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Os Distarbios Hemorragicos nas Mulheres

Introducgao

A percepgao popular e publica sobre Hemofilia é que esta doenga é um distarbio hemor-
ragico herdado, exclusivamente ligado ao sexo masculino. Historicamente, esta percep-
cao foi vista como a mais famosa realidade pelo facto da Rainha Vitéria se tornar conheci-
da por ser uma portadora de hemofilia e, através dela, a hemofilia ter sido detectada nas
familias reais da Gra-Bretanha, Espanha e Russia. A pessoa mais famosa com hemofilia foi o
Principe Alexis Tzarovich que conjuntamente com os seus pais e irmas foi morto em 1918
no rescaldo da revolugao bolchevista, na Russia.

E realmente verdade que as hemofilias A e B (cldssicas) sdo encontradas principalmente no
sexo masculino, enquanto que o gene é transportado pelas mulheres. Mas isto estéd longe
de conter toda a histéria. As mulheres raramente sofrem de hemofilia grave, quer através
de heranga genética ou mutacao ou através de um processo conhecido como lionizagao
(inactivacao) do cromossoma que é explicado neste guia. No entanto, é bastante comum
as portadoras de hemofilia terem niveis relativamente baixos de factor que as classificam
como tendo hemofilia leve. Uma vasta maioria destas portadoras tem niveis de Factor VIII
ou IX que as colocam na categoria de hemofilia leve. Felizmente, elas ndo vao sofrer de he-
morragias espontaneas nas articulagoes ou musculos tao caracteristicas na hemofilia grave,
mas podem necessitar de terapia de reposi¢cao com factor apds um traumatismo, cirurgia ou
durante o parto. Os periodos menstruais prolongados podem causar problemas para além
do que é habitual em cada mulher.

A Doenca de von Willebrand é mais outra doenga hemorragica, mas que afecta ambos os
sexos. Mais uma vez, muitos nao irdo necessitar de terapia numa base regular mas para as
mulheres, a menstruagao é muitas vezes caracterizada por menorragia, a gravidez por preo-
cupagao adicional sobre hemorragias e contracep¢ao (mais frequentemente uma exigéncia
terapéutica do que uma escolha de vida). No passado, as mulheres com disttrbios hemor-
ragicos diagnosticados eram frequentemente confrontadas com longos atrasos no trata-
mento adequado, menorragias frequentes e muitas vezes uma desnecessaria histerectomia.
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Actualmente, as preocupacdes podem incluir problemas nos periodos menstruais, na gra-
videz, na menopausa e no tratamento. E vital saber sobre o seu disttrbio hemorragico em
particular e sua gravidade, os sintomas e o tratamento.

Registar-se na Associacao Portuguesa de Hemofilia e de outras Coagulopatias Congénitas
(APH) e obter parecer médico e assisténcia necessaria é o caminho para ajudé-la a lidar com
o diagnéstico de um disttirbio hemorragico ou uma situagao de portadora.

Esta brochura aborda os conceitos bésicos de como o sangue coagula, como se transmitem
os disturbios hemorragicos e faz uma introdugao a hemofilia e a doenga de von Willebrand.
No site da APH www.aphemofilia.pt existe informacao sobre os disttrbios hemorragicos ra-
ros. Esta brochura aborda também as possiveis consequéncias de um distarbio hemorragico
incluindo os problemas menstruais, terapéutica contraceptiva e histerectomia.

Vivéncias, incluindo a gravidez e a menopausa sao discutidas no contexto de um disturbio
hemorrégico. Os aspectos psicossociais sao também explorados. Conhecer é poder e por isso
esperamos que esta brochura possa ajuda} a viver positivamente com o seu disturbio hemor-
ragico. Tenha a certeza de que a APH, em todos os momentos, esté pronta para ajudar com
aconselhamento e apoio. Conheca ainda o nosso Boletim “Hemofilia” de publicacao trimestral,
do qual pode fazer download gratuitamente no nosso site. Estamos igualmente disponiveis
para fornecer copias de publicagées ou materiais de informacdo. Também organizamos, com
uma base regular, reunioes e conferéncias para os nossos membros que habitualmente co-
brem temas relevantes para mulheres com distirbios hemorragicos, permitindo-lhes o acesso
a especialistas numa atmosfera de apoio e amizade. Esperamos assim que possa encontrar
nesta brochura um recurso util.

