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Enoxaparina e Trombofilias na Gestacao
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Muita Confusao

Depende da Rede e do Profissional Solicitante

Evidéncias D x Evidéncias A
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PROTOCOLO CLINICO E DIRETRIZES TERAPEUTICAS PARA A PREVENGCAO
DE
TROMBOEMBOLISMO VENOSO EM GESTANTES COM TROMBOFILIA

PORTARIA CONJUNTA N° 23, DE 21 DE DEZEMBRO DE 2021

Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para a Prevengao de Tromboembolismo Venoso
em
Gestantes com Trombofilia, no ambito do SUS.

2021
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Gestacao é um “estado de
hipercoagulabilidade natural”

O estado de hipercoagulabilidade da gravidez protege a gestante de
sangramentos excessivos durante o aborto e o parto.

Apesar disso, a maioria absoluta das gestantes nao precisa de
anticoagulacao, pois o risco de evento adverso com a anticoagulacao
supera o beneficio




Conceitos

Trombofilia € a propensao
ao desenvolvimento de
eventos tromboembalicos,
devido a anormalidades do
sistema de coagulacao,
que predispdoem a
formacao de coagulos no
sistema circulatorio.

O Tromboembolismo Venoso
(TEV) € a manifestacao mais
comum da trombofilia.

€ uma das principais causas de
morbimortalidade materna
complicacoes

Trombose Venosa Profunda (TVP)

Tromboembolismo Pulmonar (TEP)
Incidéncia: 0,76 a 1,72/1000 gestacoes



Quando Investigar ?

. A investigacao
Rotineiramente em Iaboratorgijalg
qualquer pre-natal (rastreamento) de

trombofilias para
NUNCA todas as gestantes
nao esta indicada

Chan WS, Rey E, Kent NE, Corbett T, David M, Douglas MJ, et al. Venous Thromboembolism and Antithrombotic
Therapy in Pregnancy. J Obstet Gynaecol Canada. 2014 Jun 1:36(6):527-53.
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Quando Investigar ?

A avaliacao laboratorial deve
ser efetuada apenas em casos

de:

a) Mulheres com historia pessoal de TEV, com
ou sem fator de risco recorrente e sem teste de
trombofilia prévio;

b) Mulheres com historia familiar de
trombofilia hereditaria em parentes de
primeiro grau (apenas investigar trombofilias
hereditarias); ou

¢) mulheres com historia clinica compativel
com Sindrome Antifosfolipideo, conforme os

critérios apresentados de Diagnostico de
Sindrome Antifosfolipideo — SAF).



Trombofilias adquiridas
e hereditarias

ot

Aumentam o risco de
TEYV na Gravidez
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Quais sao as Trombofilias que
devem ser consideradas na
assisténcia clinica?
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Trombotfilia adquirida

Trombofilias hereditarias
responsaveis por 50% dos casos de
TEV associada a gravidez

Sindrome Antifosfolipideo (SAF) maior relagdo com manifestacoes

manifestacoes venosas ¢ arteriais.

venosas
Mutacao da Metileno As formas de trombofilia hereditaria
tetrahidrofolato redutase em ordem de relevancia na gravidez
(MTHFR) Sao:
NAO E MAIS mutacoes genéticas no fator V de Leiden;
CONSIDERADA UMA mutacao no gene da protrombina;
TROMBOFILIA deficiéncias de antitrombina, de proteina

C e de proteina S

nao se contempla neste
Protocolo




Trombose e Complicacoes na Gravidez

Edema e alteracoes cutaneas
Desprendimento placentario
(Descolamento prematuro de placenta)

ré-eclampsia,

estricao do crescimento fetal
arto prematuro

Aborto espontaneo de repeticao
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Exames Diagnodsticos:

Fator V de Leiden
mutacdo G20210A no
gene da protrombina,
dosagem de antitrombina
1

dosagem de proteina C
funcional

dosagem de proteina S
livre ou dosagem de
proteina S funcional

Em que momento
investigar

ldealmente, esses exames devem ser
solicitados em pacientes antes da
gravidez, que nao estao em uso de
anticoagulantes nem de terapia hormonal

Deve ser evitada a investigacao de TEV
na fase aguda da trombose,
principalmente com os exames de
proteina C, S e antitrombina llI




