PROTOCOL BOALA TROMBEMBOLICA IN SARCINA SI LEHUZIE 

EVALUARE ŞI DIAGNOSTIC 

Evaluare şi grupe de risc 

Se recomandă medicului să efectueze o evaluare a riscului tromboembolic individual, tuturor pacientelor aflate la prima consultaţie prenatală.

Medicul trebuie să efectueze evaluarea clinică a riscului tromboembolic la toate gravidele şi lăuzele

internate în spital. 
Medicul trebuie să evalueze factorii determinanţi ai riscului tromboembolic la gravide şi lăuze:

 - factori majori:

 - istoricul personal de boală tromboembolică

 - trombofiliile

 - protezele valvulare cardiace

 - factori adiţionali:

 - vârsta peste 35 de ani

 - obezitate

 - multiparitate

 - varice voluminoase

 - imobilizare

 - paraplegie

 - patologie oncologică sau patologie hematologică care determină hipervâscozitate

 - infecţii severe (miometrită, sistemice)

 - hiperemesis

 - sindrom nefrotic

 - preeclampsie

 - insuficienţă cardiacă congestivă

 - pierdere importantă de sânge

 - naştere instrumentală (mai ales cezariană de urgenţă după travaliu prelungit). 

Următoarele situaţii trebuie considerate de medic ca fiind cu risc tromboembolic moderat în sarcină şi lăuzie:

 - factori de risc, alţii decât cei majori:

 - vârsta peste 35 de ani

 - obezitate

 - operaţie cezariană

 - imobilizare

 - multiparitate

 - varice voluminoase

 - paraplegie

 - patologie oncologică sau patologie hematologică care determină hipervâscozitate

 - infecţii severe (endomiometrite, sistemice)

 - hiperemesis

 - sindrom nefrotic

 - preeclampsie

 - insuficienţă cardiacă congestivă

 - pierdere importantă de sânge 

Medicul trebuie să considere că o gravidă sau lăuză  cu vârsta sub 35 de ani şi fără factori de risc

asociaţi, prezintă un risc tromboembolic mic. 

Se recomandă ca medicul obstetrician să îndrume gravidele şi lăuzele către medicul hematolog pentru a fi evaluate existenţa trombofiliilor sau a sindromului antifosfolipidic în următoarele situaţii:

 - gravide cu istoric personal (sau familial important) de boală tomboembolică

 - feţi morţi cu retard de creştere şi infarcte placentare

 - avorturi spontane recurente în absenţa altor factori de risc 

Medicul trebuie să încadreze gravida sau lăuza cu trombofilie congenitală, în una din următoarele categorii, în funcţie de frecvenţă şi de gradul de risc tromboembolic:

 - rezistenţa la proteina C activată/factor V Leiden:

 - frecvenţă mare

 - risc moderat (risc mare pentru homozigote)

 - mutaţia 20210A a genei protrombinei:

 - frecvenţă relativ mare

 - risc moderat (risc mare pentru homozigote)

 - deficit de antitrombină:

 - frecvenţă mică

 - risc mare

 - deficit de proteină C:

 - frecvenţă relativ mică (cazuri fals pozitive în sarcină)

 - risc moderat

 - deficit de proteină S:

 - frecvenţă relativ mică (cazuri fals pozitive în sarcină)

 - risc moderat 

Medicul trebuie să efectueze preconcepţional consilierea la pacientele cu istoric personal de boală tromboembolică şi fără trombofilie cunoscută.

Medicul trebuie să indice evaluarea trombofiliilor, preconcepţional, la toate pacientele cu istoric personal de boală tromboembolică şi fără trombofilie cunoscută. 

Diagnosticul bolii tromboembolice 

Se recomandă medicului să indice investigarea de urgenţă, a gravidei şi lăuzei, ce prezintă semne şi

simptome sugestive de boală tromboembolică. 

 Medicul trebuie să nu utilizeze Testul D-dimeri pentru diagnosticul tromboembolismului pulmonar în sarcină (in sarcină, nivelul D-dimerilor este crescut datorită modificărilor fiziologice ale sistemului de coagulare, crescând la termen şi în lăuzie chiar la gravidele sănătoase. Mai mult nivelul D-dimerilor creşte dacă există o preeclampsie concomitentă. Un nivel scăzut de D-dimeri sugerează faptul că nu există tromboembolism venos)

Se recomandă medicului să indice următoarele investigaţii paraclinice înainte de a începe terapia

anticoagulantă:

 - HLG

 - Teste de coagulare: INR, aPTT

 - Uree

 - Electroliţi

 - ALT, AST (1) 

În cazul trombofiliilor congenitale prin: 

 - rezistenţa la proteina C activată (factor V Leiden)

 - mutaţia 20210A a genei protrombinei

 - deficit de antitrombină

 - deficit de proteină C

 - deficit de proteină S medicul trebuie să indice diagnosticarea, numai în laboratoarele înalt specializate. 

