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QUESTÃO CLÍNICA 

 

Em pacientes com diagnóstico de COVID-19 leve o uso profilático de anticoagulantes reduz 

a ocorrência de eventos tromboembólicos, de hospitalização ou mortalidade, e não 

aumenta o risco de eventos adversos? 

 
MÉTODO 

 

CRITÉRIOS DE ELEGIBILIDADE PARA OS ESTUDOS A SEREM INCLUÍDOS 

 

PICO 

Paciente: COVID-19 leve confirmado por PCR 

Intervenção: Anticoagulante (não associado) 

Comparação: Sem anticoagulação ou placebo 

Outcome: evento tromboembólico, hospitalização (enfermaria ou UTI), mortalidade e 

eventos adversos 

 

Desenho de estudo: Ensaios clínicos randomizados (ECR) fase 3 e Revisões sistemáticas 

de ECR fase 3 atendendo ao PICO. 

 

Sem limites de período consultado, de idioma ou de disponibilidade de texto completo. 

 

BASES CONSULTADAS COM AS RESPECTIVAS ESTRATÉGIAS  

 

Medline e EMBASE 

#1 = COVID OR COV OR CORONAVIRUS OR SARS  

#2 = (Anticoagulants OR Anticoagulation OR Agents Anticoagulant OR Indirect Thrombin 

Inhibitors OR Enoxaparin OR Fondaparinux OR Heparin OR Warfarin)  

#3 = #1 AND #2 = 2.384 (11/05/2021) 

#4 = #3 AND Random* = 175 

 

EMBASE, Central Cochrane e Clinical Trials 

COVID AND Anticoagulants 
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DADOS EXTRAÍDOS 

 

Serão extraídos dos trabalhos os dados referentes à autoria, ano de publicação, descrição 

dos pacientes, das intervenções (Anticoagulantes e comparação), dos desfechos e do 

tempo de seguimento.  

 

RISCO DE VIESES E QUALIDADE DA EVIDÊNCIA 

 

O risco de vieses será avaliado por meio dos itens do Rob 21, acrescidos de outros 

elementos fundamentais, e expresso em muito grave, grave ou não grave. A qualidade da 

evidência será extrapolada a partir do risco de vieses obtido do(s) estudo(s) se não houver 

meta-análise, utilizando a terminologia GRADE2 em muito baixa, baixa e elevada, e por 

meio do software GRADEpro2 (se houver meta-análise) em muito baixa, baixa, moderada 

e elevada. 

 

ANÁLISE E SÍNTESE DOS DESFECHOS 

 

Os desfechos quando categóricos serão expressos por grupo (Anticoagulantes e 

comparação) e por meio do número de eventos e do risco calculado (%) para cada grupo 

(divisão do número de eventos pelo total de pacientes em cada grupo). Caso a diferença 

do risco (DR) entre os grupos seja significativa (confiança de 95%) esta será expressa 

acompanhada do Intervalo de Confiança de 95% (IC95%) e do Número Necessário para 

tratar (NNT) ou para produzir dano (NNH). Se houver mais de um estudo incluído com 

desfechos comuns este serão agregados por meio da meta-análise utilizando-se o software 

RevMan 5.43. 

 

RESULTADOS 

 

Foram recuperados 175, 31, 113 e 137 estudos na base Medline, Embase, Central 

Cochrane e Clinical Trials.gov, respectivamente. Eliminando-se as duplicatas e atendendo 

aos critérios de elegibilidade foram selecionados 18 estudos para que seus textos 

completos fossem acessados, dos quais se excluiu 18 trabalhos4-21 (motivos de exclusão 

na Tabela 1 – planilha Inclusão/Exclusão motivos). Então, disponível para sustentar esta 

avaliação atendendo aos critérios de elegibilidade adotados não há ensaios randomizados 

disponíveis no momento. Não foram selecionados estudos (atendendo aos critérios de 
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elegibilidade) que permitissem analisar o uso de anticoagulante profilaticamente em 

pacientes com doença leve. 

 

SÍNTESE DA EVIDÊNCIA (CONCLUSÃO) 

 

Não há evidência baseada em ECR disponível no momento que suporte a indicação de 

anticoagulação profilática ou terapêutica específica para pacientes com quadro de    

COVID-19 leve. Estão em curso (“on going”) dezenas de ensaios randomizados avaliando 

o uso da anticoagulação profilática na COVID-19. 

