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INTRODUÇÃO 

A Trombofilia é uma condição que se carac-

teriza por uma predisposição aumentada à for-

mação de coágulos sanguíneos, estruturas sóli-

das compostas principalmente por fibrina, pla-

quetas e células sanguíneas, que se desenvol-

vem dentro dos vasos. Esse processo, conhecido 

como trombogênese, é uma resposta fisiológica 

excessiva ou inadequada do sistema hemostáti-

co, que tem como função principal manter o 

equilíbrio entre a fluidez do sangue e a formação 

localizada de tampões para prevenir hemorra-

gias. A condição de hipercoagulabilidade surge 

do desequilíbrio entre os fatores pró-coagulan-

tes, anticoagulantes naturais e o sistema fibrino-

lítico, o que aumenta a probabilidade de eventos 

trombóticos venosos e, em certos casos, arteriais 

(ASHOROBI; AMEER; FERNANDEZ, 2024; 

MOORE, 2024).  

Essas condições podem ser classificadas em 

trombofilias hereditárias e adquiridas. As for-

mas hereditárias decorrem de alterações genéti-

cas que afetam componentes da cascata da coa-

gulação ou seus mecanismos regulatórios natu-

rais. Destacam-se mutações associadas ao ga-

nho de função de fatores pró-coagulantes como 

o fator V Leiden e a mutação da protrombina 

G20210A além das deficiências dos anticoagu-

lantes naturais antitrombina proteína C e proteí-

na S (MCLENDON; GOYAL; ATTIA, 2025). 

Já As trombofilias adquiridas estão relacionadas 

a condições clínicas e sistêmicas incluindo a 

síndrome do anticorpo antifosfolípide neoplasi-

as estados inflamatórios infecções e alterações 

hormonais configurando um risco trombótico 

dinâmico dependente do contexto clínico (MID-

DELDORP et al., 2023).  

Do ponto de vista clínico e epidemiológico 

as trombofilias têm grande importância porque 

estão associadas com trombose venosa profun-

da, tromboembolismo pulmonar, tromboses em 

lugares atípicos e problemas obstétricos. Embo-

ra muitas vezes não apresentem sintomas essas 

condições podem ter um papel importante na 

ocorrência e repetição dos eventos relacionados 

ao sangue especialmente quando estão juntas 

com fatores de risco adquiridos como imobiliza-

ção por muito tempo cirurgias gravidez e uso de 

tratamentos hormonais (ASHOROBI; AMEER; 

FERNANDEZ, 2024).  

Apesar dos avanços no conhecimento sobre 

como funcionam as doenças e no desenvolvi-

mento de melhores formas de tratamento a abor-

dagem das trombofilias ainda é difícil na prática 

clínica. Pedir testes laboratoriais sem pensar 

bem no caso pode levar a diagnósticos errados 

rotulação inadequada dos pacientes e decisões 

sobre tratamentos que não têm prova clara de 

que ajudam nos resultados clínicos. Diretrizes 

recentes enfatizam que a investigação deve ser 

direcionada, levando em conta a história pessoal 

e familiar de trombose, a idade em que o evento 

ocorreu e o possível benefício da testagem na 

definição da conduta terapêutica (MIDDEL-

DORP et al., 2023; MOORE, 2024).  

Nesse contexto, a escolha do manejo clínico 

adequado, especialmente no que se refere à anti-

coagulação, requer uma compreensão detalhada 

das diferenças entre as trombofilias hereditárias 

e adquiridas e uma atualização sobre as evidên-

cias mais recentes. Isso inclui o papel dos anti-

coagulantes orais diretos e suas limitações em 

subgrupos específicos de pacientes (MCLEN-

DON; GOYAL; ATTIA, 2025).  

Diante desse quadro fisiopatológico e clíni-

co, que vai desde as bases genéticas das trombo-

filias hereditárias até os mecanismos imunoin-

flamatórios das formas adquiridas, este capítulo 

tem como meta organizar a forma de diagnosti-

car e tratar as trombofilias nos dias de hoje. Se-

rão discutidos os critérios para investigação em 

laboratório, a classificação do risco de trombose 

e hemorragia, as estratégias de tratamento com 
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base em provas para diferentes situações clíni-

cas, assim como os detalhes do tratamento em 

casos especiais como gravidez, perioperatório e 

prevenção de nova tromboembolia.  

MÉTODO 

Trata-se de um estudo de natureza qualitati-

va, com abordagem descritivo-analítica, desen-

volvido por meio de revisão narrativa da litera-

tura, com o objetivo de sintetizar e discutir os 

principais aspectos relacionados às trombofilias 

hereditárias e adquiridas, com ênfase na aborda-

gem diagnóstica e no manejo clínico.  

A busca bibliográfica foi realizada nas bases 

de dados PubMed, Scopus, Web of Science, El-

sevier, Science Direct, SciELO, Cochrane Li-

brary, MEDLINE, LILACS e Google Acadêmi-

co, utilizando os descritores: trombofilia, trom-

bofilias hereditárias, trombofilias adquiridas, 

trombose venosa, anticoagulação, diagnóstico e 

manejo clínico, combinados por meio dos ope-

radores booleanos AND e OR. 

Foram incluídos artigos científicos, diretri-

zes clínicas, consensos e revisões publicados 

nos últimos 5 anos, nos idiomas português, in-

glês e espanhol, que abordassem aspectos fisio-

patológicos, critérios diagnósticos, indicações 

de investigação laboratorial e estratégias tera-

pêuticas relacionadas às trombofilias. 

Foram excluídas publicações duplicadas, es-

tudos sem acesso ao texto completo e trabalhos 

que não apresentassem relação direta com o ob-

jetivo do capítulo.  

A análise do material selecionado foi reali-

zada de forma crítica e interpretativa, permitin-

do a organização do conteúdo em eixos temáti-

cos, incluindo: classificação das trombofilias 

hereditárias e adquiridas, indicações para invés-

tigação diagnóstica, interpretação dos exames 

laboratoriais e princípios do manejo clínico, es-

pecialmente em contextos de risco trombótico.  

 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Os resultados deste capítulo estão organiza-

dos de forma a contemplar, de maneira sistema-

tica e progressiva, os principais aspectos relaci-

onados às trombofilias hereditárias e adquiridas, 

desde seus fundamentos conceituais até as im-

plicações clínicas. Inicialmente, são apresenta-

das a definição, as bases fisiopatológicas e a 

classificação das trombofilias, fornecendo o su-

porte teórico necessário para a compreensão dos 

quadros trombóticos. 