CONDUITĂ 

Tromboprofilaxia 
Medicul trebuie să indice mobilizarea activă şi precoce în timpul sarcinii, travaliului şi evitarea

deshidratării. 

Se recomandă ca medicul să reevalueze pacienta din  punct de vedere al riscului tromboembolic, în cazul spitalizării pentru patologii procoagulante:

 - varice voluminoase

 - hiperemesis

 - patologie oncologică sau

 - patologie hematologică care determină hipervâscozitate

 - infecţii severe

 - sindrom nefrotic

 - preeclampsie

 - insuficienţa cardiacă congestivă

 - pierdere importantă de sânge. 

1 Paciente cu istoric personal de boală tromboembolică, fără trombofilie cunoscută 

La pacientele cu episod tromboembolic anterior în  asociere cu un factor de risc temporar, care nu mai persistă, fără factori de risc adiţionali medicul poate opta pentru indicarea ciorapului elastic care face compresie gradată pe parcursul sarcinii şi în lăuzie. 

La pacientele cu episod tromboembolic anterior în  asociere cu un factor de risc temporar, care nu mai persistă, fără factori de risc adiţionali medicul poate opta pentru indicarea administrării de heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică 6 săptămâni postpartum.

Dacă episodul tromboembolic anterior este în legătură  cu sarcina, sau cu utilizarea COC, sau cu factori de risc adiţionali (obezitate) medicul poate opta pentru indicarea administrării de heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică, începând cât mai devreme în sarcină. 

Se recomandă medicului să indice la lăuzele cu episod tromboembolic anterior în legătură cu sarcina şi cu utilizarea COC, sau cu factori de risc adiţionali  (obezitate):

- anticoagulante orale sau

 - heparine cu greutate moleculară mică în doza profilactică (vezi anexa 3), 6 săptămâni postpartum. 

Paciente cu istoric personal de boală tromboembolică cu trombofilie cunoscută 

Se recomandă medicului să indice la pacientele cu istoric personal de boală tromboembolică, cu trombofilie cunoscută, heparine cu greutate moleculară mică, cel puţin în doze profilactice pe toată durata sarcinii şi cel puţin 6 săptămâni postpartum. 

La pacientele cu istoric personal de boală  tromboembolică, cu trombofilie cunoscută, tratate pe termen lung cu anticoagulante orale (paciente cu risc foarte mare, cu episoade repetate de tromboembolism), se recomandă medicului să indice trecerea la tratamentul cu heparine cu greutate moleculară mică,  în dozele terapeutice (vezi anexa 3), imediat ce este confirmată sarcina.  

La pacientele cu sindrom antifosfolipidic simptomatic  în afara sarcinii, medicul poate opta pentru indicarea administrării tratamentului cu heparine cu greutate moleculară mică, în dozele terapeutice

 imediat ce este confirmată sarcina.

Se recomandă medicului să indice tratament cu heparine cu greutate moleculară mică, în dozele terapeutice imediat ce este confirmată sarcina la pacientele cu trombofilii congenitale prin:

 - deficit de antitrombină (paciente cu risc foarte mare)

 - trombofilii combinate, homozigote sau dublu heterozigote pentru factorul V Leiden asociate cu

 mutaţia 20210A a genei protrombinei
3 Paciente cu trombofilie fără episod tromboembolic în antecedente 

3.1 Paciente cu trombofilii congenitale 

La pacientele cu trombofilii congenitale fără episod tromboembolic în antecedente, medicul poate opta pentru:

 - supraveghere

 - tromboprofilaxia antenatală prin:

 - ciorap elastic care face compresie gradată

 - heparine cu greutate moleculară mică

Se recomandă medicului să indice la pacientele cu trombofilii congenitale fără episod tromboembolic în antecedente heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică 6 săptămâni postpartum.  

3.2 Paciente cu sindrom antifosfolipidic şi avorturi recurente 

La pacientele cu sindrom antifosfolipidic şi avorturi recurente din momentul în care este diagnosticată sarcina medicul trebuie să indice administrarea de:

 - heparinum nefracţionată - minidoze sau heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică şi

 - acidum acetilsalicilicum - minidoze. 

La pacientele cu sindrom antifosfolipidic şi avorturi  recurente se recomandă medicului să indice heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică 2 - 5 zile postpartum. 

La pacientele cu sindrom antifosfolipidic şi episod  tromboembolic în antecedente se recomandă medicului să continue tromboprofilaxia 6 săptămâni postpartum.

