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Thromboseprophylaxe in der Schwangerschaft

Was ist sinnvoll und belegt?

Unverkennbar haben sich die Indikationsstellungen zum pro-
phylaktischen und therapeutischen Einsatz von Heparinen in
der Schwangerschaft in den letzten Jahren ausgeweitet. Ange-
sichts divergierender Behandlungsempfehlungen stellt sich
die Frage nach den Grundlagen, hier aus der Sicht eines Ge-
burtshelfers.

Is habitueller Abort wird gemadss WHO-Definition ein min-

destens dreimaliges, konsekutives spontanes Abortgesche-
hen bezeichnet. Mehr und mehr werden Abkldrungen nach be-
reits zwei konsekutiven Spontanaborten vorgenommen, nicht zu-
letzt wegen des steigenden Alters und damit des ,,Erfolgsdrucks”
der Schwangeren. Die Literatur spricht dann von ,rezidivieren-
den Spontanaborten” (RSA; recurrent miscarriages).

Es bestehen Hinweise (nebst retrospektiven Studien 2 RCT:
Gris 2004, Brenner 2005; beide ohne Placeboarm) darauf, dass bei
(gewissen) Thrombophilien und klinischen TE-Ereignissen oder
Abortgeschehen der Einsatz von UFH oder NMH die Lebendge-
burtenrate erh6ht. Der Laborbefund einer Thrombophilie allein
(z.B. im Rahmen einer Familienabkldrung) stellt keine Indika-
tion fiir Heparine dar (ausser Homozygotie fiir Faktor-V-Leiden-
Mutation). Belege zum Nutzen von Heparinen bei kausal unkla-
rem habituellen Abort fehlen bislang. Zu dieser und anderen Fra-
gen rund um eine ,,Effektive Therapie mit Heparin in der Gravi-
ditat” wie Beginn, Dauer und beste Substanz laufen derzeit diver-
se RCT, z.B. in Deutschland die ETHIG-II-Studie (http://www.ge-
burtshilfe.uniklinikum-jena.de/ETHIG-II-Studie. html).

ASS hat sich fir diese Indikation als ungeeignet erwiesen
(RCT von Gris 2004 und Kaandorp 2010). Das Wissen um po-
tenziell storende Einfliisse einer aktivierten Gerinnung auf die
Plazentation fiihrt auch im Rahmen von ART zu einem relativ
grossziigigen Einsatz von Heparinen bis etwa zum Ende des ers-
ten Trimenons. Bei der Betreuung solcher Schwangerschaften
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iibernimmt man am besten den Behandlungsplan des zustindi-
gen IVF-Zentrums.

Bedeutung von Thrombophilien
fiir weitere SS-Komplikationen
In zahlreichen retrospektiven Kohortenstudien wiesen die
Thrombophilien (Faktor-V-Leiden-Mutation, Prothrombin-Gen
G20210A-Mutation, APC-Resistenz, Protein C-/S-Mangel, AT-

VTE-Risikokonstellation in der Schwangerschaft

Niedriges
VTE-Risiko

= Schwangere mit familidrer Thromboseanamnese*

= Schwangere mit thrombophilen Faktoren ohne
eigene oder familidre Thromboseanamnese*

Mittleres
VTE-Risiko

y

Schwangere mit Thrombose in der Eigenanamnese
ohne hereditares thrombophiles Risiko*

Y

Schwangere mit wiederholten Spontanaborten oder
schwerer Praeklampsie/HELLP-Syndrom und
Thrombophilie (angeboren, erworben) ohne Throm-
bose in der Eigenanamnese*

y

Schwangere mit homozygoter Faktor V-Leiden-
Mutation in der Eigenanamnese*

y

Schwangere mit niedrigem Risiko und zusatzlichen
Risikofaktoren (Adipositas, Praeklampsie, Infektion,
Bettlagerigkeit)

Hohes
VTE-Risiko

= Schwangere mit wiederholter Thrombose in der
Eigenanamnese*

= Schwangere mit homozygoter Faktor V-Leiden-Mu-
tation oder kombinierten thrombophilen Faktoren
und einer Thrombose in der Eigenanamnese™

* Risikokategorien ftr Thrombophilien bei Schwangeren
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III-Mangel, MTHFR-Mangel), jede fiir sich unterschiedlich, eine
deutlich hohere Gefahrdung fiir VTE-Ereignisse und plazentare
Komplikationen auf. Neuere prospektive Studien relativieren das
tatsdchliche Gefihrdungspotenzial insbesondere der Thrombo-
philien mit hoher Pravalenz in der Bevélkerung (FVL-M, PT-M),
sofern keine anamnestische Belastung fiir VTE-Ereignisse vor-
liegt.

Fiir diese Konstellationen ist das Gefdhrdungspotenzial fiir
die Schwangere selbst erheblich. Jede Schwangere sollte zu Be-
ginn der Schwangerschaft eine VTE-Risikoeinschétzung erhalten
(Tab. 1, 2).

Demgegeniiber ist der Nutzen von Heparinen zur Rezidivpro-
phylaxe eines ungliicklichen Schwangerschaftsausgangs (habitu-
eller Abort, Spatabort, IUFT, Praeklampsie, IUWR, Frithgeburt-
lichkeit, vorzeitige Plazentalosung) mit und ohne Thrombophilie
trotz einer Fiille von Studien letztlich immer noch unklar, wenn
nicht schon gar fragwiirdig. Aus diesem Grund rit das ACOG
bei den genannten Ereignissen von der Abklarung auf hereditare
Thrombophilie neuestens sogar explizit ab. Streng wissenschaft-
lich betrachtet diirfte diese Einschatzung momentan richtig sein.
Ob sie sich auf Dauer halten lasst, wird man sehen. Einschlagi-
ge RCT sind im Gang und differenziertere Empfehlungen sind zu
erhoffen.

Antiphospholipid-Syndrom (APS)

Beim APS wird in der Literatur einhellig die Kombination von
»low-dose aspirin” und Heparinen empfohlen. Unklar sind der-
zeit Beginn und priferenzielle Substanzen (d.h. UFH zwolfstiind-
lich oder NMH 24- oder evtl. auch 12-stiindlich). Es scheint, dass
ein Beginn mit ASS prakonzeptionell (!) und ein Beginn mit Hepa-
rin rasch nach positivem Schwangerschaftstest zu den besten Re-
sultaten fihrt.

Den Heparinen wird nicht nur ein antikoagulatorischer, son-
dern auch ein antiinflammatorischer Effekt zugeschrieben. An-
merkung: Beim Lupus erythematodes wird ebenfalls Heparin, und
beim Nachweis von AP AK (ss2-Glykoprotein, Anticardiolipin-AK,
Lupus Antikoagulans: bei Abklarung auf Thrombophilien auch zu
suchen) zusitzlich ASS empfohlen.
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Umfang der VTE-Prophylaxe

VTE-Prophylaxe mit:
(hohe Evidenzstarke)

ggf. zusatzlich: (schwa-
che Evidenzstarke)

Niedriges Basismassnahmen: Medizinische Thrombose-
VTE-Risiko Frahmobilisation, Prophylaxe-Strimpfe
Bewegungstibungen, (MTPS)
adaquate Hydrierung
Mittleres Medikamenttse VTE- | Medizinische Thrombose-
VTE-Risiko Prophylaxe & Basis- Prophylaxe-Strimpfe
massnahmen (MTPS)
Hohes Medikamentose VTE- Medizinische Thrombose-
VTE-Risiko Prophylaxe & Basis- Prophylaxe-Strimpfe

massnahmen

(MTPS)
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