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ABSTRACT

As transcatheter aorric valve implantarion ( TAVI) is increasingly wsed in vounger and lower-risk patienrs, ir is important
to underscand the risk of valve thrombosis in TAVI prostheses and how this may contribure to bioprosthetic valve
dvsfunction and thromboembolic events. Subclassificatnion of valve thrombosis by incidence or oming 1= challenged
by differences in sensitivity and heterogeneity among the imaging modalities used for its detection. The long-term
implicarions of valve thrombosis - particularly regarding stroke risk and prosthesis longeviry — remain uncertain and
debared. Current trearment option valve thrombosis include remporary anricoagulation therapy, thrombolysi
and, in some cases, reintervention. dress these concerns, ongoing research is focused on improving the derecrion
and treatment of valve thrombosis through srandardised imaging pr nd the use of intensified antithrombotc
regimens that balance the thrombotic and bleeding nsks. Prevention valve thrombosis remains a challenge
requiring a better understanding of patient- and procedure-related risk factors. These insights will be essential 1o
individualise anrithromboric therapy and improve prosthesis design. This review outlines current evidence on the
mechanisms, prevalence, clinical relevance, and management of TAVI thrombosis and highlights ongoing clinical
trials investigating this condicion.



INTRODUCAO

Contexto e relevancia clinica

* TAVI cada vez mais usado em pacientes jovens e de baixo risco
* Durabilidade da bioprotese passa a ser prioridade clinica

* Complicagoes periprocedurais aumentam morbimortalidade
e AVCisquémico, ataque isquémico transitorio (AIT), IAM, tromboembolismo sistémico

» Embolos periprocedurais

* Tecido da valva aortica, tecido de parede adrtica, trombo e até particulas de cateter

* Em fases tardias, fibrilacao atrial (FA) de novo é a causa mais prevalente de eventos
tromboembolicos

* Trombose de folheto valvar

* Risco de eventos tromboembdlicos e possivel deterioracao estrutural valvar a longo prazo

* Mecanismos de formacao ainda nao totalmente elucidados



DEFINICOES

Disfuncao vs. faléncia da bioprdtese (VARC-3)

* 4 grupos etioldgicos de disfuncao protética

Degeneracao Degeneracao

- Trombose Endocardite
estrutural nao estrutural

 Trombose é potencialmente reversivel

e Se persistir, pode causar disfuncao duradoura ou permanente

Faléncia valvar = desfecho “orientado ao paciente”

Diferente de disfuncao, que por si s6 nao tem impacto clinico obrigatorio
* Definicao VARC-3 de faléncia valvar (qualquer um dos 3 critérios):

1. Disfuncao com critério clinico expressivo ou deterioracao hemodinamica irreversivel
2. Reoperacao ou reintervencao da valva aortica
3. Morte relacionada a valvula



DEFINIGCOES ‘
Terminologia da trombose valvar C"

 HALT — Hypoattenuated Leaflet Thickening

* Espessamento hipoatenuado, nao contrastado, na face aértica do folheto — visto em TC
* RLM — Reduced Leaflet Motion

* Motilidade reduzida do folheto

* HAM — Hypoattenuation Affecting Motion

* Quando HALT e RLM coexistem

» Subclassificacdo anatomica da trombose relacionada a TAVI:

1. Trombose de folheto (sub)clinica 2. Trombose de neosseio

3. Trombose subvalvar 4. Trombose do stent frame

* Trombose subclinica: diagndstico somente por TC cardiaca

* Trombose clinicamente significativa: diagnostico clinico, associado a piora
hemodinamica na ETT, confirmado por TC ou ETE



DEFINICOES — FIGURA 1 ‘

Graduacao de HALT e RLM na TC 4D C"

Cardiac four-dimensional CT assessment
Hypoattenuated leaflet thickening

* Graduacao do HALT (base - borda do
folheto)

e <25% | 25-50% | 50-75% | >75% de
espessamento

No thickening <25% of leaflet ! 25-50% of leaflet 50-75% of leaflet >75% of leaflet

