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Introducere

Recent a fost publicatd in revista Chest (2008, 133, suppl. iunie), a 8a edi-
tie a American College of Chest Physicians Evidence - Based Clinical Practice
Guidelines, consacratd terapiei antitrombotice. Ca si precedentele editii care
s-au succedat regulat la 4 ani, actuala editie ACCP asupra terapiei antitrom-
botice reactualizeaza recomandarile pe baza analizei studiilor si cercetarilor
publicate din ultimii 20 de ani si pana in prezent. Lucrarea care se intinde
pe 800 de pagini, abordeaza toate domeniile de patologie in care terapia
antitromboticd, inteleasa in sens larg (antiplachetard, anticoagulants, fibri-
nolitica) isi gaseste indicatii. Temele abordate se intind de la farmacologia
medicatiei antitrombotice - Tn uz sau de perspectiva - pana la domeniile
cele mai specializate (medicale, chirurgicale, interventionale etc) in care me-
dicatia antitrombotica isi gaseste indicatile si limitele.

in lumina datelor din ACCP VIII si a studiilor publicate in ultimul an, am
considerat necesard actualizarea ,Ghidului de preventie a tromboembolis-
mului venos" elaborat de un colectiv multidisciplinar in 2007, si adoptat
de numeroase Societati Stiintifice de specialitate din Roméania. Unele idei
si recomandari noi din ACCP VIII privind profilaxia TEV meritd subliniate in
introducere.

1. O problemd de baza in orice ghid priveste gradarea recomanddrilor
si calitatea probelor pe baza cirora se face recomandarea. in ACCP VIII se
folosesc numai 2 grade de recomandari: grad 1 - recomandare puternica;
grad 2 - recomandare mai putin puternicd, cu beneficii si riscuri. Dovezile

* Continutul ghidului a fost avizat de urmdtoarele societdti stiintifice:
Anestezie si Terapie Intensivd ® Chirurgie ® Hematologie ® Medicind Internd ® Neurolo-
gie e Obstetricd si Ginecologie ® Ortopedie si Traumatologie

Timisoara 2009

35



36

pentru fiecare recomandare sunt mentinute: A (dovezi de naltd calitate),
B (dovezi moderate) si C (dovezi ,slabe"). Este astfel eliminatd in ACCP VIII
recomandarea grad 3, care se referea anterior la situatiile majore cu reco-
mandare negativa.

2. Strategia folositd in tromboprofilaxie este special subliniata la incepu-
tul capitolului de preventie a TEV. Autorii, specialisti de inalta clasd interna-
tionald, recomanda ca fiecare spital sa-si formuleze o strategie locald pentru
tromboprofilaxie folosind forme variate (tiparite, electronice), in plus de me-
todele pasive de distribuire a materialelor sau a conferintelor educationale.
Strategia trebuie sa urmareasca cresterea aderentei la tromboprofilaxie.

3. Metodele mecanice de tromboprofilaxie, compresia elasticd (ciorapi
elastici sau compresie gradata) sau compresia pneumaticd intermitenta sunt
in prezentul ghid larg recomandate in profilaxie. Ele si-au dovedit eficienta
la pacientii cu risc inalt de sangerare - grad 1A sau, posibil, ca adjuvant in
tromboprofilaxia farmacologica - grad 2A. Chirurgia majord ortopedicd, ne-
urochirurgia, chirurgia generald, pacientii din terapie intensiva sunt printre
indicatiile cele mai utile ale metodelor mecanice de tromboprofilaxie.

4. Tromboprofilaxia farmacologicd foloseste, de reguld, HGMM sau HNF;
ambele au indicatii de grad 1A in toate situatiile, in afara pacientilor cu risc
inalt hemoragic. Fondaparina, pentazaharid cu actiune indirecta pe factorul
Xa, mai recent introdus in terapia antitrombotica, a dovedit efecte benefice
in tromboprofilaxie, unele similare heparinelor. in ghidul ACCP VIII, fon-
daparina are recomandari de folosire in tromboprofilaxie, ca alternativa la
HGMM sau HNF, cu grad de recomandare 1A. in acelasi timp, sunt previzute
situatiile in care sunt recomandate, in profilaxie, numai HGMM sau HNF.

5. in ultimii 2-3 ani noi antitrombotice cu efecte anti-factor Xa (rivaro-
xaban, idraparinux) si anti factor Ila (dabigatran) - cu administrare orala
sau injectabila - au studii publicate. Rivaroxabanul si dabigatranul au deja
indicatii in tromboprofilaxie, pana in prezent numai in chirurgia ortopedica
majora (proteza de sold, genunchi).

6. Durata tromboprofilaxiei, este un element esential care determind efi-
cienta acesteia si riscul de recurentad al TEV. Pana in ultimii ani, cel putin
pentru conditiile chirurgicale, tromboprofilaxia farmacologica era recoman-
data cateva zile postoperator, si pand la mobilizarea pacientului. Experienta
cdpatata in chirurgia ortopedicd majora cu tromboprofilaxia extinsa, a con-
dus la reevaludri mai largi privind durata tromboprofilaxiei, cel putin la gru-
pe selectionate de pacienti cu risc trombotic foarte inalt. in raport cu gradul
de risc individual, in ghidul ACCP VIII, sunt prevazute durate diferitentiate
de tromboprofilaxie farmacologica postoperatorie. De ex:

- pacientii la care se efectueaza interventii de chirurgie generald majora:
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tromboprofilaxie pana la externare;

- pacientii cu risc trombotic mare, inclusiv cei la care se efectueaza chi-
rurgia majora a cancerului sau au istoric de TEV: tromboprofilaxie si
dupa externare, posibil pana la 28 zile;

- pacientii cu chirurgie ginecologica majora: tromboprofilaxie pana la 28
zile;

- pacientii cu chirurgie ortopedicd majora (protezd de sold, protezd de
genunchi, fractura chirurgicald de femur): tromboprofilaxie cel putin 10
zile in spital; se recomanda extinderea pana la 35 zile - grad 1A.

7. Ghidul ACCP VIII mentine sau schimbd, dupa caz, recomanddrile de
tromboprofilaxie pentru specialitatile medicale si chirurgicale, cu mentiuni
speciale pentru pacientii neoplazici, politraumatizati sau cei din serviciile de
terapie intensiva. In raport cu dezvoltarea si experienta unor noi domenii
chirurgicale, in actualul ghid sunt adaugate recomandarile de trombopro-
filaxie pentru chirurgia bariatrica, chirurgia toracica si chirurgia de bypass
coronarian.

in spiritul ghidului ACCP VIII si a studiilor clinice recent publicate de trom-
boprofilaxie am revizuit ghidul de fata, in speranta imbunatatirii trombo-
profilaxiei in unitdtile sanitare din tara noastra.

1.Date generale

1.1 Date epidemiologice

Tromboembolismul venos (TEV), manifestat ca trombozi venoasa profun-
da (TVP) sau embolie pulmonara (EP), reprezintd cea mai frecventd cauza
prevenibild de deces la pacientii spitalizati. Astfel, fara profilaxie, incidenta
TVP survenite in spital, confirmate prin metode obiective, este de aproxima-
tiv 10-40% la pacientii cu afectiuni medicale sau supusi unor interventii de
chirurgie generald si de 40-60% dupa interventiile chirurgicale ortopedice
majore (tabelul 1). Un sfert pana la o treime dintre trombii venosi afectea-
za venele profunde proximale, iar trombii cu aceasta localizare produc mai
frecvent simptome si EP.

Tabelul 1. Riscul absolut de TVP la pacientii spitalizati*

Grupa de pacienti Prevalenta TVP (%)
Pacienti cu afectiuni medicale 10-20
Chirurgie generala 15-40
Interventii chirurgicale ginecologice majore 15-40
Interventii chirurgicale urologice majore 15-40
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Neurochirurgie 15-40
Accidente vasculare cerebrale 20-50
Artroplastie de sold sau genunchi, chirurgia soldului 40-60
Traumatisme majore 40-80
Leziuni ale maduvei spindrii 60-80
Pacienti critici 10-80

*Rate bazate pe teste diagnostice obiective pentru TVP la pacienti care nu primesc tromboprofilaxie.

Sindromul post-trombotic reprezintd o complicatie frecventd a TVP, avand
o frecventa de 20-50% dupa TVP simptomatica, iar formele sale severe pot fi
intalnite la 5-100% dintre pacientii cu TVP. Hipertensiunea pulmonara este o
alta complicatie redutabila ce apare la 3,8% dintre pacientii cu EP la 2 ani.

1.2 Motivatia tromboprofilaxiei

Prevalenta crescuta a TEV la pacientii spitalizati, din servicii medicale, chi-
rugicale sau de terapie intensiva, impreuna cu rata crescuta a complicatiilor
fatale si non-fatale ale TEV, au condus la necesitatea preventiei instalarii
bolii tromboembolice venoase.

Un numar mare de studii a confirmat eficienta masurilor de trombopro-
filaxie, atat in preventia TVP distale sau proximale, cat si a EP fatal si non-
fatal, cu un raport cost-eficienta favorabil. Este de asemenea dovedit ca
abordarea bazatd pe screening urmata de tratament a cazurilor de TEV de-
pistate este scumpa, cu sensibilitate scazuta si raport nefavorabil cost-efici-
entd. Dovezile pentru beneficiile tromboprofilaxiei la pacientii medicali sau
chirurgicali au fost aduse de numeroase studii clinice controlate. Eficienta
preventiei TVP, apreciata prin scintigrafia cu fibrinogen in chirurgia generala
este consemnata in tabelul 2.

Tabelul 2. Preventia TVP in chirurgia generald

Regim terapeutic Nr.studii Nr.pacienti Prevalenta TVP (%) RRR (%)
Aspirina 5 372 20 20
HNF 47 10339 8 68
HGMM 21 9364 6 76

in studii recente (tabelul 3), reducerea riscului relativ (RRR) a fost recon-
firmatd pentru HGMM.
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Tabelul 3. Beneficiile tromboprofilaxiei versus placebo

Studiu RRR (%) Tratament Pacienti cu TEV(%) p

MEDENOX 63 Placebo 14.9 <0.001
Enoxaparina 5.5

PREVENT 49 Placebo 5.0 0.0015
Dalteparind 238

ARTEMIS 47 Placebo 10.5 0.029
Fondaparinux 5.6

Cu toate acestea, in pofida dovezilor acumulate pentru eficienta si impor-
tanta sa, tromboprofilaxia este subutilizatd atat in Europa cat si in Statele
Unite ale Americii, datoritd insuficientei cunoasteri a indicatiilor si metode-
lor de aplicare.

1.3 Stratificarea riscului de tromboembolism venos

Stratificarea riscului pentru TEV reprezinta o etapa esentiala pentru stabi-
lirea strategiei si a metodelor de tromboprofilaxie (farmacologice si nefar-
macologice), precum si pentru estimarea prognosticului pacientilor. Strati-
ficarea trebuie efectuata la pacientii internati pentru interventii chirugicale
de orice tip, pacientii din serviciile de ortopedie (cu fracturi sau interventii
chirurgicale), pacientii cu traumatisme majore, cei internati in serviciile de
terapie intensiva, precum si pacientii internati pentru afectiuni medicale
acute sau cei oncologici.

Evaluarea riscului individual al pacientilor incepe cu identificarea factori-
lor de risc prezenti la fiecare pacient. Acestia sunt fie factori de risc preexis-
tenti, prezenti la pacienti inainte de conditia patologicd actuald, fie factori
de risc precipitanti determinati de boala actuald (medicala, chirurgicald, or-
topedic, etc.). La majoritatea pacientilor coexistd mai multi factori de risc,
astfel ncat apare un risc global cumulat care permite Tncadrarea pacientului
intr-un nivel de risc (mic, moderat, mare).