Diagnostico de Trombofilia Hereditaria

ALTO RISCO:

Mutacao homozigotica para
o fator V de Leiden;
Mutacao homozigotica para
0 gene da protrombina;
deficiéncia da antitrombina
I11;

Mutacoes heterozigoticas
para o fator V de Leiden e
do gene da protrombina
associadas,

Sindrome Antifosfolipideo
(SAF);

BAIXO RISCO:

Mutacao heterozigotica para
o fator V de Leiden;

Mutacao heterozigotica para
0 gene da protrombina;

Deficiéncia da proteina C ou
da proteina S
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Presenca de, pelo
menos, um critério

clinico associado a,
pelo menos, um
critério laboratorial

Danowski A, Rego J, Kakehasi AM, Funke A, de Carvalho JF, Lima
IVS, et al. Guidelines for the treatment of antiphospholipid syndrome.
Rev Bras Reumatol (English Ed. 2013 Mar 1;53(2):184-92.

Diagnostico de Sindrome
Antifosfolipideo — SAF

. Um ou mais episodios de trombose

venosa ou arterial (exame de imagem
ou evidéncia histologica sem sinal de
vasculite);

. histérico de, pelo menos, trés

abortamentos precoces (com menos
de 10 semanas) sem causa aparente;

. historico de 6bito fetal com mais de

dez semanas com produto
morfologicamente normal e sem causa
aparente; ou

. histérico de parto prematuro antes de

34 semanas com pré-eclampsia grave,
eclampsia ou insuficiéncia placentaria.
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Presenca de, pelo
menos, um critério

clinico associado a,
pelo menos, um
critério laboratorial

Danowski A, Rego J, Kakehasi AM, Funke A, de Carvalho JF, Lima

IVS, et al. Guidelines for the treatment of antiphospholipid syndrome.

Rev Bras Reumatol (English Ed. 2013 Mar 1;53(2):184-92.

© Diagnoéstico de Sindrome Antifosfolipideo — SAF

A. Anticoagulante lupico detectado de acordo
com as recomendacoes da Sociedade
Internacional de Trombose e Hemostasia
(ISTH), por ser um teste de complexa
execucao, uma vez que o anticoagulante
lupico é um antifosfolipideo que prolonga os
testes de coagulacao in vitro (efeito
anticoagulante), mas que, in vivo, associa-se a
um efeito coagulante15;

B. Anticardiolipinas IgG ou IgM em titulos
moderados (>40 unidades de GPL/MPL) a altos
(>80 unidades de GPL/MPL) mensurados por
teste ELISA padronizado; ou

C. Anti-beta2glicoproteinal IgG ou IgM acima
do percentil 99 mensurada por teste ELISA
padronizado




CRITERIOS DE INCLUSAO

a) Historia pessoal de TEV;

b) Diagnostico de SAF comprovado clinico e
laboratorialmente;

c) Historia familiar (parente de 1° grau) de trombofilia
hereditaria de alto risco; ou

d) Historia familiar (parente de 1° grau) de trombofilia
hereditaria de baixo risco com TEV.




(Vi PARANATD CRITERIOS DE EXCLUSAO

A. Hipersensibilidade a enoxaparina sodica, a
heparina e seus derivados, inclusive outras
heparinas de baixo peso molecular;

B. Hemorragia ativa de grande porte e condicoes

com alto risco de desenvolvimento de
hemorragia incontrolavel; ou

C. Historia de acidente vascular cerebral
hemorragico recente
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Anticoagulacao Profilatica

Sendo as trombofilias condi¢coes que predispoem ao
desenvolvimento de eventos tromboembodlicos, este
Protocolo baseia-se em esquemas de anticoagulacao
com vistas a prevencao de tais eventos durante o
periodo gestacional, nas doses especificadas na
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Farmacos

Enoxaparina sodica - solucao injetavel de 40

mg/0,4 mL e de 60 mg/0,6 mL,;

- Acido acetilsalicilico (AAS) — comprimidos
de 100 mg.
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Tabela 1 - Dose profilatica de enoxaparina sodica por peso da gestante

Peso da gestante Dose profilatica de enoxaparina sodica
Até 89 kg 40 mg/dia
Acima de 90 kg 60 mg/dia

- AAS: 100 mg, uma vez ao dia, por via oral, associado a enoxaparina sodica, nos casos de gestante com
diagnostico de SAF.

