da protrombina (Fator II) e 
rastreio de neoplasia em pacientes com 50 
anos ou mais. 

Coleta após 3 meses da trombose: 
anticardiolipina IgG e IgM, pesquisa do 
anticoagulante lúpico, dosagem de anti-beta2 
glicoproteína IgG e IgM, homocisteína e 
dosagem da antitrombina III. 

Ao término da anticoagulação: proteína C, 
proteína S, nova dosagem de antitrombina III 
(se a primeira estiver baixa)22-24. Os tempos 
indicados são justificados por alterações do 
nível sérico causada pela trombose aguda ou 
pelo tratamento instituído. Atentar para a coleta 
de proteína C e S, que deve ser somente após 
2 a 4 semanas sem uso de inibidor da vitamina 
K. Neste intervalo sugere-se manter o paciente 
em uso de anticoagulante com heparina 
de baixo peso molecular até o resultado do 
exame. Caso algum dos exames documente a 
deficiência, é fundamental sua repetição para 
confirmação do diagnóstico. 

São considerados fatores de risco fortes 
para TVC: homozigose para F V Leiden, 
homozigose para mutação do gene da 
protrombina, deficiência de proteína S, 
deficiência de proteína C, deficiência de 
antitrombina III e combinações destas (mesmo 
que em heterozigose). 

São consideradas como trombofilia de baixo 
risco para TVC: heterozigose do fator V de 
Leiden, Heterozigose para mutação do gene 
da protrombina e aumento do fator VIII. Os 
fatores de risco fortes para TVC indicam 
anticoagulação por tempo indeterminado. Já os 
fatores de risco baixo para TVC não necessitam 
de anticoagulação por tempo indeterminado. 
O papel do uso de antiagregantes neste 
subgrupo de pacientes, os de baixo risco, não 
está totalmente estabelecido. 

Em eventos trombóticos nas doenças 
inflamatórias e autoimunes e nas neoplasias deve ser 

indicada a anticoagulação, salvo motivo contrário. 
A duração da anticoagulação deve ser definida em 
conjunto com outros especialistas, conforme houver 
sinais de remissão ou cura da doença de base. 

GESTAÇÃO FUTURA
O planejamento familiar é um tópico 

importante em famílias em que houve um caso de 
TVC. Considerando que o uso de anticoncepcionais 
combinados, a gestação e o puerpério são os 
principais fatores de risco para a ocorrência de TVC, 
questionamentos sobre a possibilidade e segurança 
de uma gestação futura, do uso da fertilização in 
vitro e de qual o melhor método anticoncepcional 
aparecem espontaneamente durante o seguimento 
médico e também devem ser abordados ativamente 
pelo neurologista. 

Em relação à segurança de sua gestão após 
a TVC, existe uma revisão sistemática25 que reuniu 
13 estudos. No universo de 217 gestantes ocorreu 
um caso de recorrência da TVC; em 186 gestações 
ocorreram 5 casos de evento trombótico não-TVC. Em 
relação ao desfecho da gestação houve 99 abortos 
espontâneos em um universo de 186 gestações. A 
conclusão desta metanálise é que o risco absoluto 
de recorrência de TVC durante a gestação é baixo, 
entretanto, o risco relativo de evento trombótico 
não-TVC e de recorrência da TVC é 16 vezes e 80 
vezes maior, respectivamente, quando comparado 
com o risco da população geral. Desde modo, a 
gestação não deve ser contraindicada nos casos de 
mulheres que tiveram TVC. O desfecho da gestação 
não foi alterado pela presença da TVC. Há poucos 
dados sobre o risco de TVC e ou evento trombótico 
sistêmico em relação à profilaxia. 

Outro estudo, do mesmo grupo do anterior26, 
descreveu uma amostra de 119 mulheres em 
idade reprodutiva com passado de TVC. Houve 
82 gestações em 47 destas mulheres. Em 83% 
das gestações foi prescrita alguma forma de 
profilaxia durante a gestação ou puerpério. Eventos 
trombóticos ocorreram em 3 gestações, incluindo 
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uma recorrência de TVC. Houve 20 abortos 
espontâneos. Os autores concluíram que os eventos 
trombóticos foram pouco frequentes. 

Martinelli et al.27, em 2016, descreveram uma 
coorte composta de 52 mulheres com passado de 
TVC e 204 mulheres saudáveis, em que todas as 
mulheres com passado de TVC estavam em uso de 
heparina de baixo peso molecular. O risco relativo 
de complicações gestacionais foi 6 vezes maior no 
grupo TVC, com risco absoluto de 24%. O risco de 
complicações obstétricas não esteve associado 
com complicações obstétricas prévias. Não houve 
sangramentos nem recorrência de trombose. Os 
autores concluem que mulheres com TVC prévia em 
uso profilático de heparina de baixo peso molecular 
têm baixo risco de recorrência da trombose ou 
de sangramentos. Parece que neste grupo foi 
encontrado aumento do risco de complicações 
obstétricas. 