Reduced leaflet motion

* Gradua¢ao do RLM (dimensao curvilinea
do folheto)
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Grade 3 Grade 4

e Grau 0: normal/irrestrito
e Grau 1: minimamente restrito — limitado a base

* Grau 2: leve — >base, mas <50% do folheto
* Grau 3: moderado — >50% mas <75% do folheto

* Grau 4: largamente imovel

Reduced leaflet motion was defined as

© Grade 0: normal or unrestricted

® Grade 1: minimally restricted — limited to the base

© Grade 2- mildly restricted — involving more than the base
but <50% of the leaflet along the curvilinear dimension

o Grade 3: moderately restricted — involving >50% but <75% of the leaflet along the
curvilinear dimension

® Grade 4: largely immobile

* HALT refere-se especificamente a trombo
— nao inclui fibrose ou endocardite

Fonte: Jacobsen MR, Overduin DC, et al. Transcatheter aortic valve thrombosis. Eurolntervention. 2026;22:e331-e346. Adaptado de Figura 1.



DEFINICOES — TABELA 1

Caracteristicas da trombose em TAVI (VARC-3)

Table 1. Characteristics of TAVI thrombosis including HALT/HAM and clinically significant valve thrombosis®.

_ TAVI thrombosis

Presentation Mat clinically significant:

Mo or mild haemodynamic changes and no symploms or sequelae compatible with valve thrombosis or
thromboembalism

Clinically significant:

Symptoms indicating worsening of valve stencsis or regurgitation, such as warsening dyspnoea, syncope, ete. andior
sefuelae of a thramboembolic event such as ischaemic stroke, systemic thromboembolism, ete.

Timing Time fram TAVI
Acute: O to =24 hours
Subacute: =24 hours to <30 days
Late: =30 days to =1 year
Very late: =1 year
Diagnosis HALT/HAM-

Hypoattenuated leaflet thickening and typical meniscal configuration of one or more leaflets visually identified by
computed tomography (2D multiplanar reconstructions or 3D volume-rendering), with or without RLM

Clinically significant valve thrombssis:
Definite: histopathological confirmation

Probable: haemodynamic changes and imaging findings compatible with valve thrombosis, with resalution of
haesmodynamic changes and of imaging findings following anticoagulation therapy

Possible: imaging compatible with leaflet thrombosis formation but either haemodynamic changes or imaging findings
persist following anticoagulation therapy or anticoagulation therapy is not (yet) administered

Characterisabion HALT/HAM:

The extent of HALT can be described as follows:
<25% (limited to the base)
»>25% and =50%
=50% and =¥5%
=>75%

The extent of RLM is described as follows:
Mo RLM
<h0% RLM
=h0% RLM
Immabile leaflet

Clinically significant valve thrombssis:

In case of symptoms indicating worsening valve stenosis or regungitation, severe haemodynamic valve deterioration® and
confirmatory imaging must be pressnt

In case of sequelas of a thromboembolic event, moderate** or severe haemodynamic valve deterioration or confirmatory
imaging must be prasent

Response to Resalved: partial or complete resslution of symploms, imaging findings, and haemodynamic valve deteriaration

i Persistent: no improvement in symploms, imaging findings, or haemodynamic valve deterioration

therapy

(=3 months) Recurrent: recurrence of symptoms, imaging findings, or haemodynamic valve deterioration

Fonte: Jacobsen MR, Overduin DC, et al. Transcatheter aortic valve thrombosis. Eurolntervention. 2026;22:e331-e346. Tabela 1 (adaptada de VARC-3).