Principalii factori de risc pentru TEV si pe baza carora se stabilesc nivelele
de risc sunt sintetizati in tabelul 4.
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Tabelul 4. Factori de risc pentru tromboembolismul venos

Interventiile chirurgicale sau ortopedice
Traumatismele (majore sau ale membrelor inferioare)
Imobilizarea (>3 zile)
Accidentul vascular cerebral (in special asociat cu deficit motor)
Neoplaziile
Tratamentul antineoplazic (hormono-, chimio-, sau radioterapie)
Antecedentele de TEV
Varsta peste 40 ani
Sarcina si perioada postpartum
Tratamentele hormonale
Contraceptivele orale sau terapia de substitutie hormonala pe baza de estrogeni
Modulatorii selectivi de receptori estrogenici (raloxifen, tamoxifen etc)
Afectiunile medicale acute (inclusiv acutizarea unor afectiuni medicale cronice)
Insuficienta cardiacd sau respiratorie
Infarctul miocardic acut
Bolile inflamatorii intestinale
Sindromul nefrotic
Infectii acute severe
Sepsisul
Trombofilia ereditard sau dobandita
Anticorpii antifosfolipidici
Deficitul de proteina C, S, antitrombina Ill
Rezistenta la proteina C activata (factor V Leiden)
Afectiunile mieloproliferative
Hemoglobinuria paroxistica nocturna
Obezitatea
Fumatul
Varicele la membrele inferioare
Cateterizarea venoasa centrala

in practici se folosesc 3 niveluri de risc, pe baza factorilor de risc prezenti,
fiecare nivel de risc avind modalitdti de tromboprofilaxie diferentiate.

Exista si o alta abordare a riscului, evaluarea riscului individual care ia in
considerare factorii de risc prezenti si ponderea sau ierarhizarea acestora intr-
o scard de risc. Se construieste astfel un scor de risc individual, iar profilaxia
se stabileste pe baza acestui scor. Un model de stratificare a riscului individu-
al, aplicabil pentru pacientii medicali si chirurgicali, este redat in anexa 1.

in stratificarea riscului si in stabilirea metodelor de tromboprofilaxie este
necesar s fie identificati si factorii de risc hemoragic, pe care trombopro-
filaxia i poate amplifica. Principalii factori asociati cu un risc hemoragic
crescut sunt: existenta unei sangerari active, coagulopatie cunoscuta, trom-
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bocitopenia (inclusiv cea indusa de heparind), tratamentul antiagregant,
prezenta insuficientei renale.

1.4 Metode de screening a tromboembolismului venos

Metodele de screening pe baza carora s-a stabilit incidenta TEV sunt scin-
tigrafia cu fibrinogen radiomarcat, pletismografia de impedanta, venografia
de contrast si ecografia duplex. in practica medicala curenta aceste metode
sunt metode de diagnostic ale TVP. Dintre acestea, venografia de contrast,
metodd de referinta, este relevanta clinic, cu exceptia prezentei trombilor
mici sau distali; ea asociazad inconvenientele unei metode invazive cu sub-
stanta de contrast.

in prezent, metoda de diagnostic cea mai utilizati este ultrasonografia
Doppler venoasa, deoarece are o mare acuratete in TVP simptomatica si
asimptomatica, este disponibild pe scara largd, este neinvaziva si repetabila.
Ghidul ACCP mentioneaza ca TVP proximald depistatd ecografic este cea
care prezintd relevantd clinica, datorita asocierii cunoscute intre TVP pro-
ximald si EP. O limitd a metodei o reprezintd sensibilitatea mai mica in de-
tectarea TVP distale, mici si/sau neocluzive. O problema importantd pentru
acuratetea rezultatelor investigatiei ultrasonografice o reprezintd standar-
dizarea tehnicii si pregatirea unui numar mai mare de specialisti in domeniul
ultrasonografiei vasculare.

Indicatiile si metodele de tromboprofilaxie nu se stabilesc pe baza rezul-
tatelor screeningului, ci pe baza stratificarii riscului si a datelor clinice pre-
zente la pacientul medical sau chirurgical.

2. Metode de profilaxie a TEV

Decizia de folosire a profilaxiei TEV pentru fiecare pacient in parte trebuie
facuta prin combinarea datelor furnizate de recomandarile bazate pe evi-
dente (care se referd in special la un grup de pacienti) cu evaluarea indivi-
dualizata a factorilor de risc si a efectelor secundare ale tromboprofilaxiei,
tinand cont si de metodele de profilaxie disponibile.

Metodele de profilaxie ale TEV sunt metodele mecanice, cu eficienta limi-
tatd, si metodele farmacologice. Ele se aplica in raport cu nivelul de risc al
pacientului si cu beneficiul maxim asteptat. Metodele de profilaxie se aplica
concomitent cu masurile generale valabile la toti pacientii cu risc, precum si
cu masurile specifice bolii care predispune la TEV.

2.1 Metode generale

Este demonstrat ca imobilizarea este un factor de risc important pentru
TEV, si poate creste incidenta acestuia de pana la 10 ori. Astfel, mobiliza-
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rea precoce si sustinutd sau la pacientii la care acest lucru nu este posibil,
mobilizarea activa si pasiva a membrelor inferioare, are un rol important in
tromboprofilaxie.

Hemoconcentratia creste si ea riscul de TEV, ca urmare, in special, la paci-
entii imobilizati trebuie asigurata o hidratare adecvata.

2.2 Metode mecanice

Metodele mecanice de profilaxie includ ciorapii elastici (CE) si utilizarea
dispozitivelor de compresie pneumatica intermitentd (CPI) sau a pompelor
venoase de picior (PVP). Aceste metode cresc intoarcerea venoasa sifsau re-
duc staza in venele membrelor inferioare. Exista putine studii privind efi-
cienta acestor metode si chiar daca aceste metode pot preveni aparitia de
TVP la pacientii imobilizati, nu s-a dovedit eficienta lor in reducerea riscului
de deces sau de EP. Cu toate acestea prin absenta potentialului hemoragic
pot fi utilizate singure la pacientii cu risc crescut de sangerare. La pacientii
fara risc de sangerare eficienta lor creste prin asocierea cu tromboprofilaxia
farmacologica.

Dintre metodele mecanice de profilaxie a TEV, cea mai utilizata este repre-
zentata de ciorapii elastici externi. Acestia sunt contraindicati la pacientii
cu arteriopatie periferica severa, neuropatie periferica severd, dermatitd sau
alte afectiuni dermatologice localizate la membrele inferioare.

Din punct de vedere practic, este necesar sa se aleaga dispozitive mecani-
ce de dimensiuni adecvate, care sa nu impiedice mobilizarea membrelor si sa
se efectueze scurte pauze ale utilizarii acestora in decurs de 24 ore.

Se recomanda ca metodele mecanice de profilaxie sa fie utilizate in principal la pacientii cu
risc crescut de sangerare - grad 1A%, sau ca metode asociate la profilaxia cu anticoagulante
- grad 2A*.

Se recomanda acordarea unei atentii deosebite utilizarii corecte si compliantei optime la
dispozitivele mecanice - grad 1A*

2.3 Metode farmacologice

2.3.1. Agentii antiplachetari (aspirina)

Aspirina nu si-a dovedit utilitatea in profilaxia TEV. In plus s-a identificat
si o crestere mica, dar semnificativa, a riscului de hemoragii majore, in spe-
cial in cazul asocierii cu alti agenti antitrombotici.

Nu se recomandd utilizarea aspirinei in monoterapie pentru profilaxia TEV la toate grupele
de pacienti - grad 1A*.
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2.3.2. Heparine

Heparinele sunt agenti anticoagulanti care inactiveaza trombina si facto-
rul X activat (Xa) prin antitrombina Ill (ATIII).

in Romania au in acest moment (septembrie 2008) aprobarea Agentiei
Nationale a Medicamentului pentru profilaxia TEV: heparina nefractionata,
enoxaparina, dalteparina, nadroparina, reviparina si tinzaparina (cu anumite
indicatii specifice pentru fiecare HGMM).

Fatd de heparina nefractionatd (HNF), heparinele cu greutate moleculara
micd (HGMM) au o activitate anti-Xa mai mare, o farmacocineticd mai pre-
vizibila, sunt usor de administrat, nu necesita monitorizare de laborator si,
in plus, produc mai rar trombocitopenie la heparina.

2.3.2.1. Heparina nefractionatd

Pentru profilaxia TEV, HNF se administreaza subcutanat, doza fiind de
5000 U la 8-12 ore. Nu necesita monitorizare de laborator.

Contraindicatiile administrarii HNF sunt reprezentate de afectiunile he-
moragipare (hemofilie, trombocitopenii etc) si afectiunile cu risc crescut de
sangerare (ulcer gastroduodenal activ, hemoragii recente digestive sau in
alte sfere). Traumatismele majore, hipertensiunea arteriald necontrolata si
insuficienta hepatica severa reprezinta situatii in care administrarea de he-
parina trebuie facuta cu precautie.

Riscul de trombocitopenie indusa de heparina, care poate aparea la orice
dozé de HNF, in special in administrare prelungita (>5 zile), impune numa-
ratoarea trombocitelor inainte de tratament si apoi periodic.

2.3.2.2.Heparinele cu greutate moleculard micd
Sunt in prezent larg utilizate in profilaxia TEV. Dozele si ritmul lor de ad-
ministrare sunt sintetizate in tabelul 5 si anexa 3.

Tabelul 5. Modul de administrare a HGMM in profilaxia tromboembolismului venos (a se
tine seama si de recomanddrile producdtorului)

Tipul HGMM Doza si ritm de administrare
Enoxaparina (Clexane) 4000 Ul (40 mg - 0,4 mL) /zi s.c.
Dalteparina (Fragmin) 5000 Ul (0,4 mL) /zi s.c.

Nadroparina (Fraxiparine) 2850 - 5700 Ul (0.3-0.6 mL/zi s.c.
(in functie de gradul de risc si de greutatea pacientului)

Tinzaparina (Innohep) 3500 Ul (0,35 ml) /zi s.c. - pacienti cu risc moderat
4500 Ul (0,45 mL) /zi s.c. - pacienti cu risc mare sau foarte mare

Reviparina (Clivarin) 4200 Ul (0.6 mL) /zi s.c. - pacienti cu risc mare sau foarte mare
1432 Ul (0.25 mL) /zi s.c. - pacienti cu risc mic-moderat
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HGMM sunt preferate pentru ca:

® |a aceeasi eficacitate, asigura o securitate superioara

e scad mortalitatea, in special la pacientii cu cancer concomitent

® au risc redus de trombocitopenie indusa de heparina

® nu necesita monitorizare de laborator

e oferd posibilitatea de a trata pacientii, partial sau integral, la domiciliu.

Fiecare HGMM are o farmacocinetica unica si de aceea nu se recomanda
schimbarea lor in timpul tromboprofilaxiei.

Principala cale de eliminare pentru HGMM este cea renali. in cazul dis-
functiei renale severe (clearance creatinind <30 mlL/min), efectul acestor
medicamente se poate acumula crescand riscul de sangerare. Pentru pre-
venirea acestor situatii, in ghidul ACCP VIII (2008), se recomanda evaluarea
functiei renale Tnaintea prescrierii antitromboticelor care se elimina pe cale
renald, in special la varstnici, persoane cu diabet zaharat si cele cu risc inalt
de sangerare (grad 1A). In raport cu circumstantele este recomandati una
din optiuni: neprescrierea sau oprirea medicamentului care se acumuleaza
in disfunctia renald, folosirea de doze mai mici sau monitorizarea nivelului
medicamentului sau al efectului anticoagulant (grad 1B).

2.3.3. Anticoagulantele orale

Anticoagulantele orale (acenocumarolul, warfarina) sunt rar utilizate in
profilaxia TEV, in special in profilaxia pe termen lung, de ex. in chirurgia
ortopedica majora sau la pacientii la care persista nedefinit factorii de risc
(imobilizare, trombofilii etc). Dezavantajele profilaxiei cu AVK constau in
instalarea tardiva a efectului, necesitatea de monitorizare frecventa prin
INR (International Normalized Ratio), precum si un risc crescut de sange-
rare in special la pacientii chirurgicali, cu traumatisme sau anestezie de tip
rahianestezie sau epidurald. Ea este Tnlocuita in practicd prin administrarea
de HGMM. in Romania, este autorizat pentru tromboprofilaxie acenocuma-
rolul.