Em seguida, os resultados abordam as trom-

bofilias hereditárias, com ênfase nos mecanis-

mos genéticos envolvidos e em suas implica-

ções clínicas, bem como as trombofilias adquiri-

das, destacando a fisiopatologia e as condições 

clínicas associadas. Na sequência, é apresentada 

a abordagem diagnóstica, incluindo as princi-

pais indicações para investigação, os métodos 

laboratoriais utilizados e a interpretação clínica 

dos achados. 

Posteriormente, os resultados contemplam a 

estratificação do risco trombótico e hemorrági-

co, elemento central para a tomada de decisão 

clínica, seguida pela descrição das estratégias de 

manejo clínico, com destaque para a anticoagu-

lação e o acompanhamento dos pacientes. Por 

fim, são discutidos cenários clínicos especiais, 

como gestação, período perioperatório e recor-

rência tromboembólica, considerando suas par-

ticularidades no contexto das trombofilias. 

Encontram-se na literatura vários conceitos 

sobre saúde da mulher. Há concepções mais res-

tritas que abordam apenas aspectos da biologia 

e anatomia do corpo feminino e outras mais am-

plas que interagem com dimensões dos direitos 

humanos e questões relacionadas à cidadania. 

Nas concepções mais restritas, o corpo da mu-

lher é visto apenas na sua função reprodutiva e 

a maternidade torna-se seu principal atributo. A 

saúde da mulher limita-se à saúde materna ou à 
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ausência de enfermidade associada ao processo 

de reprodução biológica. Nesse caso estão ex-

cluídos os direitos sexuais e as questões de gê-

nero (COELHO, 2003).  

Em 1994, na Conferência Internacional so-

bre População e Desenvolvimento, a saúde re-

produtiva foi definida como “um estado de com-

pleto bem-estar físico, mental e social em todas 

as matérias concernentes ao sistema reproduti-

vo, suas funções e processos, e não apenas mera 

ausência de doença ou enfermidade. A saúde re-

produtiva implica, por conseguinte, que a pes-

soa possa ter uma vida sexual segura e satisfa-

tória, tendo a capacidade de reproduzir e a liber-

dade de decidir sobre quando e quantas vezes 

deve fazê-lo” (CIPD, 1994). 

Definição, bases fisiopatológicas e classi-

ficação das trombofilias  

A trombofilia é definida como uma condição 

caracterizada pela predisposição aumentada à 

formação de trombos, decorrente de alterações 

nos mecanismos fisiológicos da hemostasia que 

resultam em um estado de hipercoagulabilidade. 

Esse desequilíbrio favorece o desenvolvimento 

de eventos trombóticos, principalmente trombo-

se venosa, podendo, em determinadas situações, 

estar associado também à trombose arterial 

(GUYTON & HALL, 2021). 

As trombofilias podem ser classificadas em 

hereditárias e adquiridas. As formas hereditárias 

decorrem de mutações genéticas que afetam fa-

tores da coagulação ou seus inibidores naturais, 

enquanto as formas adquiridas estão relaciona-

das a condições clínicas, doenças sistêmicas ou 

fatores externos capazes de alterar o equilíbrio 

hemostático normal (HARRISON, 2022). 

Do ponto de vista clínico, as trombofilias es-

tão associadas a manifestações como trombose 

venosa profunda (TVP), tromboembolismo pul-

monar (TEP), tromboses em sítios incomuns e 

complicações obstétricas, incluindo abortamen-

to recorrente, pré-eclâmpsia e restrição do cres-

cimento fetal. Esses desfechos ressaltam a rele-

vância clínica e epidemiológica dessas condiçõ-

es (MOLL & ROBERTS, 2024). 

A fisiopatologia das trombofilias está direta-

mente relacionada ao desequilíbrio entre os sis-

temas pró-coagulante, anticoagulante e fibrino-

lítico, conceito classicamente descrito pela Tría-

de de Virchow, que compreende hipercoagula-

bilidade, estase sanguínea e lesão endotelial. Es-

ses três fatores interagem de forma sinérgica, 

aumentando a probabilidade de formação de 

trombos (GUYTON & HALL, 2021). 

Nas trombofilias, o componente predomi-

nante da Tríade de Virchow é a hipercoagulabi-

lidade, que pode resultar de diferentes mecanis-

mos fisiopatológicos. Entre eles, destacam-se o 

aumento da atividade pró-coagulante, observa-

do em mutações que tornam determinados fato-

res de coagulação mais ativos ou resistentes à 

inativação; a deficiência de anticoagulantes na-

turais, como proteína C, proteína S e antitrom-

bina, levando à redução da inibição da cascata 

de coagulação; e alterações no sistema fibrinolí-

tico, com diminuição da capacidade de degrada-

ção dos coágulos formados (GUYTON & 

HALL, 2021; HARRISON, 2022). 

Além disso, especialmente nas trombofilias 

adquiridas, ocorre ativação endotelial e inflama-

tória, favorecendo a expressão de moléculas 

pró-trombóticas e a manutenção do estado de hi-

percoagulabilidade. Esses processos culminam 

em maior geração de trombina, formação de 

fibrina e maior estabilidade do trombo, elevan-

do o risco de eventos trombóticos, sobretudo 

quando associados a fatores adicionais, como 

imobilização prolongada, procedimentos cirúr-

gicos, gestação e uso de contraceptivos hormo-

nais (MOLL & ROBERTS, 2024). 

Classificação das trombofilias 

As trombofilias são classificadas em heredi-

tárias e adquiridas, de acordo com sua etiologia 



 

125 | P á g i n a  

e os mecanismos fisiopatológicos envolvidos 

(HARRISON, 2022). 

As trombofilias hereditárias resultam de al-

terações genéticas que comprometem proteínas 

envolvidas na regulação da coagulação sanguí-

nea. A mutação do fator V Leiden é a trombo-

filia hereditária mais comum, caracterizando-se 

pela resistência do fator V à inativação pela pro-

teína C ativada, estando fortemente associa-da à 

trombose venosa (HARRISON, 2022). 

Outra condição relevante é a mutação da 

protrombina (G20210A), que promove aumento 

dos níveis plasmáticos de protrombina, resultan-

do em maior geração de trombina e aumento do 

risco trombótico. As deficiências de antitrombi-

na, proteína C e proteína S também se destacam, 

uma vez que comprometem os principais meca-

nismos naturais de inibição da coagulação, sen-

do a deficiência de antitrombina considerada 

uma das trombofilias hereditárias de maior gra-

vidade clínica (HARRISON, 2022; MOLL & 

ROBERTS, 2024). 