O AAS pode ser suspenso, a critério médico, a partir da 36* semana de gestacdo.'”-*
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Anticoagulacio plena
- Enoxaparina sodica: dose de 60 mg ou 80 mg, por via subcutanea a cada 12 horas, nio podendo

ultrapassar 160 mg/dia.®>!7!%2! (Tabela 2)

Tabela 2 - Dose plena de enoxaparina sodica por peso da gestante

Peso da gestante Dose plena de enoxaparina sodica
Até 69 kg 60 mg de 12 em 12 horas
Acima de 70 kg 80 mg de 12 em 12 horas*

* A dose de 80 mg pode ser administrada com duas seringas de 40 mg.
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1. Anticoagulacao durante o pré-natal e por até seis
semanas no pos-parto

Indica-se a profilaxia de complicagoes da trombofilia nos casos de gestante com:

. Histéria pessoal de TEV e moderado a alto risco de recorréncia (tnico episédio ndo provocado;
TEV relacionado a gravidez ou anticoncepgao hormonal contendo estrogénio; ou multiplos TEV prévios nao
provocados);

. Diagnostico de SAF comprovado clinico e laboratorialmente; ou

. Trombofilia de alto risco e historia de TEV em parente de 1° grau.




LINHA DE CUIDADO
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2. Anticoagulacao apenas por até seis semanas no pos-parto

No pos-parto, indica-se a anticoagulacao profilatica nos casos de
gestante com:

. Trombofilia de alto risco e sem historia pessoal ou familiar de TEV;
B. Trombofilia de baixo risco e com TEV em parente de primeiro grau; ou
Historico pessoal de TEV com baixo risco de recorréncia (trauma,

imobilizacao, cirurgia de longa duracao, sem relacao com
anticoncepcional hormonal ou gravidez).
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Anticoagulacao Plena

Em casos de gestante com diagnostico de

SAF e trombose vascular ou com dois ou mais
episodios de TEV é recomendada a
anticoagulacao plena, aqui entendida como a
heparinizacao nas doses especificadas




Apresenta histdria pessoal \

[

SIM

o

Apresenta diagndstico de
Sindrome Antifosfolipideo
ou 2 ou mais episodios de
TEV?

[sim_

Baixo risco
de
recorréncia? T

Anticoagulagao profilatica
no pos-parto

de TEV? * /

Alto risco

recorréncia? ¥

Anticoagulagdo plena
de no pré-natal e até 6
semanas no pds-parto

Trombofilia
de baixo risco? *

Anticoagulagdo profilatica
no pré-natal e até 6
semanas no pés-parto

TEVem
parente de
12 grau?

siM |

l

Anticoagulagdo profilatica Vigilancia
no pds-parto Clinica

T Trauma, imobilizagdo, cirurgia
de longa duragdo, sem relagdo
com anticoncepcional hormonal
ou gravidez.

¥ TEV Unico episédio ndo-provocado;
TEV relacionado a gravidez ou
anticoncepgdo hormonal contendo
estrogénio; ou multiplos TEV prévios
ndo-provocados.

5

NAO

/ Apresenta diagndstico de \

Sindrome Antifosfolipideo?

SIM

Anticoagulagdo
profilatica + AAS
no pré-natal e pés-parto

Trombofilia
de alto risco?

s

TEV em
parente de
12 grau?

Anticoagulagao profilatica
no pré-natal e até 6
semanas no pds-parto

Anticoagulagao profilatica
no pds-parto

* Mutagdo heterozigética para o Fator V de
Leiden; mutag¢do heterozigédtica para o gene
da protrombina; deficiéncia da proteina C
ou da proteina S e presenca de anticorpo
antifosfolipideo na auséncia de eventos
clinicos.

** Mutacdo homozigética para o Fator V de
Leiden; mutagdo homozigética para o gene da
protrombina; deficiéncia de antitrombina III;
mutagdes heterozigoticas para o Fator V de
Leiden e do gene da protrombina associados.

Figura 1 - Fluxograma do tratamento para prevengdo de tromboembolismo venoso em gestantes com trombofilia
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Obrigado

mulher@sesa.pr.gov.br