3.3 Paciente cu sindrom antifosfolipidic fără avorturi recurente 

La pacientele cu sindrom antifosfolipidic fără  avorturi recurente medicul poate opta pentru:

 - supraveghere

 - indicarea administrării tratamentului cu heparinum nefracţionată în doze foarte mici (minidoze)

 - indicarea administrării tratamentului cu heparine cu greutate moleculară mică în doze profilactice

 - indicarea administrării tratamentului cu acid acetilsalicilicum, în doze mici. 

4 Paciente cu proteze valvulare 

La pacientele cu proteze valvulare medicul poate opta  pentru indicarea administrării tratamentului cu heparine cu greutate moleculară mică în doză terapeutică, de 2 ori pe zi. 

La pacientele cu proteze valvulare medicul poate opta pentru indicarea administrării tratamentului cu heparinum nefracţionată în doză terapeutică. 

La pacientele cu proteze valvulare medicul poate opta  pentru indicarea administrării tratamentului cu:

 - heparinum nefracţionată/heparine cu greutate moleculară mică (vezi anexa 3) între săptămânile

 6 - 12 apoi din săptămâna 13

 - tratament cu anticoagulante orale | până în săptămâna 36 de amenoree, (sau cu 2 - 3 săptămâni înaintea naşterii planificate) şi continuând cu - heparinum nefracţionată/heparine cu greutate  moleculară mică 

La pacientele cu proteze valvulare medicul poate opta  în trimestrul II şi III pentru asociere cu acidum acetilsalicilicum - minidoze. 

5 În postpartum 

În postpartum, la pacientele cu factori de risc  majori pentru trombembolism (episod tromboembolic în antecedente sau trombofilii), se recomandă medicului  să indice heparine cu greutate moleculară mică, o doză terapeutică (vezi anexa 3), la 3 - 4 ore postpartum, apoi se continuă cu doze profilactice 6 săptămâni postpartum 

În postpartum, la lăuzele cu factori de risc, alţii decât cei majori menţionaţi, sau care nu se mobilizează, medicul poate indica administrarea de heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică, cu începere la 3 - 4 ore postpartum, continuată 2 - 5 zile. 

La lăuzele după operaţii cezariene, medicul poate  indica administrarea de heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică  cu începere la 3 ore după operaţie. 

La lăuzele care primesc analgezie pe cateter  peridural medicul poate indica administrarea de heparine cu greutate moleculară mică, în doza profilactică , cu începere la 4 ore după îndepărtarea cateterului peridural.  

Alăptarea trebuie încurajată de medicul neonatolog,  sub tratament anticoagulant. 

2 Conduita în cazul tromboembolismului venos 

Medicul trebuie să iniţieze tratamentul anticoagulant, al tromboembolismului venos, în timpul  sarcinii din momentul diagnosticării, şi să îl continue cel puţin 6 săptămâni postpartum. 

Se recomandă medicului ca tratamentul bolii  tromboembolice la gravide şi lăuze, să fie efectuat, în secţiile de obstetrică-ginecologie, cu excepţia cazurilor în care consultul intedisciplinar (cardiolog, ATI) decide transferul. 

Dacă examenul ecografic Duplex Doppler confirmă  diagnosticul de tromboză venoasă profundă, medicul trebuie să iniţieze tratamentul anticoagulant.  

Dacă nu se confirmă diagnosticul ecografic dar  persistă suspiciunea clinică, medicul poate iniţia anticoagularea şi poate indica repetarea examenul ecografic la interval de o săptămână.  

Dacă nici la acest interval nu se confirmă  diagnosticul medicul poate întrerupe tratamentul anticoagulant. 

La gravide şi lăuze, medicii pot opta pentru indicarea administrării de:

 - heparine cu greutate moleculară mică, în doză terapeutică ajustată , pe toată durata restantă a sarcinii şi cel puţin 6 săptămâni postpartum sau

 - heparinum nefracţionată iv cel puţin 5 zile (bolus iniţial urmat de perfuzie dozată astfel încât aPTT să ajungă cât mai repede şi să se menţină între 50 - 70 sec.), apoi heparinum nefracţionată sc pe toată durata sarcinii şi cel puţin 6 săptămâni postpartum sau

 - heparinum nefracţionată iv cel puţin 5 zile (bolus iniţial urmat de perfuzie dozată astfel încât aPTT să ajungă cât mai repede şi să se menţină între 50 - 70 sec.), apoi heparine cu greutate molecular mică, în doză terapeutică ajustată, pe toată durata sarcinii şi cel puţin 6 săptămâni postpartum. 

3 Conduita în travaliu la parturientele sub tratament anticoagulant 

Medicul curant trebuie să întrerupă anticoagularea la debutul travaliului.  