 

RECOMENDAÇÃO 
 

O uso de anticoagulantes na profilaxia de COVID-19 ou tratamento de pacientes com             

COVID-19 leve não é recomendado. 
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ANEXOS                                                                          

 
TABELA 1 – ANTICOAGULANTE NA COVID-19 LEVE INCLUÍDO E EXCLUÍDO  
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Publication 
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DOI 

INCLUÍDO/ 
EXCLUÍDO 
(MOTIVO) 

33734299 

Effect of Intermediate-Dose vs 
Standard-Dose Prophylactic 
Anticoagulation on Thrombotic 
Events, Extracorporeal Membrane 
Oxygenation Treatment, or 
Mortality Among Patients With 
COVID-19 Admitted to the 
Intensive Care Unit: The 
INSPIRATION Randomized Clinical 
Trial 

INSPIRATION Investigators, Sadeghipour P, 
Talasaz AH, Rashidi F, Sharif-Kashani B, 
Beigmohammadi MT, Farrokhpour M, Sezavar 
SH, Payandemehr P, Dabbagh A, Moghadam 
KG, Jamalkhani S, Khalili H, Yadollahzadeh M, 
Riahi T, Rezaeifar P, Tahamtan O, Matin S, 
Abedini A, Lookzadeh S, Rahmani H, Zoghi E, 
Mohammadi K, Sadeghipour P, Abri H, Tabrizi S, 
Mousavian SM, Shahmirzaei S, Bakhshandeh H, 
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Shafaghi S, Ghazi SF, Najafi A, Jimenez D, Gupta 
A, Madhavan MV, Sethi SS, Parikh SA, Monreal 
M, Hadavand N, Hajighasemi A, Maleki M, 
Sadeghian S, Piazza G, Kirtane AJ, Van Tassell 
BW, Dobesh PP, Stone GW, Lip GYH, Krumholz 
HM, Goldhaber SZ, Bikdeli B. 

JAMA. 2021 Apr 
27;325(16):1620-1630. doi: 
10.1001/jama.2021.4152. 

INSPIRATION 
Investigators 

JAMA 2021 
10.1001/jama.2021
.4152 

INCLUÍDO (DOSE 
PADRÃO vs 

INTERMEDIÁRIA) 

33865239 

Intermediate vs Standard-dose 
Prophylactic Anticoagulation in 
Patients with COVID-19 Admitted 
to ICU: Ninety-day Results from 
the INSPIRATION Trial 

Bikdeli B, Talasaz AH, Rashidi F, Bakhshandeh H, 
Rafiee F, Matin S, Baghizadeh E, Rezaeifar P, 
Jamalkhani S, Tahamtan O, Sharif-Kashani B, 
Beigmohammadi MT, Farrokhpour M, Sezavar 
SH, Payandemehr P, Dabbagh A, Gohari 
Moghadam K, Khalili H, Yadollahzadeh M, Riahi 
T, Abedini A, Lookzadeh S, Rahmani H, Zoghi E, 
Mohammadi K, Sadeghipour P, Abri H, Tabrizi S, 
Mousavian SM, Shahmirzaei S, Amin A, 
Mohebbi B, Parhizgar SE, Aliannejad R, Eslami 
V, Kashefizadeh A, Dobesh P, Kakavand H, 
Hosseini SH, Shafaghi S, Fattah Ghazi S, Najafi A, 
Jiménez D, Gupta A, Madhavan MV, Sethi S, 
Parikh SA, Monreal M, Hadavand N, 
Hajighasemi A, Maleki M, Sadeghian S, Piazza G, 
Kirtane AJ, Van Tassell BW, Stone GW, Lip GY, 
Krumholz H, Goldhaber SZ, Sadeghipour P. 

Thromb Haemost. 2021 Apr 
17. doi: 10.1055/a-1485-
2372. Online ahead of print. 

Bikdeli B 
Thromb 
Haemost 

2021 
10.1055/a-1485-
2372 

EXCLUÍDO: 
DUPLICATA DO 
INSPIRATION 
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10.1007/s12471-021-01574-
7. Epub 2021 Apr 16. 

Tieleman RG 
Neth 

Heart J 
2021 

10.1007/s12471-
021-01574-7 

EXCLUÍDO: 
GUIDELINE 

BASEADO EM 
REVISÃO 

NARRATIVA 

33741176 

Recent Randomized Trials of 
Antithrombotic Therapy for 
Patients With COVID-19: JACC 
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Talasaz AH 
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2021 
10.1016/j.jacc.202
1.02.035 

EXCLUÍDO: 
REVISÃO 

SISTEMÁTICA DE 
“ON GOING 

STUDIES” 

33649979 

Clinical outcome with different 
doses of low-molecular-weight 
heparin in patients hospitalized for 
COVID-19 

Mennuni MG, Renda G, Grisafi L, Rognoni A, 
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COVID-UPO Clinical Team. 