2.3.4. Pentazaharidele

Fondaparina este un inhibitor sintetic, inalt selectiv al factorului Xa. Se
administreaza subcutanat, are raspuns rapid si timp de injumatatire pre-
lungit. Fondaparina este recomandata in profilaxia TEV din cadrul chirurgiei
fracturilor de sold si de protezare sold si genunchi, existand dovezi privind
superioritatea sa fata de enoxaparina in aceste situatii. Indicatiile sale sunt
in extensie si pot fi o altenativd la HNF si HGMM. Doza de fondaparina fo-
losita in tromboprofilaxie este de 2,5 mg sc, o data pe zi.

—— Recomanddri si Protocoale in Anestezie, Terapie Intensivd si Medicind de Urgentd



2.4. Strategia profilaxiei TEV

Metoda de profilaxie aleasa depinde de nivelul de risc stabilit pentru pa-
cient (conform tabelelor 4-6). Aceste metode se aplica diferentiat in functie
de recomandarile de la fiecare capitol privind populatiile speciale. Gradul
de recomandare a tromboprofilaxiei - conform ACCP VIII - se regdseste in
anexa 2.

2.5 Durata profilaxiei TEV

Ca requld generald, profilaxia tromboembolismului venos se efectueaza
pand in momentul in care riscul embolic se reduce (devine mic) sau dispare
(de exemplu, pana la mobilizarea pacientilor). De obicei, durata profilaxiei
este in medie de 7-10 zile sau pana cand a dispdrut factorul care a declansat
evenimentul trombotic. In situatii speciale cand riscul se mentine pe o pe-
rioada mai lunga pacientii necesita continuarea profilaxiei si in ambulator.
Profilaxia prelungita se face cu HGMM, iar in cazuri selectate cu AVK (in
special atunci cand durata profilaxiei este nedefinitd).

Particularitatile tromboprofilaxiei prelungite sunt detaliate la capitolele
respective ale ghidului.

3. Profilaxia TEV la pacientii cu afectiuni medicale

3.1. Riscul si factorii de risc specifici

Afectiunile medicale, extrem de diverse ca severite si durata au risc de TEV,
in special in conditii de spitalizare. Dupa unele studii, 70% din evenimen-
tele tromboembolice simptomatice si 70-80% din EP fatale, survin la paci-
enti nechirurgicali. Prevalenta TVP la pacientii medicali este relativ micd, de
5%-6%, dar este mult crescuta (20%-33%) in serviciile de terapie intensivé
medicale. Prevalenta este variatd, in raport cu boala de baza si metoda de
diagnostic a TVP. La pacientii internati, marea majoritate a trombilor sunt
localizati la venele gambei si raman asimptomatici; tromboza venoasa se
poate extinde proximal la aproximativ 25% din cazuri devenind simptoma-
tica si producand EP masive si fatale.

Afectiunile medicale recunoscute a avea risc semnificativ de TEV sunt
numeroase (tabelul 6). Multi pacienti din sectiile medicale au factori de risc
multipli si riscul global de TEV este mult mai mare decat cel estimat pentru
boala de baza.
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Tabelul 6. Afectiuni medicale cu risc de TEV

Insuficientd cardiacd congestiva

Insuficientd respiratorie (severd)

Cancer

Infarct miocardic acut

Boli neurologice cu deficit motor (membre inferioare)

Boli inflamatorii intestinale

Boli acute severe

Mieloproliferari

Colagenoze cu anticorpi antifosfolipidici

Trombofilii congenitale

Sindrom nefrotic

Pacienti medicali in stare critica

Trombofiliile congenitale si sindromul antifosfolipidic primar sau secun-
dar, sunt conditii patologice din ce in ce mai mult cercetate, la pacientii cu
TEV asa numit idiopatic si la cei cu antecedente familiale de evenimente
trombotice. Prevalenta factorilor de risc trombofilici in populatia generala si
incidenta TVP sunt consemnate in tabelul 7.

Tabelul 7. Prevalenta factorilor de risc trombofilici si incidenta TVP in populatia
generald

Factor de risc Prevalenta(%) | Bolnavi TVP ( %) RR (%)
Deficit de proteind C 0,2-0,4 4 15

Deficit de proteind S necunoscuta 1 necunoscut
Deficit de ATIII 0,01 1 50

Factorul V Leiden 5 20 3
Protrombina 20210A 2 6 3

Factorul VIII (conc > 1500 UI/L) | 11 25 2,3

*RR=risc relativ

Stratificarea riscului de TEV la pacientii medicali se face tot in trei grade
de risc: mic, moderat, mare. incadrarea intr-un grad de risc este necesar
sa se facd individualizat. Varsta avansatd (>75 ani), reducerea prelungita a
mobilitatii, neoplazia prezentd, TEV in antecedente sau istoric familial de TEV
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sau prezenta factorilor de trombofilie incadreaza pacientul, de la inceput, la
un grad de risc mare sau foarte mare.

3.2. Mijloace de profilaxie

Mijloacele de profilaxie la pacientii medicali sunt comune cu cele folosite
la pacientii chirurgicali; cele mecanice au o utilizare limitata si o eficienta
nedoveditd in studii clinice randomizate. HGMM si HNF au fost cercetate
in studii clinice controlate si si-au dovedit eficienta inclusiv pe mortalitate
si sigurantd. Concluziile studiilor de tromboprofilaxie folosind HGMM, HFN
sau fondaparina si consemnate in ACCP VIII sunt:

e profilaxia TEV cu HGMM, HNF sau fondaparind scade cu cel putin 50%
riscul de TEV simptomatic sau asimptomatic (la pacientii medicali) ver-
sus absenta profilaxiei;

e in studii clinice largi, s-a demonstrat eficacitatea enoxaparinei 40 mg o
datd/zi, dalteparinei 5 000 Ul/zi si fondaparinei 2,5 mg/zi in comparatie
cu placebo;

e profilaxia cu HGMM se asociaza cu o incidenta mai mica a sangerarilor
majore (HNF 1,2% vs HGMM 0,4%);

e trombocitopenia la administrarea de HNF pentru o perioadd mai mare
de o sdptamana apare la 1,4% dintre pacienti.

Desi exista probe evidente de eficienta si sigurantd a profilaxiei cu HGMM,
HNF sau fondaparina a TVP, profilaxia este subutilizata la pacientii medicali,
comparativ cu cei chirurgicali.

Durata optima a tromboprofilaxiei la pacientii medicali trebuie stabilita
individual, in raport cu persistenta factorilor de risc la care este expus paci-
entul (boala actuald) si prezenta sau absenta factorilor de risc preexistenti
bolii, in general nemodificabili (ex. varsta, antecedente de TEV etc). Unele
grupe de pacienti necesitd tromboprofilaxie extinsd (10-14 zile, ambulator)

3.3. Recomandari

1. La pacientii cu afectiuni medicale acute, internati in spital cu in-
suficientd cardiaca congestiva sau cu afectiuni respiratorii severe, sau
care sunt imobilizati la pat sau care au unul sau mai multi factori de risc
suplimentari, care includ neoplazii active, antecedente de TEV, sepsis,
afectiuni neurologice acute sau boli inflamatorii intestinale, se recoman-
da profilaxia cu HGMM sau HNF (de ex. enoxaparind 40 mg sc/zi sau HNF
5000 Ul/sc de 2-3 orifzi) sau fondaparind 2,5 mg/zi - grad 1A*.

2. La pacientii cu afectiuni medicale care au factori de risc pentru TEV si la
care exista o contraindicatie pentru profilaxie farmacologica, se recomanda
utilizarea profilaxiei mecanice cu CE sau CPI - grad 1A*.
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3.4. Profilaxia TEV la pacientii neurologici

3.4.1. Riscul si factorii de risc specifici

Bolile neurologice care asociaza paralizii la membrele inferioare sau imo-
bilizare cu durata prelungita reprezinta o conditie medicala cu risc inalt de
TEV (incidenta 20% - 60%). Accidentul vascular ischemic acut este principa-
la afectiune neurologicd care produce deficite motorii prelungite si care se
asociazi cu risc major de TEV. In absenta tromboprofilaxiei, aproximativ 5%
din decesele precoce din AVC se produc prin EP.

3.4.2. Mijloace de profilaxie

in AVC acut ischemic, HGMM si HNF reduc TVP asimptomatici in compa-
ratie cu absenta profilaxiei (reducerea RR:0,6; IC:95% ; 0,49 - 0,77). Redu-
cerea semnificativa a TVP si EP cu heparine se insoteste de cresterea minima
a riscului de complicatii hemoragice. Studiul PREVAIL (2007) a aritat ca
enoxaparina a fost superioara HNF in profilaxia TEV la pacientii cu accident
vascular ischemic acut.

Folosirea CE si CPI s-a dovedit utild, in putine studii, in tromboprofilaxie la
pacientii cu AVC acut hemoragic.

3.4.3. Recomandari

1. La pacientii cu stroke ischemic si mobilitate restrictionata se recomanda
doze profilactice de HGMM sau HNF - grad 1A*

2. La pacientii cu contraindicatii pentru tromboprofilaxie farmacologica
se recomanda CPI sau CE - grad 1B*

3. La pacientii cu hematom intracerebral acut, se recomanda folosirea,
initial, de CPI - grad 1B*. La pacientii stabili, se sugereazd doze mici sc de
HNF, nu mai devreme de a doua zi de la debutul hemoragiei - grad 2C*

4. Profilaxia TEV la pacientii oncologici

4.1. Riscul si factorii de risc specifici

Pacientii oncologici au un risc de TEV de 6 ori mai mare decat popula-
tia generala. TEV odatd dezvoltata are o ratd mai mare de recurenta chiar
sub anticoagulare cu AVK. Riscul este variabil in functie de tipul neoplaziei,
stadiul sdu evolutiv si tipul de tratament (chimioterapie, interventie chirur-
gicala, radioterapie). Tumorile maligne cerebrale, adenocarcinomul de ovar,
pancreas, plaman, prostata si rinichi, neoplaziile hematologice reprezinta
neoplaziile cu riscul cel mai mare de TEV.

Pacientii neoplazici supusi interventiilor chirurgicale au un risc dublu de
TVP si cel putin triplu de EP fatald, comparativ cu pacientii fara cancer si
interventii similare. Rata de EP fatale este intre 1% si 5%, iar rata TVP asimp-
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tomatice este de 30% - 50%. Cancerul este, de asemenea, un predictor al
esecului tromboprofilaxiei, desi in majoritatea cazurilor este eficace.

Pacientii neoplazici care primesc chimioterapie sau radioterapie au o rata
crescuta de TEV; o astfel de situatie se intalneste la pacientele cu cancer de
san tratate profilactic cu tamoxifen. Unele tratamente aplicate la neoplazii
cresc riscul de TEV: medicatia de manipulare hormonald, inhibitorii de aro-
mataza, talidomida si lenalidomida, eritropoietina sau darbepoietina, inhibi-
torii de angiogeneza. Cateterul venos central a demeure pentru tratamente
specifice, produce un risc suplimentar de TEV.

Cancerul, prin factorii biologici pe care ii promoveaza este si un factor
predictiv independent pentru lipsa de rdaspuns la tromboprofilaxie sau la
tratamentul TEV.

4.2. Mijloace de profilaxie

Profilaxia TEV la pacientii neoplazici se face pe baza evaluarii individuale
a gradului de risc, tindnd seama de tipul de tratament aplicat pacientului.
Preventia TEV in cancer este importanta sub multiple aspecte: boala are prin
ea insasi risc foarte inalt, tratamentul TEV este mai putin eficace si se asoci-
aza relativ frecvent cu complicatii hemoragice.

Pacientii oncologici imobilizati la pat sau cu mobilitate limitata, cu afec-
tiuni acute, trebuie sa primeasca profilaxie conform recomandarilor pentru
pacientii cu afectiuni medicale.