Essas condições, de forma isolada ou combi-

nada, aumentam significativamente a probabili-

dade de eventos trombóticos, especialmente em 

situações que impõem maior demanda ao siste-

ma hemostático (MOLL & ROBERTS, 2024). 

As trombofilias adquiridas decorrem de con-

dições clínicas ou fatores externos que favore-

cem um estado de hipercoagulabilidade. A prin-

cipal trombofilia adquirida é a síndrome do anti-

corpo antifosfolípide (SAF), caracterizada pela 

presença persistente de anticorpos antifosfolípi-

des associados a tromboses arteriais e venosas, 

além de complicações gestacionais (HARRI-

SON, 2022). 

As neoplasias também estão fortemente as-

sociadas a estados pró-trombóticos, devido à li-

beração de substâncias pró-coagulantes, infla-

mação sistêmica e, frequentemente, à imobiliza-

ção prolongada. A gestação e o puerpério cons-

tituem estados fisiológicos de hipercoagulabili-

dade, com aumento dos fatores de coagulação e 

redução da atividade fibrinolítica. Além disso, o 

uso de contraceptivos hormonais e de terapia de 

reposição hormonal está relacionado ao aumen-

to do risco trombótico, especialmente em mu-

lheres portadoras de trombofilias hereditárias 

(MOLL & ROBERTS, 2024). 

Doenças inflamatórias, infecciosas e autoi-

munes também podem ativar o endotélio vascu-

lar e alterar o equilíbrio hemostático, contribu-

indo para o desenvolvimento de eventos trom-

bóticos (HARRISON, 2022). 

As trombofilias hereditárias correspondem a 

alterações genéticas que afetam o sistema de co-

agulação, aumentando a propensão à formação 

de trombos. Essas condições decorrem, princi-

palmente, de mutações associadas à deficiência 

de anticoagulantes naturais (antitrombina, pro-

teína C e proteína S) ou ao ganho de função de 

fatores pró-coagulantes, com destaque para o fa-

tor V Leiden e a mutação da protrombina 

G20210A (ALNOR; GILS; VINHOLT, 2024). 

A interação entre fatores genéticos e ambi-

entais impacta de forma significativa a predis-

posição a estados de hipercoagulabilidade. Com 

base na genética, destacam-se variantes relativa-

mente frequentes nos genes do fator V e da pro-

trombina, que alteram etapas-chave da cascata 

da coagulação. A mutação do fator V de Leiden 

compromete o sítio de clivagem do fator V pela 

proteína C ativada, tornando essa proteína mais 

estável e prolongando sua atividade pró-coagu-

lante, enquanto a mutação G20210A da pro-

trombina, situada na região 3’ não traduzida do 

gene, está associada ao aumento da expressão 

dessa proteína, resultando em maior geração de 

trombina. Além disso, deficiências hereditárias 

de antitrombina, proteína C e proteína S com-

prometem os principais sistemas regulatórios da 

coagulação, reduzindo a inibição da trombina e 

dos fatores ativados Va, VIIIa e Xa. (POMERO; 

DENTALI; NICOLETTO et al., 2022) 
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A expressão clínica é variável e depende do 

tipo de mutação, do estado de heterozigose ou 

homozigose e da interação com outros fatores 

clínicos. Assim, evidências recentes demons-

tram que essas alterações aumentam o risco de 

tromboembolismo venoso, sobretudo quando há 

fatores de risco associados, como imobilização, 

procedimentos cirúrgicos ou doenças sistêmi-

cas (ROY; WANG; LUN et al., 2024). 

As implicações tornam-se particularmente 

relevantes em situações associadas a maior ati-

vação da coagulação, como a gestação. Altera-

ções trombóticas na circulação placentária po-

dem comprometer a placentação e a perfusão 

uteroplacentária, contribuindo para desfechos 

adversos, como restrição de crescimento fetal, 

pré-eclâmpsia, parto prematuro e perdas gesta-

cionais recorrentes, embora a gravidade desse 

risco varie conforme o tipo de trombofilia (MA-

GLIC; MANDIC-MARKOVIC; MIKOVIC et 

al., 2025) 

Trombofilias adquiridas: fisiopatologia e 

condições associadas 

Trombofilias adquiridas são distúrbios que 

aumentam o risco de eventos trombóticos devi-

do a alterações adquiridas na hemostasia da coa-

gulação, diferentemente das formas hereditá-

rias. Ocorrem vários desequilíbrios entre fatores 

pró-coagulantes e anticoagulantes, frequente-

mente desencadeado por inflamação, lesão em-

dotelial, ativação imune ou alterações metabó-

licas (SCHULMAN et al., 2024). O conceito de 

“imunotrombose” destaca o papel da resposta 

inflamatória e da ativação de neutrófilos, citoci-

nas e armadilhas extracelulares de neutrófilos 

(NETs). Isso desencadeia e amplifica a forma-

ção de trombos, mesmo na ausência de lesão 

vascular traumática. É uma resposta defensiva 

que, quando desregulada, causa trombose pato-

lógica (KLAVINA et al., 2022). 

As principais condições associadas incluem: 

Síndrome do anticorpo antifosfolípide 

(SAF): Doença autoimune caracterizada por an-

ticorpos contra fosfolípides, levando a trombose 

arterial e venosa. O principal alvo é a β2-glico-

proteína-I formando complexos com os anticor-

pos antifosfolípides e ligando-se a superfícies 

fosfolipídicas celulares, levando à ativação de 

células inflamatórias e endoteliais e à promoção 

da coagulação (VROTNIAKAITE-BAJERCIE-

NE; ANGELILLO-SCHERRER; CASTELLU-

CCI, 2025). É a trombofilia adquirida mais re-

levante para eventos arteriais, como AVC isquê-

mico, especialmente em pacientes jovens 

(VROTNIAKAITE-BAJERCIENE; ANGELI-

LLO-SCHERRER; CASTELLUCCI, 2025). 

