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Introducéo:

Embora se tenha assistido a uma
alteracdo da pratica clinica relativamente
a prevengdo e ao tratamento da trombose
venosa, o0 embolismo pulmonar (EP),
apesar de evitavel, é ainda a causa mais
frequente de morte hospitalar. A trombose
venosa profunda (TVP) e o EP sdo um
espectro de uma mesma doenca: o
tromboembolismo venoso (TEV), e
ocorrem frequentemente em simulténeo.
Dado que grande parte dos Obitos
decorrentes de TEV ocorrem nas
primeiras 2 horas ap6s o evento agudo,
antes mesmo de iniciada a terapéutica ou
antes do seu efeito, a prevencao torna-se
crucial na reducéo da sua
morbimortalidade.

As adaptacfes fisioldgicas da hemostase
durante a gravidez favorecem, desde o
seu inicio, um ambiente protrombético,
mesmo na auséncia de outros fatores de
risco, pelo que o TEV na gravidez € uma
causa major de morbimortalidade, sendo
responsével por cerca de 9% de todas as
mortes maternas® @, Na gravidez,
verifica-se um aumento de 5 vezes do
risco de tromboembolismo,
correspondendo 80% a eventos venosos,
com uma prevaléncia de 2/1000 gravidas
@®. @ 6. ©, Assim, sendo o TEV na
gravidez a maior causa de
morbimortalidade materna passivel de
prevencéo, faz sentido uma
tromboprofilaxia eficaz. De facto, desde a
publicacdo das recomendacdes sobre a
profilaxia do TEV na gravidez, parto e pos-
parto, tem-se verificado uma diminuig&do
significativa da mortalidade materna por
TEV em vérios paises europeus ). ®). ),
Dado que grande parte desta mortalidade
ocorre em mulheres com fatores de risco
trombotico conhecidos, a necessidade de
uma avaliagdo precoce dos mesmos na
gravidez, e de uma reavaliacdo continua
do risco durante toda a gravidez e no pos-
parto torna-se fundamental @,
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Assim o0 objetivo desta Norma &
uniformizar a tromboprofilaxia na gravidez,
parto e  pos-parto, estabelecendo
orientagbes comuns que possam ser
adaptadas e implementadas nos Servigos
de Obstetricia portugueses, de forma a
aumentar a adesdo as medidas de
tromboprofilaxia, melhorar os resultados
clinicos e diminuir os  eventos
tromboembdlicos associados.

Foi efetuada uma pesquisa bibliografica
com os termos de pesquisa “pregnancy,
delivery, postpartum, venous thrombosis,
venous thromboembolism, deep venous
thrombosis, pulmonary embolism,
prophylaxis, recommendations” nas bases
de dados Pubmed, Medline e Cochrane
Library, limitadas aos dultimos 20 anos,
com termo em outubro de 2021. Foram
também consultadas as normas e
recomendagdes, nacionais e
internacionais, sobre o] assunto,
nomeadamente as do Royal College of
Obstetricians and Gynaecologists (RCOG)
™

O grupo de trabalho sintetizou a evidéncia
recente e elaborou esta Norma, propondo
orientacbes segundo a metodologia
Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation
(GRADE) (10),

Estratificacdo do Risco
Tromboembdlico

A gravidez, parto e pés-parto constituem
um momento especial de risco de TEV. A
coexisténcia de outras circunstancias
individuais com risco de TEV como
existtncia de  trombofilia, doenca
cardiovascular, coronariopatia,
insuficiéncia cardiaca congestiva, acidente
vascular cerebral, uso de estrogénios,
existéncia de veias varicosas, doenca
pulmonar obstrutiva crénica, infecdo
aguda grave e doenca inflamatoria



intestinal constituem outros fatores de
risco adicionais 1112 Em Obstetricia, os
fatores de risco especificos relevantes a
serem tidos em consideracdo para a
prescricdo de tromboprofilaxia no pos-
parto sdo: trabalho de parto prolongado,
infecéo, hemorragia, necessidade
transfusional, morte fetal e parto pré-termo
(Nivel de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendacéo B) @ (11).(13).14) A histéria
pessoal de TEV idiopatico, além de ser
um fator de risco isolado, aumenta o risco
de recorréncia destes episédios.