La pacientii chirurgicali, cu cancer, tromboprofilaxia se face corespunza-
tor nivelului actual de risc (mare).

4.3. Recomandari

ACCP 8 (2008) si Societatea Americand de Oncologie (2007) au elaborat
recomandari specifice pentru tromboprofilaxia si tratamentul TEV in cazul
pacientilor neoplazici. Recomandarile cele mai importante privind indicatii-
le, metodele si durata profilaxiei pot fi altfel sintetizate:

1. Pacientii spitalizati cu cancer trebuie considerati candidati pentru pro-
filaxia TEV cu anticoagulante (HGMM, HNF sau fondaparina), in absenta san-
gerarii sau a altor contraindicatii pentru anticoagulare.

2. Pacientii oncologici supusi interventiilor chirugicale au recomandare
de profilaxie cu HGMM, HNF sau fondaparina, corespunzator gradului de
risc, stabilit individual - grad 1A*. Profilaxia se incepe cu 8 ore preoperator.
Profilaxia ar trebui continuata cel putin 7-10 zile postoperator.

La pacientii cu risc foarte inalt (de ex. volum rezidual malign mare, istoric
de tromboembolism in antecedente), tromboprofilaxia cu HGMM se poate
prelungi pana la 40 de zile dupa operatie.
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3. Pacientii care vor fi supusi unei laparatomii, laparoscopii sau toraco-
tomii cu o duratd mai mare de 30 minute trebuie sa primeasca trombopro-
filaxie farmacologica cu HNF sc sau HGMM, cu exceptia contraindicatiilor
pentru risc mare de sdngerare sau sangerari active.

4. Pacientii oncologici spitalizati cu o boala acuta: tromboprofilaxia cu
HGMM sau HNF trebuie sd se bazeze pe riscul de TEV determinat de comor-
biditatea acuta medicala - grad 1A*,

5. Pacientii care primesc talidomida sau lenalidomida + chimioterapie
sau dexametazona au risc crescut de tromboza si necesita tromboprofilaxie
(HGMM sau AVK - INR 1,5)

6. La pacientii cu cancer si cateter venos central nu se recomanda trombo-
profilaxia cu HGMM sau minidozd de warfarina pentru preventia trombozei
cateterului - grad 1B*.

7. Asocierea de metode farmacologice si mecanice de tromboprofilaxie,
pot fi mai eficace, mai ales la pacientii oncologici cu risc trombotic crescut.

8. La pacientii cu cancer care sunt tratati cu chimioterapie sau terapie
hormonald nu se recomanda tromboprofilaxia pentru preventia primard a
TEV -grad 1C.

5. La pacientii cu cancer nu se recomanda tromboprofilaxie primara de
rutind cu scopul de a prelungi supravietuirea - grad 1B*.

5. Profilaxia TEV la pacientii chirurgicali

5.1. Riscul si factorii de risc specifici

Prevenirea TEV la pacientul chirurgical este mult mai usor de efectuat si
mult mai putin costisitoare decat diagnosticul si tratamentul TEV. Pacientii
chirurgicali reprezintd o categorie heterogena de pacienti care au factori de
risc tromboembolic multipli, reprezentati, pe de o parte de tipul si durata
interventiei chirurgicale in sine, iar pe de altd parte de factorii aditionali de
risc, frecvent asociati (boala canceroasd, TEV in antecedente, obezitatea,
venele varicoase, utilizarea de estrogeni, varsta, anestezia). Incidenta TEV
este diferita in functie de combinarea acestor factori.

Abordul clasic de stratificare a riscului recomanda impartirea pacientilor
chirurgicali in una din cele 3 grupe de risc (mic, mediu, mare). Prescrierea
profilaxiei se va face in acord cu nivelul de risc. Aceastd abordare permi-
te ca metodele de profilaxie adecvate sa fie aplicate in mod operativ unui
anumit pacient prin simpla sa incadrare in grupa de risc corespunzatoare;
acest punct de vedere este larg acceptat pentru pacientii cu risc mic, mediu
si mare.

Pentru unii din pacientii cu risc tromboembolic mare, precum si pentru
pacientii cu risc mare de sangerare, indiferent de grupa de risc, decizia de
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folosire a profilaxiei TEV trebuie luata individual pe baza combindrii datelor
furnizate de recomandari cu evaluarea factorilor de risc si a efectelor secun-
dare ale profilaxiei, specifici fiecarui pacient, tinand cont si de metodele de
profilaxie disponibile local.

Factorii de risc in chirurgie:

1. Interventia chirurgicald - reprezinta un factor de risc tromboembolic
specific pentru fiecare tip de chirurgie;

2. Factorii aditionali de risc decid, impreuna cu interventia chirurgicala
stratificarea riscului si incadrarea pacientului chirurgical intr-una din cate-
goriile de risc.

Pentru pacientii chirurgicali au fost stabilite trei nivele de risc: mic, mo-
derat, mare, pe baza cdrora se decide apoi tipul optim de tromboprofilaxie.
Nivelele de risc iau in considerare varsta pacientilor, tipul de interventie chi-
rurgicala si factorii de risc aditionali prezenti. Strategia de tromboprofilaxie
ia in considerare, in principal, grupa de risc in care se gdseste un pacient.

Tabelul 8. Stratificarea riscului de tromboembolism venos

Riscul aproxi-
. VP
Nivel de risc mativ de " Optiuni de tromboprofilaxie
absenta trombo-

profilaxiei (%)

Risc mic
Chirurgie minord la pacient mobilizat <10 Fara tromboprofilaxie
Pacienti nechirurgicali cu mobilitate specificd
pastrata Mobilizare precoce si
"agresiva"
Risc moderat
Chirurgie generald, chirurgie deschisd HGMM (doze recoman-
ginecologica sau urologica 10 - 40 date),
Pacienti nechirurgicali imobilizati la pat HNF bid sau tid, fonda-
Risc moderat de TEV+risc mare de parind
sangerare
Tromboprofilaxie mecanica
Risc mare
Artroplastie sold sau genunchi, fractura 40 - 80 HGMM (doze recomanda-
de sold te), fondaparina, AVK (INR
Traumatisme majore, leziunea maduvei 2-3)
spindrii Tromboprofilaxie mecanicad

Risc mare de TEV+risc mare de sangerare
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Anestezia neuraxiald (anestezia subarahnoidiana si anestezia peridurald)
este frecvent utilizata in chirurgie. Relatia anesteziei neuraxiale cu riscul
tromboembolic trebuie definita separat.

Terapia intensiva - grupeaza bolnavi critici cu factori specifici de risc
tromboembolic si risc de sdngerare mare, prezent frecvent.

5.2. Mijloace de profilaxie

5.2.1.Mijloace non-farmacologice

Mobilizarea precoce rdmane cea mai importanta masura non-farmacolo-
gica in prevenirea TEV la pacientul chirurgical.

Mijloacele mecanice cresc intoarcerea venoasa si reduc staza la nivelul ve-
nelor membrelor inferioare: CE, reprezintd cea mai simpld metoda mecanica,
dispozitivele de CPI si PVP sunt mijloace mecanice mai evoluate care pot fi
utile la pacientii care necesita imobilizare prelungita.

Recomandari:

® Mijloacele mecanice, utilizate singure, au eficienta limitata.

e CE sunt indicati impreuna cu mobilizarea precoce la pacientii cu risc

mic.

e Dispozitivele de CPI si PVP sunt indicate la pacientii cu risc mare de

sangerare - grad 1A*
e Eficienta mijloacelor mecanice este crescuta de asocierea cu heparinele.
- grad 2A*%,

e in situatia folosirii mijloacelor mecanice se recomandi atentie sporiti
la utilizarea lor (alegerea dimensiunii adecvate, intreruperi scurte in 24
ore, evitarea limitdrii mobilitatii) - grad 1A%

5.2.2. Mijloace farmacologice

5.2.2.1. Aspirina

Nu se recomanda utilizarea aspirinei in profilaxia tromboembolismului ve-
nos la nici o categorie de pacienti - grad 1A*.

5.2.2.2.Heparinele, heparinele cu greutate moleculara mica si heparina
nefractionata reprezinta principalele metode farmacologice utilizate in pre-
zent in profilaxia TEV.
Recomandari generale de utilizare si dozaj in perioda perioperatorie:
HNF - se folosesc doua regimuri de doze mici si fixe:
| - 5000 Ul sc cu 1-2 ore inaintea operatiei, continuata cu 5000 Ul sc la
12 ore; durata medie 7 - 10 zile;
II'- 5000 Ul sc cu 1-2 ore inaintea operatiei, apoi 5000 Ul sc la 8 ore post-
operator, in continuare 5000 Ul la 8 ore pentru 7 -10 zile;
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HGMM - pentru HGMM trebuie consultate recomandarile de dozaj ale
fiecarui producator (vezi si tabelul 9). Dozele trebuie reduse in prezenta dis-
functiilor renale si la varstnici (> 75 ani):

Tabelul 9 . Dozele profilactice recomandate pentru unele HGMM:

Doza admi- Enoxaparind . L.
. . Dalteparina Nadroparina
nistrata (100 Ul = 1mg)
Chirurgie 2000 Ul sc 1-2 h preope- | 2500 Ul sc, 1-2 h pre- 2850 Ul sc 2-4 h
generald (risc | rator apoi 2000 Ul sc o operator, apoi 2500 Ul preoperator, apoi
moderat) data pe zi postoperator | sc o datd/zi la 24 de ore 2850 Ul sc o data
postoperator pe zi postoperator
Chirurgia 4000 Ul sc 1-2 h preope- | 5000 Ul sc la 8-12 h preo-
generald (risc | rator apoi 4000 Ul sc o perator, apoi o data la 24
mare) datd la 24 de ore de ore postoperator

5.2.2.3. Pentazaharide:

Fondaparina doza unica zilnicd 2,5 mg (indiferent de greutatea pacien-
tului), la 6-8 ore postoperator. Administratd preoperator creste riscul de
sangerare.

5.2.2.4 .Antagonistii de vitamina K (AVK)
AVK au indicatii limitate in perioda perioperatorie, in special pentru anu-
mite categorii de pacienti chirurgicali care necesita o profilaxie de durata.

5.3. CHIRURGIA GENERALA

5.3.1. Riscul si factorii de risc specifici

Tipul si durata interventiei chirurgicale reprezintd determinante incontes-

tabile ale riscului de TVP. Interventiile chirurgicale majore sunt considerate
interventiile abdominale sau toracice cu durata mai mare de 45 de minute
desfasurate sub anestezie generala.

Factori aditionali de risc:

e factorii de risc “traditionali": cancer, tromboembolism Tn antecedente,
obezitate, varice, utilizarea de estrogeni, etc.

e varsta reprezinta un factor independent de risc;

e tipul anesteziei: in absenta profilaxiei riscul tromboembolic este mai
mic dupa anestezia subarahnoidiana/peridurald decit dupd anestezia
generald;

e ingrijirea perioperatorie generala: mobilizarea, echilibrul fluidic, practi-
cile transfuzionale.
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5.3.2.Recomanddri la pacientul cu chirurgie generald

1. La pacientii chirurgicali cu risc scazut, care sunt supusi unei interventii
minore, au < 40 ani si nu prezinta factori aditionali de risc nu se recomanda
masuri specifice de profilaxie (farmacologice sau mecanice). Se recomanda
mobilizarea precoce si persistenta - grad 1A

2. La pacientii chirurgicali cu risc mediu - pacientii cu varsta intre 40-
60 de ani, cu factori de risc aditionali care nu sunt supusi unei interventii
chirurgicale majore, sau pacientii cu < 40 de ani, fara factori aditionali de
risc supusi unei interventii chirurgicale majore pentru o afectiune benigna
- se recomanda utilizarea HGMM o data pe zi sau HNF (5000 Ul x 2) sau
fondaparina - grad 1A*

3. La pacientii chirurgicali cu risc mare - pacientii care sunt supusi unei
interventii chirurgicale majore si care au > 60 ani sau pacientii supusi unei
interventii chirurgicale majore, care au > 40 de ani si factori de risc aditio-
nali - se recomanda tromboprofilaxie cu HGMM sau HNF (5000 Ul x 3 [ 24
ore) sau fondaparind - grad 1A*

4. La pacientii chirurgicali cu risc mare si factori aditionali de risc multipli
se recomanda ca metodele farmacologice sa fie asociate cu metode mecani-
ce de profilaxie - grad 1C*

5. La pacientii chirurgicali cu risc foarte mare de sangerare se recomanda,
utilizarea metodelor mecanice de profilaxie cel putin pana la reducerea ris-
cului de sangerare - grad 1A*

6. La pacientii supusi unei interventii chrurgicale majore se recomanda con-
tinuarea tromboprofilaxiei pana la externare - grad 1A*. La pacientii cu risc
mare - chirurgie majora pentru cancer, istoric de TEV, se sugereza continuarea
tromboprofilaxiei dupd externare cu HGMM pana la 28 zile - grad 2A*.