Neoplasias: O câncer e alguns tratamentos 

oncológicos promovem hipercoagulabilidade 

por liberação de fatores pró-coagulantes, ativa-

ção endotelial e inflamação. Pacientes com cân-

cer ativo têm um risco de 20% de serem diag-

nosticados com TEV (SCHULMAN et al., 

2024). A trombose é a segunda causa mais co-

mum de morte em pacientes com câncer. Os fa-

tores de risco incluem fatores relacionados ao 

paciente, ao tratamento e ao próprio tumor. 

Agentes quimioterápicos como, 5-Fluorouracil, 

Antraciclinas, L-asparaginase e Cisplatina, po-

dem causar cardiotoxicidade, trombose coroná-

ria, rompendo a barreira endotelial. São capazes 

de ativar a coagulação aumentando o D- dímero 

e reduzindo os níveis de receptores de proteína 

C endotelial. Até mesmo tem atividades pró-co-

agulantes, aumentando a formação de trombina 

e o risco de TEV de forma dose-dependente 

(SCHULMAN et al., 2024). 

Infecções agudas e crônicas: Sepse, CO-

VID-19 e doenças inflamatórias crônicas (ex.: 

doença inflamatória intestinal) promovem ati-

vação do sistema de coagulação via mecanismos 

de imunotrombose. Na sepse é caracterizada por 

desregulação hemostática, trombocitopenia e 

coagulação intravascular disseminada (CID). A 
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expressão aumentada de Fator Tecidual (TF) em 

células imunes e endotélio, a liberação de vesí-

culas ricas em TF e a depleção de anticoagu-

lantes naturais (proteína C, proteína S, antitrom-

bina) criam um estado pró-trombótico (Klavina 

et al., 2022). No COVID-19, Pacientes com a 

doença grave apresentam uma coagulopatia úni-

ca com altas taxas de TEV e microtrombose pul-

monar. A tempestade de citocinas, a ativação 

endotelial e a liberação de NETs são mecanis-

mos centrais. A disfunção plaquetária e a forma-

ção de agregados plaqueta-neutrófilo também 

contribuem (KLAVINA et al., 2022). Já na do-

ença Inflamatória Intestinal (DII): Pacientes 

com DII têm risco 3 a 6 vezes maior de TEV. A 

inflamação crônica leva a níveis elevados de ci-

tocinas (TNFα, IFNγ, IL-1β, IL-17), aumento 

do fator tecidual, liberação de micropartículas 

pró-coagulantes, ativação plaquetária e inibição 

da via da proteína C (KLAVINA et al., 2022). 

Estados hormonais: Uso de anticoncepcio-

nais, terapia de reposição hormonal aumentam o 

risco por alterações nos fatores de coagulação 

arterial e venosa. O mecanismo não é totalmente 

compreendido, mas parece estar relacionado ao 

efeito que o estrogênio tem na indução de alte-

rações pró-trombóticas e fibrinolíticas nos fato-

res hemostáticos, além de impactar a regulação 

da função endotelial (DICKS et al., 2024). A 

gravidez e o período pós-parto também estão 

associados a um risco aumentado de TEV por 

meio de vários mecanismos diferentes. A estase 

venosa ocorre frequentemente na gravidez de-

vido à compressão da veia pélvica pelo útero 

grávido e devido às alterações associadas à gra-

videz na capacitância venosa. Além disso, a gra-

videz pode resultar em uma alteração em vários 

fatores de coagulação, resultando em um estado 

de hipercoagulabilidade, bem como em lesão 

vascular no momento do parto (DICKS et al., 

2024). 

O manejo das trombofilias adquiridas de-

pende da condição subjacente, porém, escolher 

o tratamento anticoagulante deve ser a pedra an-

gular para fornecer o melhor tratamento possí-

vel aos pacientes, ajustando-se conforme o risco 

individual e a etiologia (OMRAN et al., 2021). 

Abordagem diagnóstica: indicações, mé-

todos laboratoriais e interpretação clínica  

A abordagem diagnóstica da trombofilia exi-

ge integração entre critérios clínicos, seleção 

adequada de métodos laboratoriais e interpreta-

ção criteriosa dos resultados, de modo a maxi-

mizar a utilidade clínica e evitar investigações 

desnecessárias. A racionalidade dessa aborda-

gem fundamenta-se no reconhecimento de que 

nem todos os pacientes se beneficiam da testa-

gem sistemática, e que o valor diagnóstico dos 

exames depende diretamente do contexto clíni-

co e da qualidade analítica empregada (MID-

DELDORP et al., 2023). 

 

Indicações para Testagem de Trombofi-

lias:  

A investigação de trombofilias deve ser con-

duzida de forma criteriosa, fundamentada na 

probabilidade de que os resultados laboratoriais 

efetivamente modifiquem a conduta clínica, a 

estratégia de anticoagulação ou a implementa-

ção de medidas de profilaxia primária e secun-

dária. Evidências contemporâneas demonstram 

que a testagem não deve ser utilizada como fer-

ramenta de rastreamento universal, uma vez 

que, na maioria dos cenários clínicos, os acha-

dos laboratoriais exercem impacto limitado so-

bre o manejo do tromboembolismo venoso 

(TEV) (MIDDELDORP et al., 2023). 

No contexto do TEV, a testagem não é reco-

mendada rotineiramente em eventos claramente 

provocados por fatores transitórios maiores, co-

mo procedimentos cirúrgicos, nem em episódios 

não provocados nos quais a decisão de anticoa-
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gulação prolongada já se encontra estabelecida, 

independentemente do resultado dos exames. 

Nesses cenários, a identificação de uma trombo-

filia hereditária ou adquirida raramente modifi-

ca a duração do tratamento ou a estratégia terá-

pêutica adotada (MIDDELDORP et al., 2023). 

Por outro lado, a investigação pode ser com-

siderada em situações selecionadas, sobretudo 

quando o resultado tem potencial para influem-

ciar decisões clínicas específicas. Entre essas si-

tuações incluem-se episódios associados a fato-

res transitórios não cirúrgicos relevantes, trom-

boses em sítios incomuns, recorrência trombóti-

ca sem fator precipitante claramente identifica-

do ou contextos nos quais a detecção de uma 

trombofilia adquirida, particularmente a síndro-

me antifosfolípide, possa modificar a escolha do 

anticoagulante ou indicar tratamento por perío-

do mais prolongado (MIDDELDORP et al., 

2023). 