Brian O’Mahony
Chefe Executivo da Sociedade Irlandesa de Hemofilia

(Adaptado com permissao do Autor)



Indice

13

14

17

21

23

24

Como é que o sangue coagula?

Como se transmitem os distiirbios Hemorragicos?
Padrao de transmissao autossomica

Padrao de transmissao ligado ao sexo

Disturbios Hemorragicos

Doenga de von Willebrand

Distrbios da Fungao Plaquetaria

Qutras deficiéncias dos factores da coagulacao
Hemofilia e Portadoras Sintomaticas

Hemofilia

Portadoras Sintométicas

Testes

Anélises genéticas e ensaios

Aspectos psicossociais

Problemas Ginecolégicos

Menorragia

Gestao da Menorragia em Mulheres com Disturbios Hemorragicos
Tratamento

Terapia hemostatica

Tratamento cirdrgico

Outras doencas ginecolégicas

Dismenorreia

Cistos ovarianos hemorragicos

Endometriose e outras doengas ginecologicas
Menopausa

Menorragia aguda na adolescéncia

Outros tipos de hemorragia

Opgoes de tratamento para Outros Tipos de Hemorragia
Acido tranexanico

DDAVP (Desmopressina)

Terapia de reposicao com Concentrados de Factor da Coagulacao
Cola de Fibrina

Gravidez em Mulheres com Distirbios Hemorragicos
Aconselhamento pré-concepcional

Diagnéstico Pré-natal (DPN)

Determinacao do sexo no feto

Diagnéstico genético pré-implantatério

Gestao pré-natal

Aborto espontaneo / Complicagdes na Gravidez
Gestao do trabalho de parto

Gestao Pés-parto

Aleitamento materno

Como é que o sangue coagula?

0 sangue é transportado por todo o corpo através de uma rede de vasos sanguineos. Quan-
do os tecidos sofrem ferimentos, os danos num vaso sanguineo podem resultar em derra-
me de sangue através de orificios numa parede do vaso que pode ser interno ou externo.
Quando a parede do vaso sanguineo quebra, os componentes responséveis pela coagula-
¢ao juntam-se para formar um tampao no sitio da lesao.

Ha quatro etapas envolvidas na formagéo do tampao (figura 1):

Passo 1:

0 vaso sanguineo é danificado. —_— —
Figura 1:

Passo 2: Formacao do Codgulo

Os vasos sanguineos contraem-se (tornam-se mais es-

treitos) para reduzir o fluxo sanguineo para a area lesada

e permitir que os componentes responsaveis pela coa- l A hemarragia comeca

gulagdo entrem em contacto com o tecido danificado.

Passo 3: Os vasos contraeme-se

Adesao plaquetaria

As plaquetas sao células muito pequenas do sangue, fi- i e

xam-se as paredes dos vasos danificados e espalham-se. Tampéao plaquetario

Ativagao plaquetaria . l =

Em seguida, estas plaquetas, produzem sinais quimi- | Codgulo de fibrina

cos que activam outras plaquetas nas proximidades. (OIS

Agregacao plaquetdria
As plaquetas activadas agrupam-se no local do dano, a fim de formar um trombo plaqueta-
rio que tenta bloquear a hemorragia.

Factor de Von Willebrand (FvW)

O factor de von Willebrand é uma proteina que ajuda as plaquetas a fixarem-se as paredes dos
vasos sanguineos danificados e também transporta factor VIl (outra proteina importante na
coagulacao do sangue) através da corrente sanguinea. Quando nao existe no sangue FvW su-
ficiente ou quando ele ndo funciona como deveria, o sangue demora mais tempo a coagular.

Passo 4:

A superficie das plaquetas activadas forma uma base sobre a qual a coagulagdo do sangue
pode ter lugar. Os factores da coagulacao (ou proteinas da coagulagao) que circulam no san-
gue sao activados na superficie das plaquetas para formar um coagulo de fibrina que se pare-
ce com uma malha.