În cazul travaliilor induse, medicul curant trebuie să întrerupă anticoagularea în doze terapeutice cu

24 de ore înainte de travaliu. 

Atunci când situaţia obstetricală o permite, se  recomandă medicului să indice naşterea pe cale vaginală. 

În cazul în care sunt indicate manevre pentru blocada neuraxială (epidurală sau spinală) se recomandă medicului să indice efectuarea acestora:

 - la peste 12 ore de la întreruperea dozelor profilactice de anticoagulante

 - la peste 24 de ore de la întreruperea dozelor terapeutice de anticoagulante.  

Se recomandă ca medicul să indice administrarea de anticoagulante, la peste 4 ore de la îndepărtarea cateterului peridural. 

 URMĂRIRE ŞI MONITORIZARE 

Tratamentul anticoagulant trebuie condus de medicul hematolog, ştiind că:

 - la gravidele şi lăuzele care primesc warfarinum, INR trebuie să fie de 2.0 - 3.0

 - la gravidele şi lăuzele care primesc heparinum nefracţionată aPTT trebuie să fie între 1.5 - 2.5

 faţă de valoarea de referinţă a laboratorului (pentru un aPTT de bază de 27 - 35 sec. se consideră că tratamentul este eficace dacă aPTT este cuprins între 50 - 70 sec.

 - la gravidele şi lăuzele care primesc heparine cu greutate moleculară mică dozele trebuie ajustate pentru a o obţine la 6 ore postadministrare un nivel al antifactorului-Xa cuprins între 0.3 - 0.7 UI/ml. 

1 Monitorizarea maternă 

1.1 Paciente cu risc de boală tromboembolică 

Se recomandă medicului să indice HLG săptămânal în  primele trei săptămâni de administrare a heparinei şi apoi lunar având în vedere potenţialul heparinum-ului de a induce trombocitopenie. 

Se recomandă medicului să consilieze pacientele pentru  a recunoaşte semnele şi simptomele bolii tromboembolice. 

2 Paciente cu boală tromboembolică în sarcină şi lăuzie 

Se recomandă medicului să indice evaluarea  hematologică a pacientei pentru a determina preexistenţa unei trombofilii.  

Se recomandă medicului să consilieze pacientele în C vederea utilizării tratamentului profilactic anticoagulant în sarcinile viitoare. 

2 Monitorizarea fetală 

Se recomandă medicului să indice monitorizarea seriată  ecografică (la 4 - 6 săptămâni interval începând cu săptămâna 18 - 20 de amenoree) pentru a evalua creşterea fetală.  

Medicul poate opta pentru indicarea ecografiei  standard şi Doppler fetale şi uterine ca adjuvant a monitorizării fetale în caz de retard de creştere intrauterină.  

Posologia folosită în terapia anticoagulantă 

Dozele de heparinum nefracţionată 
 Doze foarte mici  - 5000 UI sc la 12 ore sau la 8 ore  (minidoze) 

 Doze terapeutice  - perfuzie intravenoasă continuă 12 500 UI astfel  încât aPTT să fie între 50 - 70 sec. sau nivelul  antifactorului - Xa să fie 0.1 - 0.3 UI/ml 

                                    - sc la 12 ore, doze ajustate astfel încât aPTT să  fie între 50 - 70 sec. sau     nivelul antifactorului -Xa să fie 0.1 - 0.3 UI/ml 

 Doze ajustate  - sc la 12 ore, doze ajustate astfel încât media intervalului aPTT să fie în limitele terapeutice 

Dozele de heparine cu greutate moleculară mică 

Doze profilactice  - Dalteparinum 5000 UI sc la 24 ore sau  Enoxaparinum 40 mg sc la 24 ore 

Doze terapeutice  - Dalteparinum 5000 UI sc la 12 ore sau  Enoxaparinum 40 mg sc la 12 ore 

      Doze ajustate | - Dalteparinum 200 U/kg la 24 ore sau  Tinzaparinum 75 U/kg la 24 ore  sau Dalteparinum 100 U/kg la 12 ore  sau  Enoxaparinum 1 mg/kg la 12 ore |

 * în sarcină timpul de înjumătăţire al heparinelor cu greutate moleculară mică este mai scurt astfel încât  sunt preferate dozele administrate de 2 ori pe zi, cel puţin în faza iniţială a tratamentului 

Dozele de anticoagulante orale 

 Warfarinum se administrează timp de 4 - 6 săptămâni până la un nivel al  INR-ului între 2.0 - 3.0, cu suprapunerea iniţială de heparinum nefracţionată  sau heparine cu greutate moleculară mică până nivelul INR-ului >/= 2.0. 

 Acidum acetilsalicilicum - minidoze: 75 - 162 mg. |
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