Na prática, mulheres com passado de TVC e 
outro fator que determine anticoagulação por tempo 
indeterminado, deve permanecer em anticoagulação 
durante toda gestação. Mulheres com passado de 
TVC, cujo único fator desencadeante tenha sido o 
uso de anticoncepcional, gestação, puerpério ou 
TVC de causa indeterminada recebem profilaxia 
com heparina de baixo peso molecular até o final do 
puerpério28,29. 

Planejamento familiar
Aprovados pelo FDA para uso em território 

americano, os anticoncepcionais moldaram 
parte do comportamento e a sociedade. Os 
anticoncepcionais orais tiveram papel considerável 
na emancipação feminina, e na revolução sexual. 
Eram também atacados pelo risco de cânceres 
hormônio-dependentes e pelo risco maior de eventos 
trombóticos. A evolução dos medicamentos trouxe 
contraceptivos com doses melhores e com novos 
compostos com o objetivo de melhor tolerância ao 
medicamento e melhor perfil de segurança. 

Como o uso de anticoncepcional é um dos 
principais fatores de risco para TVC é natural que 

se avalie a segurança do uso destas medicações 
após um episódio de TVC. Amoozegar et al.30, em 
2015, documentaram por meio de uma metanálise 
que mulheres expostas aos anticoncepcionais 
combinados tiveram um risco de TVC sete vezes 
maior quando comparado com mulheres não 
expostas. O risco permaneceu elevado, mesmo 
nas mulheres em uso de anticoncepcionais de 
terceira geração (definidos como sendo aqueles 
contraceptivos combinados que contêm desogestrel 
ou gestodene, desenvolvidos para redução do 
risco cardiovascular). Os estudos disponíveis nesta 
metanálise foram bastante heterogêneos e não 
permitiram, portanto, conclusões mais claras. 

Os efeitos nas células sanguíneas dos 
anticoncepcionais já foram estudados no nível 
molecular. Documentou-se que progestágenos 
alteram as propriedades viscoelásticas dos 
coágulos. Incrementaram a velocidade de formação 
do coágulo, facilitaram a agregação das hemácias 
e a formação espontânea de fibrina. Em conjunto, 
estes fatores podem explicar o risco aumentado de 
trombose, porém, não são todos os sujeitos expostos 
que terão eventos tromboembólicos, sugerindo que 
outros fatores também são determinantes31. 

Diante de lacunas do conhecimento básico da 
coagulação e nas evidências divergentes, assume-
se que as mulheres com passado de TVC não 
devem usar nenhum anticoncepcional hormonal 
combinado, o uso de anticoncepcionais apenas 
de progestágenos ainda é controverso (porém 
aceitável) e mulheres que desejam fertilização in 
vitro devem receber profilaxia para trombose desde 
o início do tratamento hormonal. Contraceptivos 
combinados injetáveis também não devem ser 
usados nesta situação. DIU de cobre, prata ou com 
hormônio oferecem baixo disco de tromboses. 

Complicações tardias – fístula dural, 
hipertensão intracraniana e perda visual 

Especialmente no período que se segue à 
fase aguda, o neurologista deve estar atento e 
ativamente investigar a ocorrência de fístula dural, de 
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hipertensão intracraniana e perda visual progressiva. 
Portanto, o exame de campimetria por confrontação, 
de acuidade visual e de fundoscopia devem fazer 
parte do exame neurológico de rotina nas consultas 
de seguimento. Paralelamente, o questionamento 
ativo de sintomas clínicos é fundamental, 
especialmente sobre o sintoma cefaleia. Tanto a 
fístula dural quando a hipertensão intracraniana 
são situações cujo principal e frequentemente único 
sintoma clínico (especialmente em seu início) é a 
cefaleia. Por conseguinte, o registro detalhado dos 
padrões de cefaleia (antes da trombose venosa, no 
diagnóstico da trombose venosa e posterior à TVC), 
incluindo tipo da dor, frequência, duração, respostas 
aos analgésicos e profiláticos, é de fundamental 
importância para selecionar os pacientes que 
merecerão investigação por meio de exames de 
imagem. O neurologista necessita estar atento a 
toda e qualquer mudança no padrão de cefaleia. 

A despeito de todo cuidado e atenção, a 
interpretação do sintoma cefaleia é desafiador, pois, 
sabe-se que esta é um dos principais sintomas 
residuais, ao lado de problemas cognitivos, da TVC. 
Existe ainda uma lacuna no conhecimento sobre 
a cefaleia que corre após uma TVC, não existindo 
dados sistematizados até o momento sobre o 
principal padrão, se esta cefaleia estaria relacionada 
com cefaleias primárias prévias ou se estaria 
relacionada com alguma variável específica da TVC 
ou de seu tratamento. Neste contexto, o julgamento 
clínico e o cuidadoso exame físico são fundamentais 
para proporcionar o melhor atendimento médico aos 
pacientes. 