Os factores da coagulagao (Factores |, II, V, VI, VIII, IX, X XI e XIl - de notar que os factores da
coagulagdo sdo descritos convencionalmente em niimeros romanos) sao desencadeados
em efeito dominé, também chamado de cascata da coagulagao. Quando um factor (domi-
né) esta ausente ou reduzido, a cascata nao funciona de forma eficaz para reparar o vaso
danificado (Figura 2).

Figura 2:
Efeito Dominé da Cascata da Coagulagido

Factor Xil

FactorX]
Factor IX |§

Factor VIll & A

Factor X |

Protrombina

Fibrinagénio

Sequéncia Normal da Coagulacao

Rede de fibrina e
trombo de plaguetas
no orificio da parede do vaso

Como sdo transmitidos os Disturbios
Hemorrdgicos? '

Os disturbios hemorragicos hereditarios sao transmitidos dos pais para a crianca no acto da
concepgao. Cada célula do corpo tem 23 pares de cromossomas'. Um cromossoma de cada
par é herdado de cada progenitor. Existem 22 pares iguais e um diferente, este ligado ao cro-
mossoma sexual - os cromossomas X e Y. Estes determinam o sexo do individuo. Feminino
(XX) tem dois cromossomas X. Um cromossoma X é herdado da mae e o outro cromossoma
X é herdado do pai. Masculino (XY) tem um cromossoma X e um cromossomas Y. Os homens
herdam o cromossoma Y do pai e o cromossoma X da mae.

0Os Disturbios hemorragicos sao herdados por um dos dois padroes de transmissao
1. Transmissao autossomica
2. Transmissao ligada ao sexo

1. Padrdo de transmissdo autossémica

Quando o gene defeituoso que causa um distirbio hemorrégico esta situado num cromos-
soma que nao decide o sexo da crianga, significa que esse disturbio é herdado de forma
autossomica. Os disttrbios hemorragicos transmitidos de forma autossémica afectam tanto
os homens como as mulheres. A maioria dos distirbios hemorragicos tém padroes de trans-
missdo autossémica, por exemplo, deficiéncias de factores |, II, V, VI, X, X1, XII, XIll, a doenca
de von Willebrand e alguns disturbios da funcéo plaquetaria. Existem dois tipos de padroes
de transmissdo autossdémica: autossémica recessiva e autossomica dominante.

Autossémica dominante, significa que apenas um gene defeituoso de um dos pais da crian-
¢a, é necessario para que o disturbio possa afectar a crianca.

Autossomica recessiva, significa que dois genes defeituosos, um do pai e outro da mae, séo
necessarios para o disturbio afectar a crianga. Ambos os progenitores tém de ser portadores.

Um portador de um distarbio autossémico € alguém que transporta o gene defeituoso sem
ser afectado por ele. O portador de uma deficiéncia do factor pode ter um nivel de factor

baixo, ou no limite inferior da faixa normal.

Um resumo do padrio de transmissao autossémica é mostrado nas Figuras de 1-3.

Cromossomas: Um cromossoma é uma longa cadeia de quimicos conhecido como ADN. O ADN ¢ ordenado em unida-



Autossomica recessiva

A Figura 1 mostra o que pode acontecer quando ambos os pais sao portadores. Existe uma
hipétese em quatro de que a crianca ird ter os niveis de factor normal, uma hipétese em qua-
tro que ela ird ter a deficiéncia do factor especifico, e existem duas hipéteses em quatro de
que a crianga sera uma portadora. Figura 1: Ambos os pais sao portadores da deficiéncia
do factor especifico

- Figura 1:

A Figura 2 mostra o que pode acontecer quando um dos progenitores tem a deficiéncia do
factor especifico e o outro tem os niveis de factor normal. Todos os seus filhos serdao porta-
dores da deficiéncia do factor especifico. Figura 2: Um dos pais tem a deficiéncia do factor
especifico