DEFINICOES — TABELA 1

Caracteristicas da trombose em TAVI (VARC-3)

Apresentacao clinica

Nao significativa: sem ou minima alteracao hemodinamica, sem sintomas

Significativa: dispneia, sincope e/ou sequela tromboembdlica (AVC, tromboembolismo sistémico)

Timing (tempo desde o TAVI)
Agudo 0—-24h | Subagudo 24h—-30d | Tardio 30d—1a | Muito tardio >1a

Classificagao da trombose clinicamente significativa

Definitiva: confirmacao histopatologica
Provavel: alteracao hemodinamica + imagem compativel, com resolucao apds anticoagulacao

Possivel: imagem compativel, mas achados persistem ou anticoagulacao ainda nao administrada

Resposta ao tratamento anticoagulante (23 meses)

Resolvida | Persistente | Recorrente

Fonte: Jacobsen MR, Overduin DC, et al. Transcatheter aortic valve thrombosis. Eurolntervention. 2026;22:e331-e346. Tabela 1 (adaptada de VARC-3).




INCIDENCIA .

Trombose subclinica de folheto Co’
HCI
12-18% 25-30%

 Achado comum, mais prevalente em TAVI do que em SAVR cirurgica

e Grande varia¢ao conforme desenho do estudo, populacao, tipo de valvula,
modalidade de imagem, regime antitrombodtico e tempo de seguimento

Natureza dinamica: pode progredir, persistir ou regredir espontaneamente

50% de resolucao espontanea em 1 ano sem anticoagulante (coorte de baixo risco, n=20)

Anticoagula¢ao previne E resolve a trombose subclinica

12,4% (anticoagulante) vs. 32,4% (antiplaguetario) desenvolveram trombose subclinica

Registro (~900 pacientes TAVI/SAVR): resolucdo em 100% com anticoagulante vs. persisténcia em
91% sem anticoagulante



INCIDENCIA ‘

Trombose clinicamente significativa C"
HCI
<1-2,8% 65% 6 meses
incidéncia dispneia como sintoma tempo mediano ao diagndstico

* Rara: incidéncia de <1% a 2,8%

* Apresentacao clinica variavel

* Minoria com IC aguda ou tromboembolismo

e Maioria com dispneia (65%) ou sem piora de sintomas (31%)

* Tempo mediano até o diagnostico: 6 meses pos-TAVI



DESFECHOS

Relevancia clinica da trombose subclinica

Significado clinico ainda largamente desconhecido

Evidéncia discordante quanto a associacao com mortalidade
Apenas um estudo encontrou associacao com AIT
Estudo alemao (n=804, TC em mediana de 5 dias pds-implante)

Sem associacao com mortalidade ou eventos cerebrovasculares em 3 anos
Faléncia bioprotética em 3 anos maior com trombose subclinica precoce: 8,7% vs. 2,0%

Analise multivariada: HR 6,10 (IC95% 2,59-14,29) para faléncia bioprotética

Em pacientes de baixo risco, trombose aos 30 dias NAO associada a
deterioracao estrutural em 4 anos



INCIDENCIA

Trombose subclinica de folheto

Table 2. Subclinical leaflet thrombosis diagnosed by CT and clinical events in recent TAVI studies and trials.
Subclinical leaflet thrombosis

Danish registry'?

RESOLVE and
SAVORY registries®

SAVORY and
Japanese
registries!”

OCEAN-TAVI
ragistry™

GALILED CT
substudy

PARTMER 3 cardiac
CT subshudy™®

Evolut Low
Rizk CT substudy'®

German registry*

Minneapalis
registry™
Minneapolis
registry™

LRT trial 4-year
outcomes™

EFFORT study™

*1-Kaplan-Meier estimate for survival. Cl: canfidence intesval; CT: computed tomography; HR: hazard ratio; IQR: interquartile range; MA: not evailabls;