5.4.Chirurgia vasculara

5.4.1. Riscul si factorii de risc specifici

Majoritatea pacientilor supusi unei interventii de chirurgie vasculara pri-
mesc unul sau mai multi agenti antitrombotici pentru prevenirea ocluziei
vasculare (aspirin3, clopidogrel) si heparina sau dextran intraoperator inain-
tea clamparii vasculare. Administrarea postoperatorie de heparind, AVK sau
heparine cu greutate moleculara mica sunt frecvent folosite.

Factori potentiali de risc tromboembolic specifici chirurgiei vasculare sunt:
varsta inaintata, prezenta ischemiei, durata interventiei chirurgicale, trauma
locald intraoperatorie, inclusiv trauma venoasa, ateroscleroza.

5.4.2. Recomandari

1. La pacientii supusi unei interventii chirurgicale vasculare, care nu au
factori de risc aditionali nu se recomanda utilizarea de rutind a profilaxiei
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tromboembolice - grad 2B*.

2. La pacientii cu interventii majore de chirurgie vasculara si factori adi-
tionali de risc tromboembolic se recomanda profilaxia cu HGMM, HNF doze
mici sau fondaparind - grad 1C*.

5.5. Chirurgia ginecologica

5.5.1. Riscul si factorii de risc specifici

Chirurgia ginecologica majora are un risc tromboembolic comparabil cu
chirurgia generalda majora.

Factori de risc specifici: malignitatea, varsta inaintata, TEV in antecedente,
radioterapia pelvina in antecedente, chimioterapia, abordul abdominal.

5.5.2. Recomanddri

1. In chirurgia ginecologicd cu durata < 30 de minute pentru afectiuni
benigne nu se recomandd masuri specifice de profilaxie. Se recomanda mo-
bilizarea precoce si sustinuta - grad 1A*

2. Pentru interventii chirurgicale ginecologice laparoscopice, la paciente
cu factori aditionali de risc se recomanda tromboprofilaxia cu HGMM, HNF
sau mijloace mecanice - grad 1C*.

3.1n chirurgia ginecologici majora se recomanda tromboprofilaxia de ru-
tina - grad 1 A*.

4. Pentru pacientele cu interventie chirurgicalad ginecologica majord pen-
tru afectiune benigna, care nu au factori de risc aditionali se recomanda
HGMM (prizé unicd) sau HNF 5000 Ul x 2/zi sc - grad 1A*. Alternativa: CPI
inceputa imediat inaintea interventiei chirurgicale si continuata pana cand
pacienta se mobilizeaza - grad 1B*.

5. Pentru pacientele care sunt supuse unei interventii chirurgicale gine-
cologice extensive pentru o afectiune neoplazica si pacientele cu factori
de risc aditionali se recomandd tromboprofilaxie de rutind cu HGMM sau
HNF 5000 Ul x 3 [ zi sc - grad 1A* . Alternative: CPI pana la externarea din
spital - grad 1A* - sau combinarea heparinei sau fondaparinei cu mijloacele
mecanice - grad 1C*.

6. Pentru pacientele cu interventii chirurgicale ginecologice majore se re-
comanda continuarea profilaxiei pana la externare - grad 1A*. Pentru paci-
entele cu risc foarte mare tromboembolic: chirurgie oncologica si varsta >
60 ani sau TEV in antecedente se sugereazd continuarea profilaxiei pana la
28 zile dupd externare - grad 2C*.
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5.6. Chirurgia urologica

5.6.1.Riscul si factorii de risc specifici

Tromboembolismul este considerat cea mai importanta complicatie non-
chirurgicala ce apare dupa chirurgia urologica majora.

Factori de risc specifici: varsta Tnaintata, malignitatea, pozitia de litotomie
pe masa de operatie, chirurgia pelvind cu sau fara evidare ganglionara, chi-
rurgia deschisd, durata interventiei.

5.6.2.Recomanddri

1. La pacientii supusi unei interventii transuretrale sau alte proceduri cu
risc scazut nu se recomanda masuri specifice de profilaxie. Se recomanda
mobilizarea precoce - grad 1A*.

2. Pentru interventiile chirurgicale urologice majore deschise se recoman-
da utilizarea de rutina a mijloacelor de tromboprofilaxie - grad 1A*, cu HNF
de 2 sau 3 ori pe zi - grad 1B*. Alternative: HGMM - grad 1C* sau fon-
daparind - grad 1C sau combinarea metodelor farmacologice cu metodele
mecanice - grad 1C*.

3. Pentru chirurgia urologica cu risc foarte mare de sangerare sau pacienti
cu sangerare activd se recomanda mijloacele mecanice de tromboprofilaxie
cel putin pana la reducerea riscului de sangerare - grad 1A*.

5.7. Chirurgia laparoscopica

5.7.1. Riscul si factorii de risc specifici

in ultimele dou decenii procedurile diagnostice si/sau terapeutice laparo-
scopice s-au diversificat si sunt folosite pe scara extinsa. Trauma chirurgicala
este in general mai mica in interventiile laparoscopice decat in chirurgia
abdominald deschisa. Desi durata interventiilor chirurgicale laparoscopice
este mai mare, iar pneumoperitoneul si pozitia anti-Trendelenburg reduc
intoarcerea venoasa realizand staza la nivelul membrelor inferioare, totusi
studiile controlate atesta un risc tromboembolic mic. De ex. in colecistecto-
mia laparoscopicd, pe un numar de peste 100000 de interventii rata medie a
TVP clinice a fost de 0,03%, a EP de 0,06% si a EP fatale de 0,020%.

Unele societati sau asociatii de chirurgie gastrointestinald endoscopica
recomanda tromboprofilaxie in procedurile laparoscopice similard celei apli-
cate in procedurile echivalente cu chirurgie deschisa.

5.7.2. Recomanddri

in ACCP VIII, recomandarile sunt nuantate, in raport cu nivelul de risc:

1. La pacientii la care se efectueaza proceduri laparoscopice si nu au fac-
tori de risc tromboembolic aditionali nu se recomanda - de rutina - folosi-
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rea tromboprofilaxiei, in afara mobilizarii precoce - grad 1B *.

2. Pentru pacientii cu factori de risc aditionali se recomanda trombopro-
filaxia farmacologicd (HGMM, HNF, fondaparind) sau mecanicé (CE sau CPI)
- grad 1C~.

5.8. Chirurgia bariatrica

5.8.1. Riscul si factorii de risc specifici

in ultimii 15 ani, chirurgia bariatrici pentru obezitatea morbid3, ocupa un
loc din ce in ce mai mare in chirurgia abdominald. Procedurile chirurgicale
sau laparoscopice la nivel gastric se efectueaza in conditii potentiale de risc
trombotic prin obezitate sau alti factori de risc cumulati. Datele raportate
privind incidenta TEV in chirurgia bariatrica in timpul spitalizarii si in urma-
rirea la 3 luni, arata cifre relativ inferioare comparativ cu alte interventii
chirurgicale. Cu toate acestea, Societatea Americand de Chirurgie Bariatrica
considera chirurgia bariatrica a fi cu risc inalt, necesitand tromboprofilaxie.

5.8.2. Recomanddri. in ACCP VII, se fac urmdtoarele recomanddri:

1. Pentru pacientii spitalizati cu chirurgie bariatrica, se recomanda trom-
boprofilaxie de rutind cu HGMM, HNF (de 3 ori/zi), fondaparind sau combi-
narea unei metode farmacologice cu CPI - grad 1C*.

2. Pentru pacientii cu chirurgie bariatrica se sugereaza folosirea de doze
mai mari de HGMM sau HNF decat dozele pentru pacientii non-obezi - grad
2C%

Observatie: la persoanele obeze, tromboprofilaxia pentru diverse conditii
medicale sau chirurgicale, se efectueaza cu doze de heparind adaptate la
greutatea corporala.

5.9. Chirurgia toracica

5.9.1. Riscul si factorii de risc specifici

Chirurgia toracicd se efectueaza in prezent in majoritatea cazurilor pentru
neoplasme toracice, la persoane varstnice cu perioade postoperatorii mai
lungi de imobilizare la pat si recuperare. Incidenta TVP si a EP este raportata
diferit in putinele studii riguroase, si variaza intre 7-14% pentru TVP si 1,3-
5% pentru EP. Astfel chirurgia toracica apare ca avand risc de TEV similar
celui intalnit dupd chirurgia generala majora.

5.9.2. Recomanddri

1. La pacientii la care se efectueaza o chirurgie toracica majora, se reco-
mandd tromboprofilaxie de rutind cu HGMM, HNF sau fondaparina - grad
1C.
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2. Pentru pacientii cu chirurgie toracica si risc inalt de sangerare se reco-
mand3 folosirea optima a tromboprofilaxiei mecanice - grad 1C*.

5.10. Chirurgia de bypass coronarian

5.10.1. Riscul si factorii de risc specifici

Necesarul de tromboprofilaxie in chirurgia cardiaca este controversat. Chi-
rurgia valvulard, in general, necesita anticoagulare terapeutica postopera-
torie, iar chirurgia coronara - de departe cea mai frecventa - se efectueaza
sub anticoagulare sistemica cu heparina. Totusi pacientii coronarieni operati
sunt cel mai adesea varstnici, au multipli factori de risc asociati pentru TEV
sau au evolutie postoperatorie cu spitalizare mai prelungita sau mobilitate
limitatd.

Datele raportate privind incidenta TEV sunt disparate si limitate. Mai mul-
te studii cumulate semnaleaza o incidenta scazuta a TEV simptomatic: 0,5
- 3,9% pentru TEV, 0,3 - 0,5% pentru TVP, 0,2 - 3,9% pentru EP fatala.
Diversitatea cifrelor este explicatd de perioadele in care s-au efectuat cerce-
térile (inainte sau dupa anul 2000), criteriile de selectie a pacientilor pentru
bypass, metodele de tromboprofilaxie folosite, durata urmaririi etc.

5.10.2. Recomandadrile ACCP 8 pentru chirurgia de bypass coronarian sunt:

1. Pentru pacientii la care se efectueazd CABG, se recomanda folosirea
tromboprofilaxiei cu HGMM, HNF sau profilaxie mecanica bilaterala (CE sau
CPI) - grad 1C*.

2. Pentru pacientii cu CABG, se sugereazd folosirea HGMM fin loc de HNF
(pentru a evita HIT) - grad 2B*.

3. Pentru pacientii cu CABG si risc mare de sdngerare se recomandd folo-
sirea optimd a tromboprofilaxiei mecanice - grad 1C*.

6. Chirurgia ortopedica

in chirurgia ortopedica major, care include artroplastiile de sold si de
genunchi, chirurgia fracturilor soldului, chirurgia coloanei vertebrale, chi-
rurgia tumorala etc, profilaxia complicatiilor tromboembolice postoperatorii
este obligatorie, dat fiind riscul ridicat de aparitie a acestora.

6.1.Artroplastii

6.1.1. Recomanddri

In artroplastia soldului este indicata profilaxia cu:

1. HGMM in doza obisnuita pentru pacientii cu risc inalt - grad 1A*.

2. Fondaparina in doza de 2,5 mg, inceput la 6-24 ore dupad interventia
chirurgicald - grad 1A%,
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3. AVK in doze ajustate in functie de INR - grad 1A*.