‘Figura 2:

o

Portador

e

Portador

A Figura 3 mostra o que pode acontecer quando um dos progenitores é portador do factor
especifico e o outro é normal. Ha duas hipéteses em quatro de que a crianca ird ser uma por-
tadora e duas hipéteses em quatro de que ird ser normal. Figura 3: Um dos pais é portador

Figura RN TR g
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2. Padrao de transmissdo ligada ao sexo

Quando o gene afectado que provoca uma deficiéncia no factor esta no cromossoma que
decide o sexo de uma crianca, a transmissao é considerada ligada ao sexo. Os genes dos
factores Vlll e IX estdo no cromossoma X e como tal, a hemofilia A (deficiéncia do factor VIIl)
e a hemofilia B (deficiéncia de factor IX), sao transmitidas através dos cromossomas sexuais.
| Figura 1:

{ Filho Filho Filha Filha
; (xy) (xy) | (Xy)Portadora | | (Xy)Portadora

' Figura2:

Filho Filho Filha Filha
(Xy) (xy) é(Xy)Portadora (xy) Portadora

Um pai com hemofilia (Figura 1)

Os filhos de um pai com hemofilia, herdam o seu cromossoma Y e portanto nao podem her-
dar a hemofilia ou serem “portadores” de hemofilia. Contudo, todas as filhas de um homem
com hemofilia herdam o seu cromossoma X e transportam consigo o gene da hemofilia. Elas
sao “portadoras obrigatérias” quando herdam o cromossoma X do seu pai.

Uma portadora de hemofilia (Figura 2)

Uma portadora tem um cromossoma X normal e um anormal. Cada filho terd 50% de hipéte-
ses de ter hemofilia. Como os homens herdam somente um cromossoma X, eles serao afec-
tados pela hemofilia e portanto ndo sao portadores. Cada filha terd 50% de hip6teses de ser
portadora. Existem 2 tipos de portadoras: portadoras obrigatdrias e portadoras possiveis.
Portadoras obrigatérias sao as mulheres que transportam decisivamente o gene afectado.
Portadoras possiveis, sdo as mulheres que podem ou nao transportar o gene afectado.



As portadoras obrigatorias sao:

= Todas as filhas de um homem com hemofilia.

«  As maes de um filho com hemofilia e pelo menos um outro membro da familia (irmao,
avo materno, tio, sobrinho ou primo).

«  As maes de um filho com hemofilia e um membro da familia que seja portadora do gene
da hemofilia (mae, irma, avé materna, tia, sobrinha ou prima).

- As maes com dois ou mais filhos com hemofilia.

As portadoras possiveis sao:

+ Todas as filhas de uma portadora.

+ Asmaes de um filho com hemofilia que nao tenham mais nenhum membro da sua fami-
lia com hemofilia ou portadoras.

« Asirmas, maes, avos maternas, tias, sobrinhas e primas de portadoras.

Lionizagao

Lionizagao é quando um cromossoma X € inactivado durante o desenvolvimento inicial do
feto. Um cromossama X tem tudo o que é necessario para cada célula. Os genes do cromos-
soma X inactivado nao sao mais usados. Isto € uma parte do desenvolvimento normal. A
seleccao de qual o X é inactivado em cada célula, pensa-se que seja um processo aleatorio.
Esta é apenas uma preocupacao se um cromossoma X tem um gene alterado, por exemplo,
o gene anormal do factor Vil ou IX na hemofilia. Os homens (XY) tém apenas uma copia de
um cromossoma X em cada célula. Assim a lioniza¢do nao acontece neste cromossoma X. As
mulheres (XX) tém dois cromossomas X em cada célula e um deles sera inactivado

Mulheres com hemofilia

Uma portadora pode ter um nivel baixo de factor VIl ou IX (hemofilia) devido a lionizacao.
Aproximadamente 20% das portadoras do gene que causa hemofilia grave, tém niveis baixo
de factor VIl ou IX e sao classificadas como tendo hemofilia leve. Raramente, uma portadora
tem hemofilia grave devido a extrema lionizagao. Para uma jovem, é também possivel ter
hemofilia grave se o seu pai for uma pessoa com hemofilia e a sua mae for uma portadora.
Um terco das hemofilias sdo causadas por novas mutagoes onde nao existe historia familiar.