Em indivíduos com história familiar signifi-

cativa de trombose, a testagem direcionada pode 

ser indicada quando há confirmação prévia de 

deficiência de anticoagulantes naturais — como 

antitrombina, proteína C ou proteína S — em fa-

miliares de primeiro grau. Nesses casos, a iden-

tificação do defeito auxilia na definição de es-

tratégias preventivas em situações de risco ele-

vado. Em contrapartida, a realização indiscrimi-

nada de painéis amplos em familiares sem de-

feito previamente identificado apresenta baixa 

utilidade clínica (MIDDELDORP et al., 2023). 

Na saúde da mulher, a testagem não deve ser 

realizada de forma rotineira antes da prescrição 

de contraceptivos hormonais ou terapia estrogê-

nica em mulheres sem história pessoal ou fami-

liar relevante de trombose, podendo ser conside-

rada apenas quando houver impacto potencial 

na escolha terapêutica. Durante a gestação e o 

puerpério, a investigação pode ser indicada em 

mulheres com história pessoal de trombose ou 

antecedente familiar consistente de trombofilia 

conhecida, especialmente quando os resultados 

influenciam decisões sobre tromboprofilaxia 

(MIDDELDORP et al., 2023). 

Em pacientes com neoplasias malignas, a 

testagem rotineira não é indicada, uma vez que 

o risco trombótico está predominantemente re-

lacionado à própria doença e aos tratamentos 

empregados. De forma geral, a testagem deve 

ser individualizada, seletiva e orientada pela uti-

lidade clínica, estabelecendo o ponto de partida 

racional para a escolha dos métodos laboratório-

ais mais adequados (MIDDELDORP et al., 

2023). 

Métodos Laboratoriais na Investigação 

da Trombofilia 

Uma vez definida a indicação clínica para a 

investigação, a seleção e execução dos métodos 

laboratoriais tornam-se determinantes para a 

qualidade diagnóstica. A avaliação da trombofi-

lia exige equipe especializada, controle rigoroso 

das etapas pré-analíticas, analíticas e pós-analí-

ticas e adequada correlação com o contexto clí-

nico, a fim de assegurar confiabilidade e repro-

dutibilidade dos resultados (ASMIS & HELLS-

TERN, 2023). 

Os exames abrangem diferentes classes de 

marcadores hemostáticos. Entre os anticoagu-

lantes naturais, avaliam-se antitrombina, proteí-

na C e proteína S. No grupo dos fatores pró-co-

agulantes, investigam-se o fibrinogênio, especi-

almente em suspeita de disfibrinogenemia, a 

mutação G20210A da protrombina, a mutação 

Leiden do fator V, além da dosagem do fator 

VIII, da avaliação do fator de von Willebrand, 

do grupo sanguíneo ABO e dos fatores IX e XI 

(ASMIS & HELLSTERN, 2023; MICELI; CI-

ACCIO; TUTTOLOMONDO, 2025). 

A investigação inclui ainda a detecção de 

anticorpos antifosfolípides, fundamental para o 

diagnóstico da síndrome antifosfolípide, bem 

como a avaliação de condições trombofílicas 

adicionais cuja relevância clínica permanece va-
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riável. A coexistência de múltiplos fatores gene-

ticos e adquiridos confere caráter cumulativo ou 

supra-aditivo ao risco trombótico, reforçando a 

necessidade de interpretação integrada (ASMIS 

& HELLSTERN, 2023) 

Abordagens contemporâneas ampliam esse 

escopo ao diferenciar biomarcadores circulantes 

— que refletem estados fisiopatológicos dinâ-

micos — de marcadores genéticos, que apresen-

tam maior estabilidade, porém valor preditivo 

isolado limitado. Biomarcadores emergentes, 

como vesículas extracelulares, NETs e a partici-

pação ampliada dos fatores XI e VIII, vêm sen-

do investigados como potenciais ferramentas 

adicionais de estratificação de risco, embora 

ainda careçam de validação clínica ampla. A in-

tegração desses marcadores a modelos clínico-

laboratoriais favorece uma transição progressi-

va para estratégias mais personalizadas de ava-

liação do risco trombótico, preparando o terreno 

para a correta interpretação clínica dos resulta-

dos obtidos (MICELI; CIACCIO; TUTTOLO-

MONDO, 2025). 

Interpretação Clínica 

A etapa interpretativa consolida o valor clí-

nico da investigação, exigindo integração entre 

o resultado analítico, o cenário clínico e as limi-

tações metodológicas dos testes. A interpretação 

deve priorizar apenas marcadores com impacto 

clínico comprovado, evitando conclusões base-

adas em achados isolados ou de relevância in-

certa (JOURDI et al., 2025). 

A dosagem de antitrombina, proteína C e 

proteína S pode sofrer interferência da anticoa-

gulação em curso, da fase aguda da trombose, 

de processos inflamatórios, da gestação e do uso 

de estrogênios. Recomenda-se que a testagem 

seja realizada após estabilização clínica e, sem-

pre que possível, com confirmação em amostras 

repetidas (JOURDI et al., 2025). 

As mutações do fator V Leiden e da pro-

trombina G20210A associam-se ao risco de pri-

meiro evento trombótico, porém apresentam va-

lor limitado para predizer recorrência, não de-

vendo orientar isoladamente decisões relativas à 

duração da anticoagulação (JOURDI et al., 

2025). 

No diagnóstico da síndrome antifosfolípide, 

a confirmação exige positividade persistente 

dos anticorpos antifosfolípides em duas amos-

tras com intervalo mínimo de 12 semanas, asso-

ciada a critérios clínicos compatíveis. Em trom-

boses em sítios incomuns ou recorrentes, reco-

menda-se investigar condições específicas, co-

mo neoplasias mieloproliferativas e hemoglobi-

núria paroxística noturna, devido ao impacto te-

rapêutico direto (ARACHCHILLAGE et al., 

2022). 

Adicionalmente, deve-se considerar a inter-

ferência dos anticoagulantes orais diretos, que 

podem gerar resultados falsamente alterados em 

ensaios funcionais. Estratégias como suspensão 

temporária do fármaco, uso de métodos menos 

sensíveis ou neutralização laboratorial são reco-

mendadas quando clinicamente viáveis. Não se 

indica a genotipagem de polimorfismos sem as-

sociação clínica comprovada. A interpretação 

final deve integrar todos esses elementos, per-

mitindo uma tomada de decisão racional, indivi-

dualizada e alinhada ao real risco trombótico do 

paciente (ARACHCHILLAGE et al., 2022; JO-

URDI, 2025). 