Para uma abordagem precoce e para uma
decisdo clinica mais  consistente,
preconiza-se a utilizacdo de um score
numeérico de risco trombotico na avaliagéo
das gravidas e puérperas - Quadro | (Nivel
de Evidéncia 3, Grau de Recomendacao
C) 19, A categorizacéo do risco de TEV foi
adotada do RCOG . (16), sendo que a
maioria dos fatores de risco descritos e
listados no Quadro | tém Nivel de
Evidéncia 2+ (variando entre 2- e 2++) ().
a7, (18)_

O indice de massa corporal (IMC) = 30
Kg/m?, a idade > 35 anos e o parto por
cesariana, devido a sua elevada e
crescente prevaléncia, contribuem
consideravelmente para aumentar as
taxas de TEV (Nivel de Evidéncia 2+) (4.
(19), (20)_

Na gravidez, a avaliacdo e categorizacéo
destes fatores de risco (Quadro I) devem
ser efetuadas idealmente nos seguintes
momentos (Nivel de Evidéncia 2+, Grau
de Recomendacgdo C) ™ (18): no periodo
pré-concecional ou na primeira consulta
pré-natal; de uma forma continua ao longo
da gestacao; na admissdo ao
internamento hospitalar; e apés o parto @,
Adicionalmente, sempre que surja um
potencial evento de risco durante a
gestacdo, deve ser efetuada uma
reavaliacdo.

Recomendacdes

A tromboprofilaxia deve basear-se no
equilibrio entre o risco de TEV e o risco
hemorragico (Nivel de Evidéncia A, Grau
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de Recomendacdo 1) e incluir as

seguintes medidas (- (21). (22);

e Medidas gerais — mobilizagdo ef/ou
deambulacdo precoces e hidratacdo
adequada (Nivel de Evidéncia C, Grau
de Recomendacéo 1);

e Meios mecanicos - compressao
elastica por meias ou ligaduras, ou
compressdo pneumatica intermitente
(efeitos benéficos no retorno venoso
da compressao elastica graduada)
(Nivel de Evidéncia C, Grau de
Recomendacao 1) (@3), As
contraindicacdes ao seu uso incluem
situacdes de doenca arterial periférica,
neuropatia diabética e infecdo do
membro inferior.

e Tromboprofilaxia farmacolégica com
heparina de baixo peso molecular
(HBPM), exceto em casos de
insuficiéncia renal ou hepatica, risco
aumentado de hemorragia, hipertensao
néo controlada ou intolerancia a HBPM
(Nivel de Evidéncia B, Grau de
Recomendacéo 1).

N&do é apropriado adotar uma politica
universal de tromboprofilaxia na gravidez,
sendo desejavel avaliar e categorizar
individualmente o risco trombotico, antes
de decidir quando e durante quanto tempo
esta é necessaria.

Assim, durante a gravidez e pés-parto, de

acordo com a avaliagdo e categorizacdo

individual do risco segundo o Quadro I, a

tromboprofilaxia estd indicada nas

seguintes situacdes:

e Score 24 pontos (gravidez): iniciar
profilaxia com HBPM no 1° trimestre;

e Score = 3 pontos (gravidez): iniciar
profilaxia com HBPM as 28 semanas;

e Score 22 pontos (pds-parto): fazer
HBPM pelo menos durante 10 dias;

e Internamento (gravidez): considerar
profilaxia com HBPM;

e Internamento prolongado (>3 dias) ou
reinternamento no pés-parto:
considerar profilaxia com HBPM.



Quadro I. Avaliagdo do Risco de TEV na Gravidez, Parto e P6s-Parto

_ Score
Caracteristica
(Pontos)
TEV prévio (exceto evento Unico relacionado com cirurgia major) 4
Sindroma de hiperestimulacédo ovarica (apenas no 1° trimestre)
TEV prévio provocado por cirurgia major
Trombofilia de alto risco trombdtico conhecida!
Qualquer procedimento cirargico na gravidez ou puerpério, 3
exceto reparacdo imediata do perineo?
Hiperemese gravidica
Comorbilidades médicas?
Cesariana em trabalho de parto 5

IMC 2 40 Kg/m?

Historia familiar (parentes do 1° grau) de TEV idiopatico ou
relacionado com uso de estrogénios

Trombofilia de baixo risco conhecida* sem antecedentes de TEV
Idade > 35 anos

IMC 30-40 Kg/m?