2016

2017

2017

2019

2019

2020

2020

2022

2022

2022

2023

2024

Design and population

Registry

Registry

Registry

Registry

RCT

RCT

RCT

Registry

Registry

Regstry
RCT

Registry

Number of
patients

460 consecutive
TAVI patients

890 patients with
TAVI or SAVR

75 TANI patients

485 TAVI
patients

231 TAVI
patients

435 |ow surgical
risk patients with
TAVI or SAVR
179 TAVI

patients at low
surgical risk

804 TAVI
patients

5&5 TAVI
patients

856 TAVI
patients

200 TAVI
patients

101 TAVI
patients

Time to
diagnosis

lto 3
months

83 days
(IGR 33-281)

97 days
(IOR 24-331)

Median
3 days
& months
1 year
2 years
3 years

9015 days
30 days
365 days
30 days
365 days

5 days
{IQR 4-5)

31 days
{IGQR 29-36)

30 days

30 days

105 days
(IOR 98-129)

Incidence

13% in TAVI
4% in SAVR

17%

9.3%

T.1%
11.3%
12.7%
16.9%

22.6%

10%

17.3%
30.9%

16%

19%

12.3%

14%

13%

Asszociation with
clinical events

Mone

HR for stroka/TIA 3.27

(95% CI: 1.62-6.59)
and for TIA 7.02

(95% CI: 2.35-20.91)

Mone

MNone

Mone

Mone

HR for symptomatic
haemodynamic vale
deterioration &.10

(95% CI: 2.59-14.29)

HR for death 2.98
(95% CI: 1.57-5.63)

and cardiac death 4.58

(95% CI: 1.B1-11.6)

HR for death 1.83
(95% CI: 1.13-2.97)

Mone

MNA

replacement; SLT: subclinical leaflet thromibasis; TAVI: transcatheter aortic valve implantation: TIA: transient ischaemic attack

Time to
follow-up

1 month
1 year

540=413
days

NA

In-hospital

2 years

Diay 90

Day 7 to 365

Day 7 to 365

3.3 years
(IQR 2.2-5.0)

1 year

2.2 years
(IQR 1.5-3.2)

4 years

NA

Clinical events

MNA
7%

4%

NA

NA

6.7% and 0%
in patients
with and
without early
LT

2%

1%

0%

26.5%"*

T%

21%

11.9%

NA

Stroke/TIA

15%/MA
4%MA

3N1%

NAMNA

1%/MA

2.3% and 0%
in patients
with and
without early
SLT/NA

3%MA

=1%1%

1%1%

A%<1%

5%1%

7.5%

NAMNA

Bleeding

oy
-]

MA

NA

NA

4%

NA

NA

MA

NA

10%

15.5%

5.6%

NA

Structural
valve
deterioration

MA
MA

2%

NA

NA

MA

NA

NA

NA

3%

MA

NA

5.8%

NA

RCT: randomised controdled trial; SAVR: surgicel sortic valve

SISO QL) AYL



INCIDENCIA '
Trombose subclinica de folheto °
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DIAGNOSTICO .
Modalidades de imagem Co’

e TC 4D — padrao-ouro
* Contrastada, gated por ECG, cortes ultrafinos <1mm, gating retrospectivo, cobre todo o ciclo cardiaco
e ETE (transesofagico)

* Maior sensibilidade; complementa a TC avaliando o efeito hemodinamico; util quando TC 4D
indisponivel

* RM cardiaca — papel subordinado

* Suscetivel a artefato metalico da protese

* PET com '®F-NaF — em investigacdo

» Avalia atividade de microcalcificacdao bioprotética (trial POPular PET TAVI)
 Medidas ecocardiograficas-chave

» Velocidade de pico Doppler, gradiente médio, indice de velocidade Doppler (DVI), area de orificio
efetivo (EOA), Doppler colorido



MECANISMOS — FIGURA 2

i
Triade de Virchow modificada c-,

HCI
3 fatores centrais na formag¢ao da trombose

Stasis of

biood flow  Estase de fluxo sanguineo
- Deployment height . W "
e Hipercoagulabilidade