Estratificação do risco trombótico e he-

morrágico  

A trombose é a formação de um coágulo 

sanguíneo dentro de vasos arteriais ou venosos, 

limitando o fluxo sanguíneo natural. A capaci-

dade do sangue de fluir livremente nos vasos de-

pende da homeostase entre células sanguíneas, 

plaquetas, proteínas plasmáticas, fatores de coa-

gulação, fatores inflamatórios e o revestimento 

endotelial dentro dos lúmens arteriais e venosos. 
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Desequilíbrios nesse processo fisiológico au-

mentam o risco de desenvolvimento de trombo-

se ou coagulopatia. Em algumas clínicas, os pa-

cientes podem apresentar risco aumentado tanto 

de trombose quanto de sangramento (MOORE, 

2024). 

A estratificação do risco trombótico e he-

morrágico nas trombofilias hereditárias e adqui-

ridas consiste na classificação prognóstica do 

indivíduo quanto à probabilidade de desenvol-

ver eventos tromboembólicos e sangramentos 

clinicamente relevantes ao longo do tempo, con-

siderando a interação entre fatores genéticos, 

condições clínicas adquiridas e exposições am-

bientais. Diretrizes e revisões recentes ressaltam 

que trombofilia não deve ser compreendida co-

mo uma condição uniforme, mas como um con-

junto heterogêneo de estados pró-trombóticos 

com impacto prognóstico variável, cuja relevân-

cia clínica depende da magnitude do risco abso-

luto e do contexto em que se manifesta. Na prá-

tica clínica, os Critérios de Wells são frequen-

temente utilizados para estratificar o risco de 

TVP em um paciente. A pontuação orienta a 

próxima conduta a ser seguida, a dosagem de dí-

mero-D ou a ultrassonografia Doppler. O crité-

rio atribui 1 ponto a cada componente: câncer 

ativo ou câncer tratado nos últimos 6 meses, 

acamado por mais de 3 dias ou cirurgia de gran-

de porte nas últimas 4 semanas, edema na pan-

turrilha maior que 3 cm em relação à perna con-

tralateral, 10 cm abaixo da tuberosidade tibial, 

presença de veias colaterais superficiais, edema 

difuso na perna, sensibilidade localizada ao lon-

go do sistema venoso profundo, edema com ca-

cifo mais acentuado na perna sintomática, para-

lisia ou imobilização do membro inferior e 

trombose venosa profunda (TVP) prévia. Atri-

bui-se -2 pontos se houver suspeita de um diag-

nóstico alternativo. A soma dos escores é então 

classificada como baixo risco (0), risco modera-

do (1 a 2) e alto risco (3 ou mais) (MC-

LENDON; GOYAL; ATTIA, 2023). 

Já na estratificação do risco hemorrágico em 

pacientes com trombofilia considera-se a pre-

sença de fatores de risco adicionais para sangra-

mento, especialmente quando o paciente está 

em uso de terapia anticoagulante. É utilizado es-

cores HAS-BLED. Essa escala é composta por: 

Hipertensão (Pressão arterial sistólica >160 

mmHg), Anormal (função renal ou hepática), 

Stroke (A VC prévio), Bleeding (Histórico de 

sangramento maior prévio), Labile INRs (INR 

instável/fora do intervalo terapêutico, se usar 

varfarina), Elderly (>65 anos), Drugs/Alcohol 

(Uso concomitante de antiplaquetários, AINEs 

ou consumo excessivo de álcool) (ASHOROBI; 

AMEER; FERNANDEZ, 2024). 

Nas trombofilias hereditárias, a estratifica-

ção do risco trombótico baseia-se no tipo de de-

feito genético e na carga hereditária global. As 

deficiências de anticoagulantes naturais, especi-

almente antitrombina, proteína C e proteína S, 

associam-se a risco trombótico elevado e maior 

recorrência familiar, enquanto variantes co-

muns, como fator V Leiden e a mutação G20 

210A da protrombina em heterozigose isolada, 

conferem aumento modesto do risco, fortemente 

dependente de fatores adquiridos. A zigosidade 

e a combinação de múltiplos defeitos aumentam 

o risco trombótico cumulativo, reforçando o ca-

ráter multifatorial da trombose e permitindo 

classificação mais precisa do risco basal. Nas 

trombofilias adquiridas, a estratificação do risco 

é dinâmica e depende do impacto clínico da con-

dição subjacente. A síndrome antifosfolípide re-

presenta a trombofilia adquirida de maior rele-

vância, com risco elevado de trombose venosa, 

arterial e microvascular, cuja estratificação con-

sidera o perfil sorológico e a história clínica. 

Outras condições adquiridas, como câncer, do-

enças mieloproliferativas, síndrome nefrótica, 

inflamação crônica e imobilização prolongada, 
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também configuram estados de risco trombótico 

elevado (MIDDELDORP et al., 2023). 

Dessa forma, a estratificação do risco trom-

bótico e hemorrágico nas trombofilias hereditá-

rias e adquiridas deve ser compreendida como 

uma avaliação gradual e integrada, que leva em 

conta o tipo e a gravidade do defeito trombofí-

lico, questões genéticas ou clínica associada, o 

histórico pessoal e familiar de trombose, a pre-

sença de fatores adquiridos moduladores e a co-

existência de condições que aumentem o risco 

de sangramento. 

Manejo clínico: estratégias de anticoagu-

lação e acompanhamento  

Segundo as diretrizes de 2023 da American 

Society of Hematology, orienta quando testar 

trombofilias e como essas informações podem 

influenciar na duração da anticoagulação. Paci-

entes com TEV não provocado caso o teste dê 

positivo o tempo de uso de anticoagulante é por 

tempo indeterminado, e orienta a interrupção 

em paciente com teste negativo e sem trombo-

filia após o tratamento primário entre 3-6 meses. 

Já os paciente com TEV provocado por fatores 

não cirúrgicos recomenda-se o teste e o manejo 

é o mesmo citado anteriormente, e em casos ci-

rúrgicos segure interrupção da terapia após o 

tratamento primário independente dos resulta-

dos do teste de trombofilia (MIDDELDORP et 

al., 2023). 