Paridade = 3

Fumadora

Insuficiéncia venosa dos membros inferiores

Pré-eclampsia na gravidez atual

Procriacdo medicamente assistida 1
Gravidez multipla

Cesariana eletiva

Parto instrumental médio (cavidade) ou de rotacéo

Trabalho de parto prolongado (> 24 h)

Hemorragia pds-parto (>1 litro ou necessidade transfusional)
Parto pré-termo (< 37 semanas na gravidez atual)

Morte fetal na gravidez atual

Infecéo sistémica transitoria®

Imobilidade, desidratacéo

IMC, indice de massa corporal; TEV, tromboembolismo venoso.

1Homozigotia para o fator V de Leiden ou para a mutagdo da Protrombina G20210A, dupla heterozigotia
para fator V de Leiden e mutacéo da Protrombina G20210A, défice de antitrombina, sindroma de
anticorpos antifosfolipidos.

2 Apendicectomia, esterilizacdo no pos-parto.

3 Por exemplo, cancro, insuficiéncia cardiaca, lupus eritematoso sistémico ativo, poliartropatia
inflamatoria, doenca inflamatdria intestinal, sindroma nefrético, diabetes mellitus tipo | com
nefropatia, anemia falciforme, uso de drogas intravenosas.

4 Heterozigotia para o fator V Leiden ou para a mutagéo da Protrombina G20210A, défice de
proteina C, défice de proteina S, persisténcia de anticorpo antifosfolipido.

5 Por exemplo, pielonefrite e pneumonia.

Quadro adaptado das referéncias 7 e 16.
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Na auséncia de contraindicacdes, as
HBPM s&o atualmente o método de
eleicdo para a prevencdo do TEV na
gravidez e no pés-parto, devido as suas
caracteristicas farmacoldgicas
(anticoagulantes com acao anti-trombética
e baixo risco hemorragico; e nao
atravessam a barreira placentar) e pela
sua facilidade de administracdo (Nivel de
Evidéncia 1+, Grau de Recomendacéo A)
(7. (18), Em relagdo a classica heparina ndo
fracionada (HNF), as HBPM tém como

Xa, o bom perfil de seguranca, a facil
administracdo, a menor ligagdo as
proteinas plasmaticas, o menor risco de
trombocitopenia induzida (3 vezes inferior
ao da HNF) e de osteoporose e, de uma
forma geral, ndo necessitarem de
monitorizacao laboratorial. Numa reviséao
sistematica que incluiu cerca de 2800
gravidas ndo se verificaram casos de
trombocitopenia induzida pela heparina
(Nivel de Evidéncia 1++, Grau de
Recomendacéo B) (24 (25). (26),

vantagens a maior biodisponibilidade, a
maior semivida, a maior seletividade anti-

Quadro Il. Doses das HBPM (gravidez e pés-parto)

Peso (Kg) Enoxaparina Tinzaparina Dalteparina
Profilatica <50 20 mg/dia 3500 Ul/dia 2500 Ul/dia
50-90 40 mg/dia 4500 Ul/dia 5000 Ul/dia
91-130 60 mg/dia 7000 Ul/dia 7500 Ul/dia
131-170 80 mg/dia 9000 Ul/dia 10000 Ul/dia
>170 0,6 mg/Kg/dia 75 Ul/Kg/dia 75 Ul/Kg/dia
Terapéutica 1 mg/kg 12/12 h? 175 Ul Kg/dia 200 Ul Kg/dia

1,5 mg/Kg/dia2

h, horas; HBPM, heparina de baixo peso molecular.
1Gravidez.

2 Pos-parto.

Quadro adaptado das referéncias 7, 25 e 26.
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Dado que o TEV pode ocorrer no 1°
trimestre (i.e., antes das 15 semanas) em
cerca de 40% das gravidas, a
tromboprofilaxia quando indicada, deve
ser iniciada precocemente (Nivel de
Evidéncia 1+, Grau de Recomendacao B)
(27), (28)_

Nas gravidas com antecedentes de TEV
confirmado, deve ser efetuada
tromboprofilaxia farmacol6gica com HBPM
precocemente desde o 1° trimestre (Nivel
de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendacdo B), bem como no pos-
parto [tromboprofilaxia farmacolégica com
HBPM (Nivel de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendagcdo A) ou, em alternativa,
dicumarinico, durante pelo menos 6
semanas, independentemente do tipo de
parto], uma vez que o risco de TEV é
maior no puerpério do que na gravidez
(Nivel de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendacéo B) (. As mulheres com
TEV recorrente ou sob anticoagulacéo
cronica devem manter a HBPM em dose
terapéutica até reiniciar anticoagulacao
oral (Nivel de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendacédo B) @4 29, podendo esta
ser recomecada ainda antes da alta
hospitalar.