- Reduced cardiac output o Lesio endotelial

%’o * Incerto se sao processos patoldgicos ou
8 ~ \ [ ~
Endothelil ~ “24  Hynercoagulability ac’iaptagao natural a endotelizacao da
injury valvula
- Stent frame-related - Upregulation of von . . .
factors (overexpansion) Willebrand Factor * Outros predltores (EStUdOS observaaonals)
- Impaired nitric - Comorbidities ) .
oxide generation e Sexo masculino, IMC alto, auséncia de
anticoagulante, doenca renal cronica,
subexpansao/deformacao da protese, mismatch
paciente-protese grave
Figure 2. Virchow's triad in TAVI patients. A modified Virchow's triad explaining the mechamisms of valve thrombosis formation

in patients after TAVI. Three factors are bighlighted: stasts of blood flow, bypercoagulability, and endothelal mpery.
TAVI: transcatheter aortic valve implantation

Fonte: Jacobsen MR, Overduin DC, et al. Transcatheter aortic valve thrombosis.
Eurolntervention. 2026;22:e331-e346. Adaptado de Figura 2.



MECANISMOS

Estado de hipercoagulabilidade Co’

» Estudo prospectivo (565 pacientes TAVI)

* Preditores independentes de AVC/AIT em 30 dias: sangramento maior/risco de vida + reducdo de
multimeros de alto peso molecular do Fator de von Willebrand (FYW)

 FvW: adesao/agregacao plaquetaria e ligacao ao colageno — critico sob estresse de
cisalhamento

* Anormalidades adquiridas de FvW em 42-92% dos pacientes com estenose aodrtica grave
* TAVI/SAVR corrigem essas anormalidades
* Inclui a Sindrome de Heyde (angiodisplasia + deficiéncia de FvW - sangramento Gl grave)

e “Estado FvW-predominante” no pds-operatdrio imediato - maior risco tromboembdlico
precoce (desbalanco FWW/ADAMTS13)

* Trombofilias (ex.: Fator V Leiden)

e Estudo com 52 pacientes: 8 tinham trombofilia, com maior volume de trombo



MECANISMOS

Estase de fluxo sanguineo e lesao endotelial c.’

* Estase: trombose forma-se nos neosseios por turbuléncia e estagna¢ao

* Estudo in vitro (simulador de coracao esquerdo): liberacao baixa = 7x mais area de fluxo estagnado; baixo
débito cardiaco - 4x mais

* Liberacdo mais profunda - maior volume de neosseio - maior volume de trombo (CoreValve/Evolut R)

* Lesao endotelial: superexpansao e mau alinhamento comissural severo -
trauma endotelial

* Endotelizacdo tardia/incompleta dos folhetos = risco prolongado de trombose
* SAPIEN 3: expansdao 10% maior em pacientes com trombose subclinica (sugere lesao por superexpansao)

e Estudo de pods-dilatacdo (n=417 vs. 1.418): sem diferenca em mortalidade/deterioracdo estrutural

* Trial Co-STAR (colchicina): interrompido precocemente (mais AVC no placebo)

e Espessamento de folheto significativamente menor com colchicina (27,1% vs. 54,2%) — sugere papel da
inflamacao



COORTES ESPECIFICAS — FIGURA 3

Neosseios e trombose em valve-in-valve

Intra-annular valve Supra-annular valve

Figure 3. Comparison of neosinus volumes after TAVI. The
neosinus is larger with an intra-annular than with a supra-
annular prosthesis. The transcatheter aortic valve divides the
aortic sinus into the neosinus (red area; from the valve
prosthesis to the valve leaflet) and the anatomical sinus
(sinus of Valsalva wall to the native aortic leaflet/valve
prosthesis). The intra-annular valve creates a larger neosinus
than the supra-annular valve. TAVI: transcatheter aortic
valve implantation

Valva intra-anular cria neosseio maior que a
supra-anular

Valve-in-valve: sangue em contato mais
prolongado com a valvula - maior risco de
trombose

Preditor de trombose subclinica E clinicamente significativa

Meta-andlise (6 estudos): valve-in-valve =
pacientes mais idosos, maior comorbidade; mais
mismatch paciente-protese vs. SAVR de repeticao
(13,5% vs. 3,3%)

Mismatch = 7,6% de trombose clinicamente significativa
(mediana 3 meses)

Estudo pareado (129 pacientes): sem diferenca
em trombose subclinica aos 30 dias

Fonte: Jacobsen MR, Overduin DC, et al. Transcatheter aortic valve thrombosis. Eurolntervention. 2026;22:e331-e346. Adaptado de Figura 3.