4. Este contraindicata utilizarea, ca unica metoda profilactica, a aspirinei,
dextranului, HNF, CE, CPI sau PVP nefiind eficiente- grad 1A™.

5. Pentru pacientii cu un risc important de singerare se recomanda utiliza-
rea optimala a profilaxiei mecanice (CPI sau PVP) - grad 1A*. Cand riscul de
sangerare diminud se recomanda utilizarea tromboprofilaxiei farmacologice
singure sau asociatd cu cea mecanica - grad 1C*

In artroplastia genunchiului este indicati profilaxia cu:

1. HGMM in doza obisnuita pentru pacientii cu risc inalt - grad 1A*.

2. Fondaparina in doza de 2,5 mg, inceput la 6-24 ore dupad interventia
chirurgicald - grad 1A%

3. AVK in doze ajustate in functie de INR - grad 1A*.

4. 0 optiune profilactica alternativa este utilizarea CPI - grad 1B*.

5. Este contraindicata utilizarea, ca unica metoda profilactica a aspirinei,
HNF - grad 1A* sau a PVP - grad 1B*.

6. Pentru pacientii cu un risc important de singerare se recomanda utili-
zarea optimald a mijloacelor mecanice de profilaxie: CPl - grad 1A* sau PVP
- grad 1B*. Cand riscul de sangerare diminud se recomanda utilizarea trom-
boprofilaxiei farmacologice singure sau asociata cu cea mecanica - grad
1C.

Comentarii

Pentru tromboprofilaxie este preferabild utilizarea HGMM imediat posto-
perator, dat fiind riscul mai mic de sangerare si controlul mai usor al efica-
citatii antitrombotice. Fondaparina se va utiliza numai la 6-24 ore postope-
rator; dat fiind riscul crescut de sdngerare in cazul utilizarii preoperatorii.
Utilizarea AVK se poate face la sfarsitul spitalizarii, conversia de la HGMM la
AVK sub controlul repetat al INR-ului, se poate recomandd doar in cazurile
in care pacientul nu-si poate procura HGMM pentru perioada ambulatorie
sau cand perioada de profilaxie prelungitd este nedefinitd (datoritd persis-
tentei riscului tromboembolic), cu conditia existentei posibilitatii controlu-
lui periodic (la 10 - 14 zile) al INR.

6.2. Chirurgia fracturilor de sold

6.2.1. Recomanddri

1. Fondaparina in doza de 2,5 mg, inceput la 6-24 ore dupa interventia
chirurgicald - grad 1A%

2. HGMM in dozele uzuale pentru pacienti cu risc inalt - grad 1B*

3. AVK in doze ajustate in functie de INR - grad 1B*

4. HNF in doze uzuale pentru pacientii cu risc inalt - grad 1B*.

5. Este contraindicata utilizarea profilactica unicd a aspirinei - grad 1A*
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6. Daca este necesara temporizarea interventiei chirugicale se impune in-
ceperea profilaxiei, imediat la internarea in spital, cu HGMM sau HNF- grad
1C™

7. Pentru pacientii cu un risc important de singerare se recomanda utiliza-
rea optimala a mijloacelor mecanice de profilaxie - grad 1A*. Cand riscul de
sangerare diminua se recomanda utilizarea tromboprofilaxiei farmacologice
singure sau asociatd cu cea mecanica - grad 1C*.

Comentarii

e in tromboprofilaxia fracturilor de sold este recomandabili utilizarea
HGMM, HNF este din ce in ce mai putin utilizata din cauza nesigurantei
sau inconsistentei rezultatelor. Profilaxia cu AVK are limite majore.

e in chirurgia fracturilor de sold, pertrohanteriene sau de col femural,
recomandarea de grad 1 A* pentru tromboprofilaxie se adreseaza fon-
daparinei. Utilizarea HGMM, s-a dovedit eficace, in lumina experientei
internationale, inclusiv a Clinicii de Ortopedie a Spitalului Foisor Bucu-
resti.

6.3.Chirurgia spinala

6.3.1. Recomanddri

1.1n cazurile utilizdrii abordului anterior sau a coexistentei altor factori de
risc (varstd, neoplazii, deficite neurologice,TEV in antecedente) este indicats
utilizarea HGMM; alternativ se pot utiliza CPI - grad 1B* sau CE - grad 2B*.

2. La pacientii cu multipli factori de risc se recomanda asocierea meto-
delor de profilaxie farmacologicd (HGMM sau HNF) cu utilizarea optimald a
metodelor mecanice (CE sau/si CPI) - grad 2C*.

3. La pacientii fara factori de risc suplimentari nu este indicatd nici o me-
todd profilactica, cu exceptia mobilizdrii precoce - grad 2C*.

6.4. Leziunile traumatice izolate ale membrelor inferioare

6.4.1. Recomanddri

Tromboprofilaxia de rutind nu este indicata - grad 2A*.

Comentarii

Utilizarea profilaxiei farmacologice este indicatd numai daca exista factori
de risc suplimentari (evaluare individuala).

6.5. Chirurgia artroscopica

6.5.1. Recomanddri

in chirurgia artroscopici a genunchiului:

1. La pacientii cu factori de risc suplimentari sau dupa interventii prelun-
gite sau complicate, este indicata tromboprofilaxia cu HGMM - grad 1B*.
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2. La pacientii fara factori de risc suplimentari nu este indicata nici o me-
toda profilacticd, cu exceptia mobilizarii precoce - grad 2B*.

Comentarii

Utilizarea profilaxiei farmacologice este indicata in functie de evaluarea
individuala - la pacientii cu factori de risc suplimentari, la cei la care manse-
ta pneumaticd hemostatica a fost mentinutd un timp mai indelungat (peste
45 minute) sau la cei la care artroscopia a fost mai laborioasd sau complicata
(durata peste o ord).

6.6. Momentul initierii profilaxiei farmacologice
Se bazeazi pe raportul eficacitate/risc hemoragic al fiecarui agent farma-
cologic in parte
1. Pentru pacientii care primesc tromboprofilaxie cu HGMM se recomanda
inceperea administrarii fie preoperator, fie postoperator. Diferentele intre
initierea preoperatorie si cea postoperatorie nu sunt semnificative, ambele
optiuni fiind posibile - grad 1A*,
2. Pentru pacientii care primesc tromboprofilaxie cu fondaparina, se re-
comanda inceperea administrarii la 6-24 ore dupa interventie - grad 1A*.
Comentarii
e in chirurgia spinal3, in special cea endocanalari, aparitia unei hemoragii
fiind de o gravitate foarte mare, se recomanda inceperea tromboprofi-
laxiei farmacologice postoperator.
® Artroplastiile de sold si de genunchi, ca si chirurgia fracturilor de sold,
se executd frecvent sub anestezie spinald (rahianestezie/anestezie peri-
durald) ceea ce reduce incidenta complicatiilor tromboembolice. Existé
insd riscul, daca anestezia spinala se executd sub influenta efectului
anticoagulantelor, sa apara un hematom intrarahidian, ce poate deter-
mina paralizii ireversibile. Acelasi risc, aparitia hematomului peridural si
a paraliziilor ireversibile, exista si in cazul montarii unui cateter peridu-
ral. Anestezia spinald si aplicarea cateterului peridural vor fi efectuate
la 10 - 12 ore dupa ultima administrare de HGMM, iar urmdtoarea doza
de HGMM nu va fi administratd mai curand de 2 ore. Aceleasi reguli
trebuie respectate la indepartarea catererului peridural (vezi si capitolul
tromboprofilaxia pacientului chirurgical).

6.7. Durata profilaxiei

1. Pentru pacientii care au suferit o artroplastie totala de sold, se reco-
manda extinderea profilaxiei pana la 35 de zile dupd interventie - grad
1A*. Optiunile pentru prelungirea profilaxiei includ HGMM - grad 1A*, AVK
- grad 1B* sau fondaparina - grad 1C*.
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2. Pentru pacientii care au suferit o artroplastie totala de genunchi, se
recomanda extinderea profilaxiei pana la 35 de zile dupa interventie - grad
2B*. Optiunile pentru prelungirea profilaxiei includ HGMM - grad 1A%, AVK
- grad 1B* sau fondaparina - grad 1C*.

3. Pentru pacientii care au suferit o interventie pentru fractura de sold, se
recomanda extinderea profilaxiei pana la 35 de zile dupa interventie - grad
1A*. Optiunile pentru prelungirea profilaxiei includ fondaparina - grad 1A%,
HGMM - grad 1C* sau AVK - grad 1C*.

Comentarii

in special in chirurgia ortopedici sunt subliniate avantajele HGMM (usu-
rintd in administrare, risc hemoragic mic, rezultate constante) si mai recent
a fondaparinei. Conversia tromboprofilaxiei de la heparine la AVK se efectu-
eazd in cazuri speciale (durata nedefinitd a tromboprofilaxiei, imposibilitate
de procurare a HGMM).

Dintre cele 5 HGMM existente pe piata roméineasca (Clexane, Clivarin,
Fragmine, Fraxiparine, Innohep) numai Clexane, Fraxiparine si Fragmine sunt
inregistrate pentru profilaxie de lunga durata (35 zile).

7. Neurochirurgia

7.1. Riscul si factorii de risc specifici

Pacientii supusi unor interventii neurochirurgicale majore sunt conside-
rati cu risc moderat de tromboembolism. Pacientii neurochirurgicali au in
acelasi timp insa factori de risc tromboembolic si factori de risc de sdngerare
intracraniand postoperatorie. Chirurgia intracraniana sau spinald, tumorile
maligne, interventiile prelungite, paralizile membrelor inferioare si varsta,
cresc rata TEV la acesti pacienti. Hemoragia intracraniana in primele zile
dupa interventie se produce la aproximativ 1,1% din pacientii fara trom-
boprofilaxie.

Tromboprofilaxia mecanica este larg recomandatda ca metoda comuna
dupa interventiile de neurochirurgie majora. Alte optiuni acceptabile sunt
HNF perioperator sau HGMM postoperator sau combinarea tromboprofilaxi-
ei mecanice cu cea farmacologici. In unele centre specializate tromboprofi-
laxia mecanica se incepe in timpul interventiei chirurgicale; daca in primele
zile postoperator examenul CT nu indicd sangerare, se adaugd tromboprofi-
laxie farmacologica.

7.2. Recomandari

1. Pentru pacientii cu neurochirurgie majora, se recomanda ca trombo-
profilaxia sa fie folosita de rutina - grad 1A*.

2. Se recomanda CPI (cu sau fara CE) pentru neurochirurgia intracraniana
- grad 1A%
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3. Alternative acceptabile la CPI sunt postoperator HGMM - grad 2A* sau
HNF - grad 2B*.

4. La bolnavii cu risc tromboembolic mare, se recomanda combinarea mij-
loacelor mecanice cu cele farmacologice - grad 2B*.

8. Profilaxia TEV la pacientii politraumatizati

8.1. Riscul si factorii de risc specifici

Pacientii cu politraumad au cel mai mare risc de tromboembolism venos in-
tre pacientii spitalizati. Tromboza venoasa profunda apare la peste 50% din
pacienti, iar embolia pulmonara reprezinta a treia cauza de deces la pacientii
care supravietuiesc primelor 24 de ore.

Factorii independenti de risc specifici pacientilor cu politrauma sunt: tra-
umatismul medular, fracturile de membru inferior sau bazin, necesitatea
unei interventii chirurgicale, varsta, cateterul venos femural sau sutura de
vena majord, imobilizarea prelungita, durata mare de spitalizare.

8.2. Recomandari

1. Se recomanda profilaxia TEV la toti pacientii traumatizati care au un
factor de risc - grad 1A*

2. n absenta contraindicatiilor majore se recomands inceperea profilaxiei
cu HGMM cat mai precoce posibil - grad 1A*.