Nas mulheres com 2 ou mais fatores de
risco trombético persistentes deve ser
efetuada tromboprofilaxia farmacolégica
com HBPM em doses apropriadas ao seu
peso durante 10 dias no pdés-parto (Nivel
de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendacéo B) (.

As gravidas com antecedentes de TEV
associado a défice de antitrombina ou
sindroma de anticorpos anti-
fosfolipidos devem fazer tromboprofilaxia
com doses mais elevadas de HBPM (50,
75 ou 100% da dose terapéutica) durante
a gravidez e durante 6 semanas no pGs-
parto, ou até retornarem a anticoagulagéo
oral.

Em mulheres com préteses valvulares
cardiacas mecanicas, a terapéutica
anticoagulante com dicumarinico é a mais
adequada, apesar de doses diarias
superiores a 5 mg estarem associadas a
embriopatia fetal ©9. Contudo, a sua
substituicdo por HBPM entre a 6% e a 122
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semanas de gestacdo, apesar de reduzir o
risco de embriopatia, pode aumentar o
risco de complicagdes tromboembodlicas
(Nivel de Evidéncia 2++, Grau de
Recomendacdo B) ©. Assim, nas
gravidas com  valvulas  cardiacas
mecéanicas e de acordo com a
estratificacdo do risco, em alternativa a
administracdo de HPBM, deve ser
discutida e ponderada a manutencéo de
dicumarinicos no primeiro trimestre para
prevencao de complicagbes
tromboembdlicas valvulares, apesar do
risco de embriopatia fetal (Nivel de
Evidéncia 2++, Grau de Recomendacéo
B) ™. (30),

Numa reviséo sistematica sobre o uso de
HBPM na gravidez, o0s autores
confirmaram a sua seguranca e eficacia
no tratamento e prevengdo da trombose
na gravidez (nivel de Evidéncia 1++,Grau
de Recomendacdo A) @4, Foi também
demonstrada a seguranca materno-fetal
do uso de enoxaparina, dalteparina e
tinzaparina @5 6), pelo que na gravidez e
poés-parto, ndo ha diferenca significativa
entre a eficacia e seguranca das varias
HPBM na profilaxia e tratamento do TEV
(Nivel de Evidéncia 1+, Grau de
Recomendacéo A) (1. (22). (32). (33). (34), (35),
Durante a gravidez, as doses de HBPM
utilizadas devem ser baseadas no peso
(Quadro II). Excecionalmente quando se
utilizam doses terapéuticas de HBPM na
gravidez, esta recomendado a
monitorizagdo da anticoagulacao através
da determinacdo da atividade anti-Xa ©®),
Em situacbes em que n&o houve
exposicdo prévia a HNF, ndo ha
necessidade de monitorizar a contagem
de plaquetas (Nivel de Evidéncia2++,
Grau de Recomendacéo B) ™.

Tromboprofilaxia durante o
trabalho de parto e parto

O uso de tromboprofilaxia com HBPM
deve obedecer a regras especificas de
forma a evitar o risco de complicacbes
hemorragicas no parto e analgesia (como
a ocorréncia de hematoma epidural).
Assim, deve ser tida em conta a



farmacocinética do farmaco, aquando da
sua prescricdo: as HBPM atingem o pico
de concentracdo plasmatica 2-4 horas
apos administracdo subcutdnea e tém
uma semivida de eliminacao,
predominantemente renal, de 3-6 horas
(50% da atividade as 12 horas) ©6). (7,
Assim, a gravida deve ser alertada para
suspender a administracdo da HBPM e
dirigir-se ao hospital para ser reavaliada
caso tenha uma hemorragia ou entre em
trabalho de parto. A HBPM deve ser
suspensa 24 horas antes de
procedimentos invasivos e da inducédo do
trabalho de parto, bem como se deve
adiar a colocacéo do cateter epidural 12
ou 24 horas (consoante se trate de dose
profilatica ou terapéutica, respetivamente)
ap6és a Ultima injecdo subcutédnea de
HBPM. A remocédo de cateteres epidurais
deve ocorrer pelo menos 6 horas antes da
administracdo de HBPM no pés-parto. Se
houver suspeita de punc¢do traumética do
neuroeixo € sugerido que a HBPM seja
adiada 24 horas ap6s o procedimento @b,

Tromboprofilaxia no pés-
parto

ApOs o0 parto, o risco trombotico deve ser
reavaliado e, se necessério, a
tromboprofilaxia deve ser ajustada. Em
mulheres de alto risco, a tromboprofilaxia
deve ser efetuada durante 6 semanas,
enquanto em mulheres com risco
intermédio, a tromboprofilaxia deve ser
efetuada durante 10 dias.