Nas trombofilias adquiridas, quando fala-

mos em síndrome do anticorpo antifosfolípide 

(SAF) a base do tratamento é a anticoagulação 

por tempo indeterminado, indicada para qual-

quer paciente que tenha sofrido algum evento 

trombótico, seja trombose venosa, isquemia ar-

terial ou perda fetal, além da recomendação de 

redução dos riscos evitáveis trombogênicos, co-

mo por exemplo imobilização prolongada. A te-

rapia de escolha é a Varfarina (antagonista da 

vitamina K), levando em consideração o INR 2-

4 (TEKTONIDOU et al., 2019). Em casos de 

tromboses arteriais, como acidentes vasculares 

encefálicos, os antiplaquetários, como AAS e 

clopidogrel, podem ser associados. Porém na 

evidência de gestação em pacientes portadores 

de SAF a Varfarina deve ser retirada imediata-

mente visto que é teratogênico, é substituída pe-

la heparina de baixo peso molecular (HBPM). 

Por fim, nos casos de SAF catastrófica, faz-se 

necessário o uso de anticoagulação plena com 

heparina associada à imunossupressão com cor-

ticoides em altas doses. Além dos corticosteroi-

des, a imunoglobulina intravenosa (IgIV) ou a 

plasmaférese são usadas para imunossupressão 

e tratamento adicionais (FEBRASGO, 2021). 

Em pacientes internados de longa permanên-

cia deve haver o risco trombótico e sangramen-

to, no risco trombótico o Escore de Padua é fre-

quentemente utilizado nos protocolos brasilei-

ros alinhados às recomendações do American 

Society of Hematology, do qual indica profilaxia 

caso pontue ≥4 pontos em fatores como, câncer 

ativo, imobilizado ≥3 dias, entre outros. Quanta 

a avaliação de sangramentos recomenda-se evi-

tar medidas farmacológicas quando são contra-

indicados e preferir medidas mecânicas. Para 

profilaxia farmacológica em pacientes com ris-

co trombótico é escolha é HBPM, a heparina 

não fracionada (HNF) é indicada quando há IR 

grave, alto risco de sangramento e necessidade 

de reversão rápida (ANDERSON et al., 2021). 

A trombofilia hereditária mais comum é a 

mutação do fator V de Leiden, porém a presença 

isolada da mutação não tem indicação de anti-

coagulação para assintomáticos e sem fatores de 

risco adicionais, o tratamento está diretamente 

ligado a clínica do paciente, ou seja, quando há 

formação de tromboembolismo. O tempo do uso 

de fármacos está relacionado com a recorrência 

do episódio, caso seja recorrente a anticoagula-

ção pode ser por tempo indefinido. Para esses 

pacientes também há medidas de profilaxia, a 

exemplo, cirurgia de grande porte, internação 
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prolongada, entre outros. Quando o evento 

trombótico é agudo recomenda-se DOACs, Var-

farina é indicada, por exemplo, pacientes com 

IR avançada, interação medicamentosa, entre 

outros. Já a HBPM tem indicações em situações 

como, gestantes, contraindicação ao DOACs, e 

também em pacientes hospitalizados (SOBREI-

RA et al., 2024). 

Cenários clínicos especiais: gestação, pe-

rioperatório e recorrência tromboembólica  

A presença de trombofilias constitui fator de 

risco relevante para o tromboembolismo venoso 

(TEV) durante o ciclo gravídico-puerperal, perí-

odo caracterizado por um estado fisiológico de 

hipercoagulabilidade (FEBRASGO, 2021). As 

adaptações hemostáticas da gestação, incluindo 

a elevação de fatores pró-coagulantes e a redu-

ção da proteína S funcional, amplificam o risco 

em mulheres com trombofilias hereditárias ou 

adquiridas, exigindo estratificação criteriosa e 

manejo individualizado (STEVENS et al., 

2021; FEBRASGO, 2021). 

Estratificação de Risco e Trombofilias 

A classificação das trombofilias orienta a 

propedêutica e a terapêutica. As condições cate-

gorizadas como de alto risco compreendem a 

deficiência de antitrombina, a homozigose para 

o fator V Leiden, a homozigose para a mutação 

da protrombina G20210A e a síndrome antifos-

folípide (SAF) (FEBRASGO, 2021). Tais con-

dições elevam significativamente o risco de 

TEV, determinando, na maioria dos casos, forte 

indicação de tromboprofilaxia farmacológica 

durante a gestação e o puerpério, conforme ava-

liação clínica individual (FEBRASGO, 2021). 

As trombofilias de risco intermediário ou 

variável incluem a deficiência de proteína C, a 

deficiência de proteína S e a heterozigose para o 

fator V Leiden ou para a mutação da protrom-

bina (FEBRASGO, 2021). A dupla heterozigose 

(Fator V Leiden associado à mutação da pro-

trombina) insere-se neste grupo de risco variá-

vel, dependendo substancialmente da interação 

com outros fatores clínicos, como história pes-

soal ou familiar de TEV, para a definição da 

conduta profilática (FEBRASGO, 2021; Minis-

tério da Saúde, 2021). 

No contexto da Síndrome Antifosfolípide 

(SAF), os novos critérios da ACR/EULAR 

(2023) refinam a definição da doença para fins 

de classificação em estudos clínicos, baseando-

se em domínios clínicos e laboratoriais pondera-

dos (BARBHAIYA et al., 2023). Entretanto, pa-

ra o manejo clínico, o diagnóstico e a decisão te-

rapêutica não devem se basear exclusivamente 

em critérios classificatórios, sendo guiados pri-

mordialmente pela história obstétrica e trombo-

tica da paciente aliada à persistência laboratorial 

dos anticorpos (FEBRASGO, 2021; Ministério 

da Saúde, 2021). 

Diagnóstico e Terapêutica na Gestação 

O diagnóstico de TEV na gestação é desafi-

ador devido à sobreposição de sintomas fisioló-

gicos e à alteração de marcadores como o díme-

ro-D, que se eleva progressivamente na gravi-

dez, limitando significativamente seu valor pre-

ditivo para exclusão diagnóstica (STEVENS et 

al., 2021; FEBRASGO; 2021). A ultrassonogra-

fia Doppler venosa permanece como exame de 

escolha inicial para suspeita de trombose venosa 

profunda (FEBRASGO, 2021). 

Quanto à terapêutica, a heparina de baixo 

peso molecular (HBPM) é o fármaco de eleição 

tanto para profilaxia quanto para tratamento, da-

do seu perfil de segurança e não passagem trans-

placentária (FEBRASGO, 2021; MINISTÉRIO 

DA SAÚDE, 2021). Os antagonistas da vitami-

na K (varfarina) são contraindicados, sobretudo 

no primeiro trimestre, devido à teratogenicidade 

(STEVENS et al., 2021). Em relação aos antico-

agulantes orais diretos (DOACs), estes são con-

traindicados durante a gestação e não recomen-

dados durante a lactação, em virtude da insufici-

ência de dados robustos de segurança para o feto 
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e o recém-nascido (FEBRASGO, 2021; MINIS-

TÉRIO DA SAÚDE, 2021). 

