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ARTIGO DE REVISAO

Anticoagulacao durante gravidez de mulher portadora
de cardiopatia

Anticoagulation during pregnancy of woman with heart diseases

Walkiria Samuel Avila*

Resumo

Diretrizes em muito contribuem para minimizar os potenciais ris-
cos obstétricos e fetais ¢ melhorar a assisténcia durante o ciclo gravi-
dico-puerperal. Contudo, hd controvérsias a respeito do manuseio da
anticoagulagdo em mulheres portadoras de cardiopatias. A importancia
deste assunto assenta-se no fato de que o tromboembolismo ¢ consi-
derado uma das principais causas de morte materna em portadoras de
cardiopatia, o que torna obrigatorio o conhecimento sobre sua prevengao.
A estratégia do tratamento antitrombotico ¢ ponderada pelo risco de
trombose imposto pela situa¢do clinica materna e pelos efeitos adversos
que os anticoagulantes podem causar ao concepto. Neste artigo, serdo
discutidas a estratificagdo do risco materno ao tromboembolismo, as
propriedades dos anticoagulantes indicados para a sua prevengao ¢ a es-
tratégia terapéutica nos diversos momentos da gestagao, parto e puerpério
da mulher portadora de cardiopatia.

Palavras-chave: Tromboembolismo, anticoagulagdo, cardiopatia,
gravidez.

Introducao

A anticoagulacdo durante a gravidez ¢ uma situacao
que, habitualmente, suscita dilema na pratica médica, uma
vez que significa buscar a prevengao do tromboembolismo
materno e a seguranga, evitando-se a hemorragia e a tera-

togenicidade fetal.

Risco de tromboembolismo na gravidez

O tromboembolismo € considerado uma das principa-
is causas de morte durante a gravidez de mulheres portado-
ras de cardiopatias'. A doenga valvar reumatica, que pre-
valece como sendo a cardiopatia mais frequente na mulher
jovem, favorece condi¢des de risco a ocorréncia de trom-
boembolismo na gestagdo, seja em valva natural como em

protese valvar.

Em estudo realizado com 19 casos de tromboembolis-
mo na gestagao, verificou-se que a doenga valvar reumati-
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ca correspondeu a 12 (63,1%) e a seis (31,6%) casos
distribuidos em cardiopatia congénita e hipertensdo arteri-
al pulmonar, respectivamente'.

O potencial tromboembolico esta centrado, habitual-
mente, na situacdo clinica da paciente, mas ¢ agravado
pelas particularidades inerentes a gravidez, como as reolo-
gicas, mecanicas e hormonais (Tabela 1), mais proeminen-
tes a partir do segundo trimestre da gravidez e culminando
no puerpério. Somam-se a elas outros fatores como idade,
paridade, tabagismo, obesidade, repouso prolongado, par-
to cesarea, que elevam a incidéncia de fenomeno trombo-
embolico no ciclo gravidico-puerperal.

As diretrizes em anticoagulacao durante a gravidez es-
tratificam as cardiopatias em riscos de trombose (Tabe-
la 2), nos quais devem ser ponderados o beneficio da
anticoagulacdo e o prejuizo obstétrico e fetal. As situagdes
de alto risco exigem a anticoagulacdo permanente, en-
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Tabela 1 - Fatores da gravidez que predispdem ao tromboembolismo
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Reologico Mecanico

Hormonal Outros

Aumento na concentragao de:
- Fatores V, VI, VII, IX e X

- Atividade plaquetaria

- Sintese de fibrinogénio

Redugdo do retorno venoso

Modificagdo da complacéncia arterial

Parto cesarea
Obesidade

Repouso prolongado
Pré-eclampsia

Infecgoes

quanto nas de menor risco ela pode ser transitdria ou con-
troversa’.

O tromboembolismo e as complicagdes hemorragicas
constituem as maiores desvantagens das proteses mecani-
cas e correspondem a 20 e 2,5% dos casos, respectivamen-
te. No periodo de 2000 a 2006 foram estudadas no Instituto
do Coracao (InCor) 650 gestantes com cardiopatias, dentre
as quais 64 (9,8%) utilizaram anticoagulantes. A valvopa-
tia reumatica correspondeu a 50% dessa casuistica, inclu-
indo pacientes com fibrila¢do atrial e proteses mecanicas;
a cardiopatia congénita, a 14% e a cardiomiopatia dilatada,
aos restantes 12% das gestantes cardiopatas'.