3. Se recomanda ca mijloacele mecanice singure sa fie utilizate numai in
situatia Tn care profilaxia cu HGMM este amanata sau contraindicatd dato-
ritd sdngerarii active sau riscului hemoragic mare - grad 1B*.

4. Se recomanda screeningul cu echografie Doppler la pacientii cu risc
crescut de TEV (traumatism medular, fracturd de membru inferior sau bazin,
traumatism cranian major, cateter venos femural) care nu au avut profilaxie
sau aceasta a fost suboptimald - grad 1C*.

5. Nu se recomanda utilizarea filtrelor de vena cava ca profilaxie primara
la pacientii cu trauma - grad 1C*.

6. Se recomanda continuarea profilaxiei pe toate durata spitalizarii, in-
clusiv perioada de recuperare - grad 1C*. La pacientii cu afectarea majora a
mobilitdtii se sugereaza prelungirea profilaxiei cu HGMM sau AVK (INR =
2,0 -3,0) si dupa externare - grad 2C*.

8.3. Traumatisme medulare acute (TMA)

8.3.1. Riscul si factorii de risc specifici

La pacientii cu politrauma prezenta TMA reprezinta factorul de risc cel
mai mare pentru TVP. Fara profilaxie pacientii cu TMA au cel mai mare risc
de TVP intre pacientii spitalizati, EP reprezintd a treia cauza de deces la
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pacientii cu TMA.

Factori de risc particulari la pacientii cu TMA:

e Concomitenta cu fracturi ale membrelor inferioare

e intarziarea tromboprofilaxiei

Tromboembolismul venos dupa TMA este caracterizat prin: prelungirea
timpului de recuperare, datorita ritmului scazut de recanalizare venoasa si
frecventa complicatiilor hemoragice asociate profilaxiei cu anticoagulante.

8.3.2. Recomandadri

1. Se recomanda profilaxia tromboembolismului venos la toti pacientii cu
traumatim medular acut - grad 1A ™

2. Se recomanda profilaxia cu HGMM imediat dupd ce hemostaza primara
este evidenta - grad 1B™

3. Se recomanda utilizarea mijloacelor mecanice (CPI) doar in perioda pre-
coce posttrauma spinala cand profilaxia cu anticoagulante este contraindi-
catd - grad 1A*.

4.1n timpul fazei de recuperare dupi traumatismele medulare acute se
recomanda profilaxie prelungitd cu HGMM sau conversia pe AVK (INR = 2,0
-3,0) - grad 1C*.

9. Profilaxia TEV la pacientii cu arsuri

9.1. Riscul si factorii de risc specifici

Pacientii cu arsuri au un risc cresut tromboembolic prin prezenta unei
stari hipercoagulante sistemice, repaus la pat prelungit, proceduri chirurgi-
cale repetate, asocierea cu sepsis recurent.

Factorii de risc specifici: varsta Tnaintatd, obezitatea, concomitenta cu tra-
umatisme ale membrelor inferioare, utilizarea cateterelor venoase centrale
(cateter venos femural), prezenta infectiei, imobilizarea prelungita.

9.2. Recomandari

1. In absenta contraindicatiilor se recomands inceperea profilaxiei cu he-
parine cat mai precoce posibil - grad 1C*.

2. Se recomanda profilaxia TEV la pacientii cu arsuri care au factori de risc
asociati (varstd Tnaintatd, obezitate morbida, arsuri extinse, arsuri ale mem-
brelor inferioare, cateter venos femural, imobilizare prelungitd) - grad 1A%,

10. Anestezia [ analgezia neuraxiali si profilaxia TEV

10.1. Recomandari:

1. Pentru evitarea riscului de aparitie a hematomului peridural, se reco-
mand3 atentie la utilizarea profilaxiei TEV concomitent cu anestezia/anal-
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gezia spinald - grad 1A™.

2. Anestezia/analgezia neuraxiala este contraindicatd la pacientii cu tul-
burdri cunoscute de hemostaza.

3. Anestezia/analgezia neuraxiala este, in general contraindicata la paci-
enti cu hemostaza preoperatorie afectata de unele medicamente antitrom-
botice:

a. Clopidogrelul si ticlopidina trebuie intrerupte cu 5 -14 zile naintea
procedurii
b. Aspirina nu creste riscul de hematom perispinal

4. La pacientii sub tratament cu anticoagulante, punctia spinala sau in-
sertia cateterului peridural vor fi efectuate cand efectul anticoagulant este
minim:

i. 8-12 ore dupa HGMM utilizata de 2 ori pe zi subcutanat

ii. cel putin 18 ore dupa HGMM utilizata subcutanat o data pe zi.

5. Profilaxia cu anticoagulante este amanata daca aspiratul la punctia
spinala este hemoragic.

6. Suprimarea unui cateter peridural se va efectua cand efectul anticoa-
gulant este minim (in mod obisnuit imediat inaintea urmatoarei doze).

7. Profilaxia cu heparine va fi amanata cu cel putin 2 ore dupa punctia
spinald sau suprimarea cateterului peridural.

8. Daca profilaxia este efectuatd cu AVK analgezia peridurald continua va
fi efectuata la 24 - 48 de ore dupa ultima administrare. Daca profilaxia cu
AVK este folosita concomitent cu analgezia peridurald, INR trebuie sa fie <
1,5 Tn momentul suprimarii cateterului.

9. Analgezia peridurala nu va fi folosita concomitent cu administrarea de
fondaparina.

11. Terapia intensiva ( Tl ) si profilaxia TEV

11.1. Riscul si factorii de risc specifici

Pacientii de terapie intensiva reprezinta o categorie heterogena la care se
intdlnesc numerosi factori de risc anteriori interndrii in Tl, precum si nume-
rosi factori de risc dobanditi pe parcursul ingrijirii in TI.

Factori de risc anteriori internarii in Tl: interventii chirurgicale recente,
traumd, sepsis, malignitate, imobilizare, stroke, varsta inaintatd, insuficienta
cardiaca sau respiratorie, TEV in antecedente, sarcina.

Factori de risc dobanditi in timpul interndrii in Tl: imobilizarea , utilizarea
seddrii sau paraliziei farmacologice, catetere venoase centrale, interventii
chirurgicale, sepsis, ventilatie mecanica, utilizarea de vasopresoare, insufi-
cienta cardiaca, utilizarea mijloacelor de epurare extrarenald, depletia de
factori anticoagulanti endogeni.
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Selectia metodelor de profilaxie in aceste conditii trebuie facuta prin eva-
luarea repetata a riscului de TEV si a riscului de sangerare pentru fiecare
pacient in parte.

11.2. Recomandari

1. Se recomanda ca toti pacientii sa fie evaluati pentru riscul TEV la inter-
narea in Tl - grad 1A*.

2. Pentru pacientii cu risc mare de sangerare se recomanda utilizarea mij-
loacelor mecanice (CE / CPI) - grad 1A%,

3. La pacientii cu risc moderat (pacienti medicali sau pacienti in postope-
rator) se recomanda utilizarea dozelor mici de heparine - grad 1A*.

4. La pacientii cu risc mai mare (politrauma, interventii chirurgicale orto-
pedice majore) se recomanda utilizarea HGMM - grad 1A *.

12. Tromboprofilaxia in sarcind, travaliu si postpartum

12.1. Riscul si factorii de risc

Sarcina este un factor de risc important pentru TEV; ea creste riscul trom-
boembolic de 10 ori, comparativ cu femeile neinsarcinate. Puerperium re-
prezinta perioada de risc maxim, explicabil prin traumatismele vasculare
din timpul travaliului, in special dupa nasterea vaginala instrumentata sau
operatia cezariana.

Factorii de risc pentru TEV, in afara celor conventionali, si care cresc cel
mai mult riscul Tn sarcind si puerperium sunt:

- existenta unui episod de TEV in antecedentele personale

- trombofiliile manifeste sau recent identificate

- prezenta protezelor valvulare cardiace

Se pot adauga, in plus: varsta peste 35 ani, obezitatea, operatia cezariana
si procedurile chirurgicale efectuate in timpul sarcinii si puerperium.

Femeile cu TEV in antecedente sau cu istoric familial de TEV - cand acesta
se produce la o varsta tanard, trebuie sa fie evaluate pentru trombofilie
inaintea sarcinii. Consilierea preconceptionald este recomandata in aceste
situatii. Ideal, ar trebui ca toate femeile sa fie supuse unui screening pentru
factorii de risc de TEV, precoce in sarcina sau chiar preconceptional.

Riscul de TEV in sarcina la femeile trombofilice variaza cu tipul de tromb-
ofilie congenitald sau castigata. Riscul de TEV este major in sindromul anti-
fosfolipidic (prezenta anticoagulantului lupic sau anticorpilor anticardioli-
pinici) din LES si in unele trombofilii congenitale (tabelul 13).

Recurenta TVP in timpul sarcinii este relativ frecventa (2-3%) si este mai
mare (6%) in conditiile unei anomalii trombofilice sau a unei TVP idiopati-
ce.
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in obstetrica se folosesc 3 grupe de risc, importante pentru tactica trom-
boprofilaxiei (Tabelul 11).

Tabelul 11. Grupele de risc in obstetricd

Risc mic Varsta sub 35 de ani, fara nici un factor de risc

Risc moderat Varsta peste 35 de ani
Obezitate

Operatie cezariand

Risc mare Istoric personal TVP/EP

Trombofilii

Studiile retrospective si datele actuale, subliniaza unanim, cd HGMM con-
stituie tratamentul de electie in sarcind, in comparatie cu HNF; eficacitatea si
siguranta tratamentului sunt mai mari. in acest sens a fost elaborat un ghid
pentru dozele profilactice antenatale si terapeutice de HGMM (Tabelul 12)

Tabelul 12. Ghid pentru doze profilactice de HGMM

Doza administratd Enoxaparina Dalteparina Tinzaparina
(100 UI/1 mg)
Profilactica
GC normala 40 mg/zi 5000 Ul/zi 4500 Ul/zi
GC < 50 Kg 20 mg/zi 2500 Ul/zi 3500 Ul/zi
GC>90Kg 40 mg la 12 ore 5000 Ul la 12 ore 4500 Ul la 12 ore

GC - greutate corporald

12.2. Recomandari de tromboprofilaxie in sarcina

12.2.1. Tromboprofilaxia dupa operatia cezariana

1. Evaluarea riscului de tromboembolism este recomandata la toate sar-
cinile care urmeaza si sufere operatie cezariana. in absenta unui risc adi-
tional, nu se recomandd tromboprofilaxie specificd, alta decat mobilizarea
precoce - grad 1B*.

2. La prezenta a cel putin un factor de risc aditional, la sarcina sau inter-
ventie cezariani, se sugereazd tromboprofilaxia farmacologicd (HGMM sau
HNF) sau profilaxia mecanicd (CE sau CPI) - grad 2C*.

3. La femeia cu multipli factori de risc aditionali pentru tromboembolism
si la care se apreciazd un risc foarte inalt de TEV, se sugereaza ca profilaxia
farmacologica sa fie combinata cu profilaxia mecanica - grad 2C*.

4. Pentru pacientele cu risc foarte mare si la care factorii de risc persista
dupd nastere, se sugereaza extinderea profilaxiei (pan3 la 4-6 sdptamani) si
dupad spitalizare - grad 2C*.
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12.2.2. Istoric personal de boald tromboembolicd, fdrd trombofilie cunoscutd

1. Episod anterior de TEV, in asociere cu factor de risc temporar, care nu
mai persista: se recomanda supraveghere clinica antepartum si profilaxie
anticoagulantd postpartum (4-6 saptdmani) - grad 1C*.

2. Episod anterior de TEV idiopatic si care nu a primit anticoagulare
pe termen lung, se recomandd una din urmatoarele: tromboprofilaxie cu
HGMM/HNF sau supraveghere clinicd plus anticoagulare postpartum (4-6
saptdmani) - grad 1C*,

3. Mai multe episoade de TEV (>2), fara terapie anticoagulantd pe termen
lung: tromboprofilaxie antepartum cu HGMM, urmata de terapie anticoagu-
lantd postpartum (4-6 siptdmani) - grad 2C*.