COORTES ESPECIFICAS .

Valvulas adrticas bicuspides Co’

* Geometria eliptica desafia a expansao da prdtese - risco tedrico maior de trombose

 NOTION-2: morte/AVC incapacitante numericamente maior em bicuspide vs. tricuspide
(6,1% vs. 2,2%)

* Porém, SEM trombose clinicamente significativa detectada em bicuspide em 1 ano

e 150 pacientes bicuspides com valvulas autoexpansiveis: incidéncia de trombose aos 30
dias = 0,7%

» Subexpansao da valvula balao expansivel - maior HALT aos 30 dias em bicuspides

» Autoexpansivel pode ter melhor desempenho — expansao e circularidade melhores em bicuspides

* Faltam dados de longo prazo sobre prevaléncia de trombose subclinica



COORTES ESPECIFICAS .

Self-expanding vs. balloon-expandable Co)

» Self-expanding: posicao supra-anular, expansao gradual | Balloon-expandable: posi¢ao intra-
anular, alta for¢a radial

e REPRISE Ill: LOTUS (mecanicamente expansivel) com mais trombose que CoreValve (1,5% vs.
0%)

* Revisao sistematica: trombose subclinica menor em préteses supra-anulares (7,0%) vs. intra-
anulares (12,1%)

* Portico (intra-anular self-expanding): maior prevaléncia de todas — 35,2%

e Meta-analise recente: 3,2% (self-expanding) vs. 5,7% (balloon-expandable) de
trombose subclinica relatada




MANEJO .
Rastreio (screening) Co’

* Ecocardiografia com gradiente transprotético

« Recomendada em 30 dias (baseline), 1 ano, e depois anualmente

* ETE diante de limitacoes do ETT ou suspeita de disfungcao/endocardite
* TC 4D NAO é rotina, mas util quando ha suspeita de trombose valvar

e Sinal-chave de alarme: aumento do gradiente médio de pressao 210
mmHg

e Rastreio intensivo em grupos de alto risco ainda é tema de debate

e Sistemas de escore (biomarcadores, risco clinico, anatomia na TC,
achados procedurais) propostos, mas carecem de validagao prospectiva
externa



MANEJO — CENTRAL ILLUSTRATION

Diagndstico e manejo da trombose em TAVI

Eurcintervention

Diagnosis and management of TAVI thrombosis.

Central Illustration

Determination of clinical urgency

—— Clinically significant valve thrombosis
Symptomatic patients with embolic events or valve
dysfunction with haemodynamic instability

TTE/TOE

* Thrombus

» Reduced leaflet mability

» | eaflet thickeni

» Colour flow systolic restriction

* Mean gradient =20 mmHg (=30 mmHg}*

* Increase in mean gradient =10 mmHg (=20 mmHg)* during follow-up
» E0A <11 cm? (0.8 cm?)®

o DV <035 (<0.25)*

o ATAVET =0.32 (=0.37)*

» New onset or worsening of intraprosthetic AR =mild

Clinical consequence

Acute treatment

Imaging characteristics/red flags of valve thrombosis

Subclinical leafiet thrombosis
Asymptomatic patients with incidental findings

CT

* Hypoattenuated leaflet thickening:
- I&uaﬁmumd lesion (<200 Hounsfiald units)
- Meniscal shape on the aortic surface of the leaflet

- Best visualised during diastule

« Thrombi:
- Usually apparent at leaflet insertion paint, may extend to the leaflet
tip depending on thrombus burden

» Restricted leaflet opening {reduced leaflet motion, hypoattenuation
affecting motion) assessed lilingsrsmle

. H:Jt[-dinerlSMalmlum rendering facilitates evaluation of leaflet
maotian

» Discuss thrombalytic therapy depending on individual bleeding risk
# Discuss SAVR, bailout nplasty under cerabral
protection/mechanical support with the Heart Team

Fonte: Jacobsen . , etal.