Propriedades dos anticoagulantes na gravidez

A heparina ndo fracionada (HNF) e a heparina de bai-
x0 peso molecular (HBPM) nado atravessam a barreira
placentaria e, por isso, sdo, conceitualmente, os anticoagu-
lantes preferenciais durante a gravidez. Contudo, o seu uso
prolongado associa-se a efeitos colaterais maternos, inclu-
indo trombocitopenia, hemorragia e osteoporose. So-
mam-se a isso o desconforto da aplicagdo, as dificuldades
de controle da anticoagulag@o e o custo.

Tabela 2 - Principais indicagdes cardiacas de anticoagulagdo na
gravidez?

Permanente Alto risco  Protese valvar mecanica

Menor risco Fibrilag@o atrial permanente
Antecedente tromboembdlico

Transitéoria  Obrigatéria Trombose venosa profunda:
tratamento e prevengao

Cardioversao elétrica

Discutivel ~— Cardiomiopatia dilatada
Insuficiéncia cardiaca congestiva
Cardiopatias congénitas ciandticas
Trombo intracavitario

Repouso prolongado

As vantagens da HBPM sobre a HNF sao a superiori-
dade quanto a biodisponibilidade (100 versus 30%), a vida
média apos a aplicacdo (2 h versus 1 h), a absorg¢ao por via
subcutanea (100 versus variavel) e a menor incidéncia de
trombocitopenia (0 versus 2,7%). No entanto, existem li-
mitagdes ao seu uso que incluem a neutralidade inadequa-
da pelo sulfato de protramina e o custo mensal’.

O uso permanente da varfarina esta indicado em pa-
cientes com proteses mecanicas e fibrilagdo atrial, porém
apresenta riscos para o feto com graus diferentes a cada tri-
mestre. A varfarina atravessa a barreira placentaria, acar-
retando de 1 a 3% de malformagdes congeénitas e caracteri-
zando-se pela sindrome varfarinico-fetal, que ocorre entre
a sexta e a nona semana de gestacdo e favorece ao aborta-
mento espontineo em cerca de 10 a 30% dos casos. No se-
gundo e terceiro trimestres, ela acarreta restricdo de cresci-
mento intrauterino, prematuridade, anomalia do sistema
nervoso central e morte neonatal devido a hemorragia ce-
rebral decorrente da compressao do polo cefalico no perio-
do expulsivo®.

Recomendacdes para o uso de anticoagulantes na
gravidez

Nao hé consenso sobre qual seria a melhor anticoagu-
lagdo para as gestantes portadoras de cardiopatias em face
dos diversos riscos presumidos de trombose, porque ne-
nhuma opgao farmacologica isolada ou combinada forne-
ceu evidéncias quanto a eficacia em ndo acarretar efeitos
colaterais para a mae e o feto.

Os estudos clinicos continuam apoiando o emprego da
varfarina na anticoagulagdo permanente para portadora de
proteses mecanicas e desencorajando o uso da HNF subcu-
tanea. Dados do InCor refor¢am os da literatura ao mostra-
rem que 85% dos casos de tromboembolismo durante a
gravidez em portadoras de proteses mecanicas se associa-
ram ao uso da HNF subcuténea™.
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A HBPM ganhou espac¢o na anticoagulacado transitoria
com risco menor ¢ esta gradualmente tomando o lugar da
HNF subcutanea também em casos de pacientes de alto ris-
co, como nos casos de proteses mecanicas. Hd uma tendén-
cia a indicar a HBPM em cardiopatias ou situa¢des de
menor risco a trombose, que incluem: fibrilagdo atrial per-
manente, hipertensdo pulmonar, acidente vascular prévio e
durante a cardioversao elétrica. Nessas situagdes, o tempo
de uso do anticoagulante pode ser limitado ao terceiro tri-
mestre e ao puerpério, momentos da hipercoagulabilidade.

Chan et al.” revisaram 1.234 gestagdes de mulheres
portadoras de proteses mecanicas e mostraram que a subs-
tituicdo da varfarina pela heparina no primeiro trimestre
potencialmente elimina a embriopatia fetal, mas aumenta
o risco do tromboembolismo.

As recomendagdes atuais do setor de Cardiopatia e
Gravidez do InCor, de acordo com o risco de trombose,
s30 as expostas a seguir.

Situacoes de maior risco

Opgao 1: recomenda-se, na primeira semana de atraso
menstrual e com beta gonadotrofina coridénica humana
(BHCG) positiva, substituir a varfarina por heparina de ba-
ixo peso molecular — enoxaparina 1 mg/kg/dose subcuta-
nea a cada 12 horas até a 13" semana; reintroduzir a
varfarina VO e manté-la até a 36" semana, quando a paci-
ente deve ser hospitalizada; substituir a varfarina pela he-
parina nao fracionada na dose de 10 a 12 Ul/kg/h IV até
4 horas antes do parto. Seis horas depois do parto, reintro-
duzir a heparina IV nos mesmos moldes de administragao
do pré-parto e, 48 horas depois, a varfarina.