4. Gravida care primeste anticoagulare pe termen lung pentru TEV anteri-
or, se recomandd HGMM sau HNF in timpul sarcinii, urmata postpartum de
reintroducerea anticoaguldrii pe termen lung - grad 1C*.

5. Pentru toate gravidele cu istoric de TVP, se sugereaza folosirea de CE
antepartum si postpartum - grad 2C*.

12.2.3. Istoric personal de TEV la paciente cu trombofilie

1. La gravida cu trombofilie (confirmare prin laborator), cu un singur epi-
sod anterior de TEV si care nu a primit anticoagulare pe termen lung, se
recomandd una din urmatoarele: tromboprofilaxie antepartum cu HGMM/
HNF sau supraveghere in timpul sarcinii, plus anticogulare postpartum -
grad 1C~.

2. La gravida cu trombofilie cu risc mare (vezi tabelul 13) si care a avut un
singur episod de TEV si nu a primit anticoagulare prelungita, se sugereaza
profilaxie antepartum (doze profilactice sau doze intermediare de HGMM
sau HNF) plus profilaxie postpartum - grad 2C*.

3. La gravida cu risc trombotic foarte mare (ex. TEV repetitiv) si cu tra-
tament pe termen lung cu anticoagulante orale, se recomanda trecerea pe
HGMM in doze terapeutice - grad 1C*.

12.2.4. Trombofilie congenitald fdrd episod de TEV in istoric

1. Gravida cu deficit de antitrombina, se sugereazd tromboprofilaxie ante-
partum, extinsa postpartum - grad 2C*.

2. Gravidad cu alte tipuri de trombofilie congenitala, se sugereaza antepar-
tum fie supraveghere clinicd, fie tromboprofilaxie plus anticoagulare post-
partum - grad 2C*.

intr-un Consens International privind Trombofilia si TEV (IUA), recoman-
ddrile de tromboprofilaxie sunt diferentiate in raport cu gradul de risc al
trombofiliei congenitale si istoricul de TEV (tabelul 13).
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Tabelul 13. Tromboprofilaxia in sarcind, in prezenta trombofiliei

Riscul de TEV Fara istoric de TEV Cu istoric de TEV
Foarte mare HGMM pe toatd durata HGMM pe toatd durata
Deficit de AT sarcinii (4000 - 5000 Ul/zi) | sarcinii (4000 - 5000 Ul
X 2/zi)
Mare
Deficit de proteina C HGMM pe toatd durata HGMM pe toatd durata
Deficit de proteind S sarcinii (4000 - 5000 Ul/zi) | sarcinii (4000 - 5000 Ul/zi)

Factor V Leiden homozigot

Mutatia factorului Il homo-
zigot

Deficit combinat al factorilor
Vsill

Moderat HGMM pe toatd durata
Factor V Leiden heterozigot Supraveghere clinica sarcinii sau o parte a sa
Mutatia factorului Il hetero- (4000 - 5000 Ul/zi)

zigot

Necesitatea tromboprofilaxiei postpartum se stabileste in raport cu nas-
terea pe cale vaginald sau prin interventie cezariana si cu evaluarea riscului
global de TEV. De reguld, se adopta urmatoarele requli de conduita:

a) nasterea pe cale vaginala: dacd sunt prezenti 2 sau mai multi factori de
risc aditionali, se recomanda tromboprofilaxie, cu sau fara CPI, cel putin
pana la externarea din spital;

b) nastere cu operatie cezariana: in prezenta a cel putin un factor de
risc aditional, se sugereaza tromboprofilaxie farmacologica (HGMM sau
HNF) sau profilaxie mecanicd. HGMM se va administra la 3 ore dupa
operatie, respectiv la 4 ore dupa indepartarea cateterului peridural;

¢) paciente cu factori de risc majori pentru TEV (episod de TEV in istoric,
trombofilie etc): HGMM la 3-4 ore postpartum. Tromboprofilaxie far-
macologica 6 saptamani postpartum;

d) paciente cu alti factori de risc (decat cei mentionati anterior), lauze
care nu se mobilizeazd: HGMM in doza profilactica la 3-4 ore postpar-
tum si continuata pentru 2-5 zile.

Obs: Pentru evaluarea riscului de TEV in puerperium, se iau in considerare,

pe langa istoricul de TEV si trombofilie, alti factori: varsta peste 35 ani, obe-
zitatea, varice mari, voluminoase, preeclampsia si imobilizarea.
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13. Tromboprofilaxia in cazul calatoriilor pe distante lungi

13.1. Riscul si factorii de risc

Calatoriile pe distante lungi, in special cu avionul, par a fi un factor de
risc pentru TEV, desi riscul este mic. Tipul si durata cdlatoriei peste 8-10
ore, imobilitatea in timpul zborului cu avionul si factorii de risc individual
pentru tromboza, ar putea constitui elemente posibile in favoarea trombo-
profilaxiei.

Datele raportate in diverse studii sunt in majoritate negative, atat pentru
riscul imediat de trombozi , cat si in primele siptimani dupi cilatorie. in
studii prospective la persoanele evaluate prin US Doppler, toate trombo-
zele venoase identificate au fost asimptomatice si localizate la gambe. TEV
simptomatic la 30 zile dupa cdlatoria cu avionul pe lunga distantd a fost de
aprox 1 la 2 milioane pasageri. Se apreciazi astfel in ACCP VIII (2008) ca
exista insuficiente probe pentru a sustine necesitatea masurilor de trombo-
profilaxie activa.

13.2. Recomandari

1. Pentru calatorii cu avionul > 8 ore, se recomandd masuri generale: evi-
tarea ciorapilor cu efect constrictiv, hidratarea adecvata si efectuarea de
contractii musculare frecvente, la gambe - grad 1C*.

2. Daca exista factori de risc Tnalt pentru TEV, pe langd masurile genera-
le se sugereaza folosirea CE - grad 2C* sau o singurd doza profilacticd de
HGMM inainte de caldtorie - grad 2C*.

3. Nu se recomanda folosirea aspirinei pentru preventia TEV - grad 1B,
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ANEXA 1

lerarhizarea factorilor de risc

Fiecare factor de risc = 1 punct

e Varsta 41-60 ani

® |Interventie chirurgicald minora planificata

o Interventie chirurgicald majora in antecedente (<1 luni)
® Varice venoase

® Boald inflamatorie intestinala

e Edeme ale membrelor inferioare (frecvent)

e Obezitate (IMC>25 kg/m2)

® |nfarct miocardic acut

e Insuficientd cardiaca congestiva (< 1 luna)

e Sepsis (<1 lun3)

e Boald pulmonara severd, inclusiv pneumonie (<1 lund)
e Disfunctie ventilatorie (BPOC)

e Pacient cu afectiune medicald aflat in repaus, la pat

Fiecare factor de risc = 2 puncte

e Varsta 60-74 ani

® |nterventie chirugicala artroscopica

e Afectiune maligna (in prezent sau in antecedente)
e Interventie chirurgicald majora (>45 minute)

e Interventie laparoscopicd (>45 minute)

e Imobilizare la pat (>72 ore)

e Aparat gipsat de imobilizare (<1 luna)

e Cateter venos central

Fiecare factor de risc = 3 puncte

e Varsta peste 75 ani

e TVP [ EP in antecedente

® Tromboza in antecedentele heredocolaterale

® Factor V Leiden prezent

e Tip 20210 de protrombind prezent

® Hiperhomocisteinemie

e Anticoagulant lupic prezent

® Nivel crescut al anticorpilor anticardiolipinici

® Trombocitopenie indusa de heparina

Alte tipuri congenitale sau dobandite de trombofilie
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Fiecare factor de risc = 5 puncte

® Artroplastie majord electiva la nivelul unui membru inferior
e Fractura de sold, pelvind sau de membru inferior (<1 lun)
e Accident vascular cerebral (<1 lund)

e Traumatism multiplu (< 1 luna)

e Leziune medulard acutd (paralizie) (<1 luna)

Fiecare factor de risc = 1 punct (doar pentru femei)

e Sarcina sau lauzie (<1 lund)

e Contraceptive orale sau terapie hormonald de substitutie

o in antecedente: nastere de fit mort de cauzi inexplicabil3, avorturi spontane repetate|
(>3), nastere prematurd insotita de toxemie sau fat cu restrictie de crestere

Scor de risc bazat pe factorii din tabelul de mai sus

Scor total al factorilor de risc| Incidenta TVP (%) Nivel de risc

0-1 <10 Mic

2 10-20 Moderat

3-4[>5 20-40/40-80 Mare/ foarte mare
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ANEXA 2

Gradarea recomandarilor

Gradarea recomandarilor pentru profilaxia tromboembolismului venos
este adaptata dupa cele din a 8-a Conferintd a American College of Chest
Physicians (ACCP) din 2008:

ternicd, evidente | benefice clar

importante (rezultate
inconsistente, pro-
bleme metodologice,
rezultate indirecte sau
imprecise) sau eviden-
te foarte puternice din
studii observationale

Risc / Calitatea metodo-
Grad recomandare | beneficiu si logica Implicatii
importanta a dovezilor
Recomandare pu- | Efectele Evidente consistente Recomandarle pot fi aplicate
ternica, evidente | benefice clar | din SCR fara limitari la majoritatea pacientilor si in
de calitate inaltd | > efectele importante sau, cele mai multe dintre situatii;
nedorite exceptional, evidente | este foarte putin probabil
puternice din studii ca viitoarele rezultate sa ne
observationale schimbe increderea in efectul
deja evaluat
Recomandare pu- | Efectele SCR cu limitari Recomandarle pot fi aplicate

la majoritatea pacientilor si in
cele mai multe dintre situatii;
rezultatele studiilor de calitate
fnalta ar putea avea avea un im-
pact important asupra increderii
noastre in efectul deja evaluat si
pot schimba aceasta estimare

de calitate medie | > efectele

nedorite
Recomandare pu- | Efectele
ternicd, evidente | benefice clar
de calitate redusd | > efectele
sau foarte redusd | nedorite

Dovezi din studii
observationale, in
care exista cel putin
un obiectiv primar
“critic” sau din SCR cu
probleme serioase sau
evidente indirecte

Recomandarle pot fi aplicate
la majoritatea pacientilor si in
cele mai multe dintre situatii;
rezultatele studiilor de calitate
nalta este probabil sa aiba

un impact important asupra
increderii noastre in efectul
deja evaluat si pot foarte bine
sd schimbe aceasta estimare
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Recomandare
slaba, evidente de

Efectele be-
nefice aprox

Evidente consistente
din SCR fara limitari

Optiunea cea mai buna
poate diferi in functie de

“critic” sau din SCR cu
probleme serioase sau
evidente indirecte

calitate inalta egale cu cele |importante sau ex- circumstante sau pacient sau
nedorite ceptional evidente recomanddrile companiei;
puternice din studii este foarte putin probabil
observationale ca viitoarele rezultate sa ne
schimbe increderea in efectul
deja evaluat
Recomandare Efectele be- | SCR cu limitari Optiunea bund poate diferi
slab3, evidente de | nefice aprox | importante (rezultate | in functie de circumstante
calitate medie egale cu cele |inconsistente, pro- sau pacient sau valori sociale;
nedorite bleme metodologice, rezultatele studiilor de calitate
rezultate indirecte sau |inaltd ar putea avea avea un
imprecise) sau eviden- | impact important asupra in-
te foarte puternice din | crederii noastre in efectul deja
studii observationale evaluat si pot schimba aceasta
estimare
Recomandare Efectele be- | Dovezi din studii Alte alternative pot fi la fel de
slaba, evidente nefice aprox | observationale, in rezonabile, rezultatele studiilor
de calitate redusd | egale cu cele | care exista cel putin de calitate Tnaltd ar putea avea
sau foarte redusd | nedorite un obiectiv primar avea un impact important

asupra increderii noastre in
efectul deja evaluat si pot
foarte bine sa schimbe aceastd
estimare
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