OAC+APT, depending on the risks of a recurrent event and bleeding

» Long-term treatment

[n unstahle patients: OAC 3-6 months (if on previous DOAC —= higher dose or VKA with strict

INR monitoring [INR 2-3], repeat ilr:ﬁ':ng EACT]): if not resolved, switch
DOAC to VK A/combination therapy QAC-+APT; after resolution, lifelong




TRATAMENTO ANTITROMBOTICO ‘

Padrdo: pré e periprocedimento Co’

Abordagem geral: “less-is-more”

* Pré-procedimento

* AAS frequentemente usado se sem indicacao de ACO (beneficio incerto vs. risco de
sangramento)

e POPular PAUSE TAVI (n=869, com indicacdo de ACO): continuar ACO NAO foi n3o-inferior
a interromper -> recomendado descontinuar antes do procedimento

* Periprocedimento

* Heparina ndo fracionada, 50-70 Ul/kg; TCA-alvo 250-300s, reavaliado a cada 20—-30min
* Protamina de rotina > seletiva (ACE-PROTAVI): hemostasia em 20min = 97,9% vs. 91,6%

 BRAVO 3: bivalirudina nao-inferior a HNF, mas sem antidoto e maior custo — reservada
para intolerancia a heparina



TRATAMENTO ANTITROMBOTICO

Padrao: pds-procedimento

Sem indica¢ao de anticoagulacao: antiplaguetaria Unica vitalicia
DAPT apenas se ICP recente (1-3 meses), pelo risco de trombose de stent
Com indica¢ao de anticoagulacao: monoterapia com ACO

Dupla terapia (ACO + antiplaquetario Unico) apenas se ICP recente
Anticoagulante NAO deve ser iniciado sem indicagdo prévia

2 RCTs mostraram dano vs. terapia antiplaquetaria usual

Trombose subclinica menos frequente com ACO, mas com trade-off de
sangramento e mortalidade (all-cause/cardiovascular)

Escolha do ACO

ENVISAGE-TAVI AF: edoxabana ndo-inferior a VKA, porém mais sangramento maior/Gl

ATLANTIS: apixabana sem diferenca vs. VKA | Coorte 5 anos: DOAC menor mortalidade, porém
mais AVC; sangramento semelhante



MANEJO — FIGURA 4

Algoritmo de tratamento da trombose

Opcoes: vigilancia ativa, ACO (DOAC/VKA),
HBPM/HNF, trombdlise ou intervengao

Guideline: razodvel considerar ACO se gradientes
elevados por espessamento (Classe lla, Nivel B)

Trombose clinica: VKA e/ou HNF antes de
reintervencao (Classe |, Nivel C)

Trombdlise ultralenta em baixa dose (ex.:
alteplase 25mg/25h) — estudada em valvulas
mecanicas; eficaz em relato de caso de TAVI

Preferéncia por redo-TAVI sobre explante cirargico
(alto risco cirurgico do explante)

Estratégia deve ser individualizada, balanceando
efeitos e efeitos colaterais

Leaflet thrombaosis

Subclinical valve thrombosis Clinical valve thrombosis

4

Incidence: 12-38%

Strict clinical and echocardiographic
follow-up

Optional MSCT

at b months

v

h

4

Incidence: 1.2%

k4

Spontaneous
resolution

Stable
disease

Haemodynamic
valve deterioration

Start treatment

[

i

h

or
Most evidence .