Opcao 2: a paciente que iniciar o pré-natal apos a sexta
semana de gestacdo, ou apds duas semanas de atraso mens-
trual, ndo deve interromper a varfarina até a 36" semana,
seguindo a op¢do 1.

Opcao 3: a paciente que inicia o pré-natal sem anticoa-
gulante repete a opcdo 1.

Os ajustes da dose devem ser realizados de acordo
com o coagulograma, de forma que a dose de varfarina seja
controlada pelo International Normalized Ratio (INR) en-
tre 2,5 e 3,5 semanalmente e, posteriormente, quinzenal-
mente; a enoxaparina deve ser administrada mantendo-se
o fator anti-Xa entre 0,6 ¢ 0,8 Ul/mL, que deve ser colhido
4 horas apo6s a aplicagdo, com controle semanal quando
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atingir o nivel terapéutico, a dose da heparina nao
fracionada deve ser regulada pelo tempo de tromboplasti-
na parcial ativada (TTPA) mantido entre 1,5 e 2,5 vezes o
valor normal, com controle duas vezes ao dia até atingir o
nivel terapéutico e, posteriormente, uma vez ao dia. De-
ve-se acompanhar a contagem de plaquetas periodicamen-
te devido ao risco de plaquetopenia.

A indicagdo do tipo de parto é obstétrica, porém, para
as pacientes em uso de varfarina sddica, a opgao € pelo par-
to cesareo devido ao menor risco de hemorragia cerebral
neonatal. Em casos de cesarea de urgéncia com INR alto,
em uso de varfarina sodica, ajusta-se a INR com adminis-
tracdo IV de plasma fresco 10 mL/kg (duas a trés bolsas) +
Vitamina K (Kanakion MM 2,5 mg IM) ou, em substitui-
¢do a esta ultima, complexo protrombinico 10 Ul/kg dilui-
do em 50 mL de solugdo fisiologica para infusdo IV. A
INR para a realizagdo do parto cesareo com seguranca
deve ser < 1,5; se a INR estiver entre 2,0 e 5,0, corrige-se
com plasma fresco ou complexo protrombinico; e se
for > 5,0, administra-se plasma fresco ou complexo pro-
trombinico associando-se vitamina K. O uso da varfarina

no puerpério nio contraindica a amamentagao.

Situagoes de menor risco

Opcdo 1: enoxaparina 40 mg/dia até a 13* semana;
posteriormente, varfarina (mantendo a INR entre 2 e 3) até
a 36" semana; retornar a enoxaparina em nivel profilatico
até 24 horas antes do parto, manter sem medicagdo antico-
agulante e, seis horas ap6s a pungdo ou a retirada do cate-
ter, reintroduzir a enoxaparina (que deve ser mantida até o
ajuste adequado da INR); 48 horas depois recomegar com
a varfarina.

Opgao 2: enoxaparina 40 mg/dia durante toda a gesta-

cdo.

Opcao 3: heparina ndo fracionada 10.000 U SC
12/12 h até a 13" semana e, apOs a 36" semana, 10.000 U
SC 8/8 h.

Planejamento familiar

A orientagdo para o planejamento de futura gravidez e
a anticoncepgao exige o respeito a autonomia do paciente
que faz uso permanente de anticoagulante oral. Deve-se,
portanto, destacar que nao ha contraindicacdo a gestagao,
mas alertar para o potencial de morbidade do uso da varfa-
rina sodica. De modo geral, ha uma tendéncia a desmotivar
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prole com mais de dois filhos em func¢ao da morbiletalida-
de materna e fetal que incluem hemorragia, tromboembo-
lismo, abortamento, teratogénese, as que se acrescentam
os custos e a hospitalizagdo prolongada. O dialogo franco
com o casal ¢ fundamental.

Nesse aspecto, deve-se ponderar a escolha da laquea-
dura tubaria para casais com intengao de ndo terem mais fi-
lhos, ou métodos reversiveis de contracepgdo, para outras
situagdes®. Dentre os anticoncepcionais que ndo provocam
interagdo com anticoagulantes, destacam-se 0s compostos
com progesterona, que incluem as formas injetaveis tri-
mestral, por via oral e as implantaveis no tecido subcuta-
neo.

Em conclusdo, o papel do cardiologista ¢ o de cons-
cientizar a paciente de que estar adequadamente anticoa-
gulada representa uma condigao essencial para o desenvol-
vimento da gravidez, porém ndo a isenta de riscos para si e
para o seu filho.
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