Quando indicada, a administracdo de
HBPM deve ser retomada 12 horas apds o
parto (em casos com maior risco
trombético, ponderar iniciar HBPM mais
precocemente), devendo ser mantida
durante o poés-parto de acordo com a
avaliagdo e estratificagdo individual do
risco tromboembadlico.

As heparinas, tal como os dicumarinicos,
ndo passam para o leite materno e néo
induzem um efeito anticoagulante no
lactente, pelo que podem ser usadas com
seguranga no  pos-parto e na
amamentacdo (Nivel de Evidéncia 1++,
Grau de Recomendacéo A) 4,
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Deve evitar-se a potenciacdo do risco
hemorragico pelo uso concomitante de
mais do que uma tromboprofilaxia
farmacoldgica ou uso simultaneo de anti-
inflamatdrios néo esterdides.

Situacdes particulares

Obesidade de classe Ill ou mdérbida
(IMC =40)

Em todas as gravidas com IMC 240 deve
ser ponderada a tromboprofilaxia com
HBPM em doses profilaticas adequadas
ao seu peso nos 10 dias apds o parto
(Quadro II).

Infecdo por COVID-19

Existe evidéncia crescente a sugerir um
elevado risco de TEV em gravidas com
COVID-19 @8 Numa série de 1219
gravidas infetadas com SARS-CoV-2, a
incidéncia de TEV foi de 6%, 0,2% e 0%
em casos de infecdo grave, moderada ou
assintomatica, respetivamente ©9. Com
base nos estudos disponiveis a data
(Nivel de Evidéncia baixo), dada a
possibilidade de risco aumentado de TEV
e coagulopatia devido a infe¢cdo por
COVID-19, e de forma idéntica a
populacdo ndo-gravida, a tromboprofilaxia
com HBPM ajustada ao peso deve ser
considerada em todas as mulheres
gravidas e no pés-parto, internadas com
COVID-19, desde que excluida
hemorragia ativa, tenham contagem de
plaguetas > 30x10°L, ndo estejam em
trabalho de parto ativo ou tenham tido
parto ha mais de 24 horas. Se a
tromboprofilaxia farmacol6gica estiver
contraindicada, deve ser considerada a
tromboprofilaxia mecénica. Apdés a alta
hospitalar, a duracdo e dose da
tromboprofilaxia dependem de fatores
como a gravidade da doenca, a idade
gestacional e/ou pés-parto, o tipo de parto
e o tempo de internamento. Na grande
maioria dos casos, as gravidas infetadas
com COVID-19 sédo tratadas em
ambulatorio. Neste caso e nas mulheres
de baixo risco, devem ser encorajadas a
hidratacéo, a mobilizagdo, o controlo da
febre e 0 uso de meias de contencdo



elastica. A tromboprofilaxia com HBPM
deve ser considerada em casos de
imobilizag&o, febre elevada, desidratacéo
ou fatores de risco tromboembdlico
adicionais (0. (41). (42). (43). (44),

Recentemente, apds vacinacdo contra a
COVID-19, foi descrito uma sindroma rara
e com elevada mortalidade, caracterizada
por uma associagdo entre trombocitopenia
e trombose @5, Apesar desta nova
entidade, ndo esta indicada profilaxia de
rotina com anticoagulantes ou
antiplaguetarios na  prevencdo de
tromboses  atipicas  associadas a
vacinacdo contra a COVID-19 o),

Conclusoes

O TEV é uma causa relevante e passivel
de prevencdo da morbilidade e
mortalidade obstétrica. Todas as mulheres
devem ser submetidas a uma avaliacdo
criteriosa e estratificada dos fatores de
risco trombético, de forma a estabelecer
quais sdo as que necessitam de
tromboprofilaxia. Essa avaliacdo de risco
devera ser efetuada preferencialmente no
periodo pré-concecional ou no inicio da
gravidez, repetida e continuada no
internamento hospitalar e sempre que
surjam outras intercorréncias na gravidez
e no parto.
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