Manejo Perioperatório e Populações Es-

peciais 

No período perioperatório, o manejo deve 

ponderar os riscos trombótico e hemorrágico. 

Diretrizes europeias recentes (ESAIC) sugerem 

que, em pacientes com obesidade mórbida (IMC 

>40 kg/m²), a profilaxia farmacológica seja in-

dividualizada, podendo envolver ajustes posoló-

gicos ou estratégias alternativas, conforme o ris-

co trombótico global e o tipo de procedimento. 

Ressaltando-se, contudo, que essa conduta deve 

ser individualizada e ponderada caso a caso, da-

da a variabilidade de risco (SAMAMA et al., 

2024). 

Em procedimentos ortopédicos maiores na 

população geral, recomenda-se profilaxia com 

HBPM, fondaparinux ou DOACs (SAMAMA 

et al., 2024). Entretanto, é fundamental reiterar 

que, para pacientes obstétricas submetidas a 

procedimentos cirúrgicos, o uso de DOACs não 

se aplica, mantendo-se a HBPM como padrão 

ouro (FEBRASGO, 2021). A estratégia de "te-

rapia de ponte" (bridging), frequentemente dis-

cutida em diretrizes de anticoagulação geral 

(STEVENS et al., 2021), não é abordada siste-

maticamente nos protocolos obstétricos nacio-

nais citados, devendo o manejo perioperatório 

da gestante seguir as recomendações específicas 

de interrupção e reinício de heparina preconi-

zadas por essas diretrizes especializadas (FE-

BRASGO, 2021). 

Recorrência e Anticoagulação Estendida 

A prevenção da recorrência tromboembólica 

baseia-se na distinção entre eventos provocados 

e não provocados. Na população geral, diretri-

zes como o CHEST admitem o uso de DOACs 

para profilaxia secundária em cenários específi-

cos (STEVENS et al., 2021), porém tal reco-

mendação não se estende a mulheres com poten-

cial reprodutivo que planejem gestação, estejam 

grávidas ou em lactação, grupos nos quais a se-

gurança desses fármacos não está estabelecida 

(FEBRASGO, 2021). 

Na SAF com recorrência trombótica, especi-

almente em pacientes de alto risco (tripla positi-

vidade), a varfarina permanece como terapia 

preferencial em detrimento dos DOACs, visto 

que estudos comparativos demonstraram maior 

incidência de novos eventos trombóticos com o 

uso de inibidores diretos do fator Xa neste sub-

grupo específico (BARBHAIYA et al., 2023; 

STEVENS et al., 2021). 

CONCLUSÃO 

A trombofilia representa uma condição clí-

nica complexa, caracterizada por um estado de 

hipercoagulabilidade que resulta da interação 

entre fatores genéticos, adquiridos e ambientais. 

A compreensão desse processo é fundamental 

para reconhecer que o risco trombótico não é 

uniforme, mas dependente de múltiplos elemen-

tos que modulam sua expressão clínica. 

A diferenciação entre trombofilias hereditá-

rias e adquiridas mostrou-se essencial para a 

adequada interpretação dos mecanismos fisio-

patológicos envolvidos. Enquanto as formas he-

reditárias decorrem de alterações estruturais da 

cascata da coagulação ou de seus inibidores na-

turais, as adquiridas refletem estados dinâmicos 

associados à inflamação, à ativação endotelial e 

a respostas imunológicas. 

Os mecanismos genéticos discutidos ao lon-

go do capítulo evidenciam que mutações como 

o fator V Leiden e a mutação da protrombina 

G20210A conferem aumento do risco trombóti-

co, porém com impacto clínico variável. Esse 

risco torna-se mais expressivo quando associa-

do a fatores adquiridos, reforçando o caráter 

multifatorial da trombose. 

Nas trombofilias adquiridas, destacou-se o 

papel central da imunotrombose, especialmente 

na síndrome do anticorpo antifosfolípide, nas 
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neoplasias e nos estados inflamatórios e infec-

ciosos. Essas condições ilustram como alteraçõ-

es sistêmicas podem modificar profundamente o 

equilíbrio hemostático e ampliar o risco de 

eventos tromboembólicos. 

A abordagem diagnóstica deve ser orientada 

pela utilidade clínica, evitando a testagem indis-

criminada. A seleção criteriosa dos pacientes 

para investigação laboratorial reduz o risco de 

diagnósticos equivocados, intervenções desne-

cessárias e decisões terapêuticas sem respaldo 

científico consistente. 

A interpretação dos exames laboratoriais 

exige análise integrada ao contexto clínico, con-

siderando interferências analíticas, uso de anti-

coagulantes e o momento da coleta. Resultados 

isolados, sem correlação clínica, apresentam va-

lor limitado e não devem, por si só, determinar 

condutas terapêuticas. 

A estratificação do risco trombótico e he-

morrágico constitui etapa fundamental no ma-

nejo das trombofilias. A avaliação conjunta do 

tipo de trombofilia, da história pessoal e famili-

ar, das comorbidades e dos fatores de risco ad-

quiridos permite uma estimativa mais precisa do 

risco global do paciente. 

O manejo clínico, especialmente no que se 

refere à anticoagulação, deve ser individualiza-

do e baseado em evidências. As diretrizes atuais 

enfatizam que a duração e a escolha do antico-

agulante dependem predominantemente do per-

fil do evento trombótico e do contexto clínico, e 

não apenas da presença de uma trombofilia. 

Em cenários clínicos especiais, como gesta-

ção, perioperatório e recorrência tromboembóli-

ca, a conduta exige atenção redobrada. Nessas 

situações, a individualização do tratamento e o 

respeito às particularidades farmacológicas são 

determinantes para reduzir complicações trom-

bóticas e hemorrágicas. 

Conclui-se que o manejo contemporâneo das 

trombofilias deve priorizar uma abordagem ra-

cional, crítica e centrada no paciente. O desafio 

atual reside em integrar o conhecimento fisiopa-

tológico às evidências clínicas disponíveis, pro-

movendo decisões seguras, evitando excessos 

diagnósticos e assegurando melhor prognóstico 

aos indivíduos afetados.
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