TÓPICOS EMERGENTES

Uso dos novos anticoagulantes orais no 
tratamento da TVC

Os novos anticoagulantes orais (NOAC, na 
sigla em inglês) são formados pelos inibidores do 
fator Xa (ribaroxana, apixabana e edoxabana) e 
pelos inibidores diretos da trombina (dabigatrana). 
Foram uma grande revolução nos tratamentos 

em que é necessária a anticoagulação, trazendo 
uma facilidade posológica ao paciente, além de 
não sofrerem grandes influências da alimentação 
(aporte diário de vitamina K), não sendo necessário 
coletas frequente de exames de sangue. Contra seu 
uso temos que não existem reversores para todos 
(idarucizumab e andexanet, por exemplo), quando 
existe, a disponibilidade é baixa e também têm custo 
mais elevado. Trouxeram comodidade para médicos 
e pacientes, entretanto faltam estudos para que 
eles substituam completamente o tradicional uso 
dos inibidores da vitamina K, que já demonstraram 
seu perfil de segurança e sua eficácia em diversas 
patologias, que têm reversores possível de menor 
custo e maior disponibilidade32.

Nas situações de AVE isquêmico por 
fibrilação atrial, trombose venosa profunda, 
tromboembolismo pulmonar e prevenção de TVP 
após grandes cirurgias o uso dos NOACs já está 
mais bem estabelecido, fazendo parte da rotina 
de cardiologistas, neurologistas, neurocirurgiões e 
ortopedistas, por exemplo. Entretanto, existe uma 
ampla gama de situações em que as evidências 
científicas não abordam diretamente o tema.

Em relação à TVC, grupo de estudo RE-
SPECT CVT33 publicou um importante estudo 
randomizado cujo objetivo foi comparar entre o uso 
de dabigatrana comparada com o uso dose ajustada 
de varfarina. Este foi um estudo formado por 
grupos em paralelo, multicêntrico e aberto. Foram 
incluídos 120 pacientes, entre dezembro de 2016 a 
junho de 2018 em nove países, randomizados para 
tratamento com dabigratrana 150 mg duas vezes 
ao dia e varfarina em dose ajustada (60 em cada 
grupo).

O tempo médio de exposição a dabigrana 
foi de 22,3 (6,16) semanas no grupo dabigatrana 
e de 23,0 (5,20) no grupo varfarina. Não houve 
recorrência da TVC em ambos os grupos. O grupo 
dabigatrana ocorreu em sangramento intestinal 
maior (1,7%; IC95%; 0,0-8,9) e dois eventos 
(intracranianos) no grupo varfarina (3,3%; IC95%; 
0,4-11,5). Recanalização foi documentada em 33 
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pacientes no grupo dabigatrana versus 35 no grupo 
varfarina. Os autores, portanto, concluíram que a 
recorrência de TVC em ambos os grupo foi baixo e 
o risco de sangramento foi semelhante nos grupos. 
Em conjunto, esses achados sugerem que tanto 
dabigatrana como varfarina podem ser tratamentos 
seguros e efetivos no tratamento da TVC. 

No mesmo sentido, outros autores34,35 
demostram evidências de que existe segurança 
no uso de novos anticoagulantes orais. Entretanto, 
sempre com séries de casos (anteriores ao 
estudo acima citados) e com número pequeno de 
participantes. A molécula com maiores estudo é a 
dabigatrana. Deste modo restam algumas dúvidas: 
existem diferenças entre os NOACs? Qual o 
desfecho entre a varfarina versus cada um dos 
NOACs? Existem diferenças em desfechos como 
desempenho cognitivo, cefaleia, recanalização, 
recorrência tarde entre NOACs versus varfarina? 
A depender da etiologia da TVC, o desfecho entre 
NOACs versus varfarina é diferente? 

SINTOMAS RESIDUAIS DA TVC
A TVC é tida como uma doença de baixa 

mortalidade e bom prognóstico, definido por Escala 
modificada de Rankin (mRS) de zero a 1. O estudo 
ISCVT 20 em um estudo prospectivo que incluiu 
624 pacientes e após uma mediana de 16 meses 
de seguimento, 356 (57,1%) não apresentavam 
sintomas, 137 (22%) possuíam sintomas residuais e 
47 (7,5%) apresentaram discretas sequelas. Nesse 
estudo a mortalidade ficou em 8,3%. Os principais 
residuais descritos ou situações descritas após a 
TVC foram crises convulsivas (10,6%), cefaleia de 
forte intensidade (14,1%) e perda visual grave em 
6%. Koopman36 relatou em estudo grupo-controle 
maior frequência de sintomas residuais no grupo 
estudo. Cefaleia (43% vs 9%), cansaço (30% vs 
7%), sintomas depressivos (30% vs 7%), problemas 
de concetração (75% vs 23%). No mesmo sentido 
Hiltunen37, em 2016, encontrou que em seu grupo de 
161 indivíduos com TVC que os sintomas residuais 

tardios foram dificuldades neuropsicológicas (41%), 
alteração de linguagem (21%) e cefaleia mais de 
uma vez na semana (20%), depressão diagnosticada 
(19%) e que apenas 57% dos pacientes retornaram 
ao trabalho. Ou seja, a despeito do bom resultado 
na mRS, o retorno ao trabalho não foi completo e 
os indivíduos sofrem com mudanças de humor, 
linguagem e cefaleia. Mais estudos, entretanto, 
são necessários para melhor caracterizar esta 
população, além dos desfechos analisados por meio 
do mRS e do NIHSS. 
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