J Thromb Thrombolysis. 
2021 Mar 1:1-9. doi: 
10.1007/s11239-021-02401-
x. Online ahead of print. 

Mennuni MG 
J Thromb 

Thromboly
sis 

2021 
10.1007/s11239-
021-02401-x 

EXCLUÍDO: 
COORTE 

OBSERVACIONAL 

33560401 

American Society of Hematology 
2021 guidelines on the use of 
anticoagulation for 
thromboprophylaxis in patients 
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KM, Siegal D, Skara M, Touri K, Akl EA, Bou Akl I, 
Boulos M, Brignardello-Petersen R, Charide R, 
Chan M, Dearness K, Darzi AJ, Kolb P, Colunga-
Lozano LE, Mansour R, Morgano GP, Morsi RZ, 
Noori A, Piggott T, Qiu Y, Roldan Y, Schünemann 
F, Stevens A, Solo K, Ventresca M, Wiercioch W, 
Mustafa RA, Schünemann HJ. 

Blood Adv. 2021 Feb 
9;5(3):872-888. doi: 
10.1182/bloodadvances.202
0003763. 

Cuker A Blood Adv 2021 
10.1182/bloodadva
nces.2020003763 

EXCLUÍDO: 
GUIDELINES 

33465342 

Impact of High-Dose Prophylactic 
Anticoagulation in Critically Ill 
Patients With Coronavirus Disease 
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B, Nguyen M, Reizine F, Gouin-Thibault I, Besse 
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Y, Albaladejo P, Susen S, Godier A; French 
Working Group on Perioperative Hemostasis. 

Chest. 2021 Jan 16:S0012-
3692(21)00047-7. doi: 
10.1016/j.chest.2021.01.017
. Online ahead of print. 

Tacquard C Chest 2021 
10.1016/j.chest.20
21.01.017 

EXCLUÍDO: 
COORTE 

OBSERVACIONAL 
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Marra L, Mastroianni F, Mazzitelli M, Mengozzi 
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F, Molena B, Montineri A, Mussini C, Musso M, 
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Parisi R, Pasi E, Pesavento R, Petri F, Pinchera B, 
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Rossi M, Sangiovanni V, Sanrocco C, Scorzolini L, 
Sgariglia R, Simeone PG, Taddei E, Torti C, 
Vettor R, Vianello A, Vinceti M, Virano A, et al. 

Thromb Haemost. 2021 Jan 
7. doi: 10.1055/a-1347-
6070. Online ahead of print. 

Di 
Castelnuovo 

A 

Thromb 
Haemost 

2021 
10.1055/a-1347-
6070 

EXCLUÍDO: 
COORTE 

OBSERVACIONAL 

33874753 

Anticoagulation and In-Hospital 
Mortality From Coronavirus 
Disease 2019: A Systematic 
Review and Meta-Analysis 

Moonla C, Sosothikul D, Chiasakul T, 
Rojnuckarin P, Uaprasert N. 

Clin Appl Thromb Hemost. 
2021 Jan-
Dec;27:10760296211008999
. doi: 
10.1177/107602962110089
99. 

Moonla C 
Clin Appl 
Thromb 
Hemost 

2021 
10.1177/10760296
211008999 

EXCLUÍDO: 
REVISÃO 

SISTEMÁTICA DE 
COORTE 

OBSERVACIONAL E 
ENSAIO CLÍNICO 

FASE II 

33378787 

Pharmacologic 
Thromboprophylaxis and 
Thrombosis in Hospitalized 
Patients with COVID-19: A Pooled 
Analysis 

Patell R, Chiasakul T, Bauer E, Zwicker JI. 

Thromb Haemost. 2021 
Jan;121(1):76-85. doi: 
10.1055/s-0040-1721664. 
Epub 2020 Dec 30. 

Patell R 
Thromb 
Haemost 

2021 
10.1055/s-0040-
1721664 

EXCLUÍDO: META-
ANÁLISE DE 

ESTUDOS 
OBSERVACIONAIS 
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PMID Title Authors Citation First Author 
Journal/ 

Book 
Publication 

Year 
DOI 

INCLUÍDO/ 
EXCLUÍDO 
(MOTIVO) 

33298149 

A randomized, open-label, 
adaptive, proof-of-concept clinical 
trial of modulation of host 
thromboinflammatory response in 
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