Fonte: Jacobsen MR, Overduin DC, et al. Transcatheter aortic valve thrombosis. Eurolntervention. 2026;22:e331-e346. Adaptado de Figura 4.

! l
. + Negative or no treatment effect
- Least evidence » Positive treatment response
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Algoritmo de tratamento da trombose Cc’

ETT: exame inicial = avaliar gradiente e funcao da prétese.
TC cardiaca: confirma/caracteriza trombose - HALT + RLM = HAM.
Trombose subclinica: assintomatica, geralmente achado na TC - nao tratar rotineiramente.

Trombose clinicamente significativa: sintomas, evento tromboembdlico e/ou deterioragao hemodinamica da
protese - tratar.

Tratamento: anticoagulacao por 3—6 meses, com reavalia¢ao da resposta.

Se em antiplaquetario = iniciar NOAC.
Se ja em NOAC - trocar para VKA (alvo INR 2,0-3,0).

Se ja em VKA - intensificar (alvo INR 2,5-3,5) + associar antiplaquetario Unico (SAPT)
Casos graves/selecionados: considerar trombdlise ou reintervencao.

Anticoagulacao de rotina apds TAVI: nao recomendada na auséncia de outra indicagao, pelo maior risco de
sangramento/mortalidade.

Mensagem central: HALT # necessariamente trombose clinicamente significativa. A decisao de tratar deve
considerar a repercussao clinica e hemodinamica.



DESENVOLVIMENTOS FUTUROS

Novas terapias e design de protese

Via de ativacao por contato (Fator XI/XIlI)

Ativada na estenose aodrtica, contribui para trombose e inflamacao

Reducao de FXI associada a menor incidéncia de eventos trombodticos (troca valvar) —
sem trial dedicado em TAVI ainda

Revestimentos fotossensiveis (clorina e6/PEl)
Efeito antibacteriano + trombolitico (ROS sob luz infravermelha) — in vitro/in vivo
Nanogéis poliméricos bioativos

Ex.: revestimento com ticagrelor (Triafluogel) — efeito antibacteriano/antitrombdtico
sem alterar hemodinamica

Materiais poliméricos (SiPUU)

Valvula TRIA (Foldax): perfil de seguranca favoravel em cirurgia; estudo pré-clinico visa
uso em TAVI



PERSPECTIVAS ‘
Estudos em andamento Cc’

e Biomarcadores

* ATOM Study (n=750) — biomarcadores de trombose/trombdlise (2028) |
RISTRATAVI (n=100) — tromboelastografia para prever trombose valvar

* Terapia antitrombadtica

e ACLO-TAVR — clopidogrel vs. AAS | REAC-TAVI2 (n=1.206) — ticagrelor vs. AAS

* NOTION-4 (n=324) — AAS vs. DOAC por 3 meses + oclusao apéndice atrial (2029)
| CREATE (n=3.380) — suspender antiplaquetario em 1 ano vs continuar (2027)

* Imagem

e POPular ATLANTIS (n=2.500) — cuidado guiado por TC | POPular PET TAVI
(n=180) — PET-CT + "8F-NaF

* Programa Escocés SALTIRE (n=300) — biomarcadores + PET-CT anual por 4 anos



CONCLUSAO .
Take-home message C‘)

 Trombose subclinica de folheto € comum apds TAVI (12-30%), mas seu impacto
nos desfechos clinicos permanece incerto

* Associagao sugerida com eventos tromboembdlicos e deterioragao da valvula —
especialmente relevante com TAVI em pacientes mais jovens e de baixo risco

* Mecanismo explicado pela Triade de Virchow modificada: estase de fluxo, lesao
endotelial e hipercoagulabilidade

* Tratamento especifico deve ficar restrito a casos clinicamente significativos —
gradientes transvalvares crescentes + sintomas de estenose

* Estudos em andamento devem esclarecer fatores de risco, implicagcoes clinicas e
manejo ideal
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