Disturbios Hemorrdgicos

Doenga de von Willebrand

A doenca de von Willebrand DvW) é o tipo de disturbio hemorragico mais comum. Ele afecta

1% da populacao. Todos os tipos da DvW sdo hereditarios num padrao autossémico (ver na

pagina 9 Como sao herdados os Distiirbios Hemorragicos). Existem 3 tipos da DvW.

- Tipo 1 é o mais comum. Existe uma quantidade reduzida do factor de von Willebrand
(FYW) no sangue.

- Tipo 2 é o sequinte mais comum. A proteina do FvW é anormal e ndo funciona adequa-
damente. O Tipo 2 inclui varios sub-tipos.

- Tipo 3 é a mais rara e a forma mais grave. As pessoas com o Tipo 3 da DvW quase ndo
tém FvW. Como o FvW transporta o Factor Vil na corrente sanguinea, as pessoas com o
Tipo 3 da DvW também tém niveis de Factor VIl muito baixos.

Disturbios da Funcao Plaquetaria

Os disttrbios da fungao plaquetéria podem afectar mais do que 1% da populagao. A maio-
ria destes disturbios sao leves e muitos nao sao diagnosticadas. Contudo, alguns tipos de
disttrbios da funcao plaquetaria, tais como a Trombastenia de Glanzmann, sdo mais graves.
Dependendo do tipo de disttrbio da fungao plaquetaria, as plaquetas podem néo aderir as
paredes dos vasos sanguineos danificados ou formar uma superficie propicia a que outros
factores da coagulacdo possam formar um coagulo no local da lesao. Os distarbios da fun-
céo plaquetaria congénita tém padroes de hereditariedade variavel.

Outras deficiéncias dos factores da coagulagao
Existe um grande nimero de outros disttirbios hemorréagicos causados por deficiéncias de ou-
tras proteinas da coagulagao, no sangue. Estes sao herdados num padrao autossémico recessivo.

Factor Outro nome Incidéncia Hemorragias
Factor | Fibrinogénio 1.em 1.000.000 Gera}fggpte leve ]
Factor Il Protrambina 1'em 1.000.000 Geralmente leve
FactorV Parahemofilia 1 em 1.000.000 Geralmente leve T
Combinados FV e FVill 1 em 1.000:000 Geralmente leve
Grave quando os niveis do factor
Factor Vil 1 em 500.000 s50 abaixo de 1%
Factor X F Stuart-Prower 1 em 500,000 Moderado a grave guando os
nivels do Factor X sao abaixo de 10%
] Leve 3 moderado quando os niveis
Factor Xi Hemofilia C 1 em 100.000 do Factor XI s30 abaixo. de 5%
! Grave quande os niveis do
L By Hen S RIEo factor sao abaixo de 1% J




Hemofilia e Portadoras Sintomdticas

Hemofilia
A Hemofilia A (deficiéncia de Factor Vi) e a Hemofilia B (deficiéncia de Factor IX) sdo distur-
bios hemorrégicos hereditérios ligados ao sexo.

Quando a hemofilia se transmite ao longo de uma familia, o tipo e a gravidade da hemofilia
sao sempre 0s mesmos no homem com hemofilia. Contudo, os niveis do factor da coagula-
¢ao nas portadoras sao independentes da gravidade da hemofilia no homem e pode variar
de pessoa para pessoa por causa da lionizacao. Uma portadora de uma forma leve de hemo-
filia pode ter o mesmo nivel de factor de uma portadora da forma grave de hemofilia. Numa
familia, os niveis de factor das portadoras relacionadas, pode ser muito diferente, variando
desde muito baixo a normal.

Aqueles com nivel de factor da coagulagao de 5 a 40%, sao diagnosticados como tendo
hemofilia leve, 1 a 5% hemofilia moderada e menos que 1% hemofilia grave. As mulheres
podem experienciar o mesmo problema que os homens com o mesmo nivel de factor. A
maioria das portadoras tém nivel de factor da coagulagdo entre 0.4ui/ml e 0.7ui/ml e nao
sangram. Uma portadora que tenha um nivel de factor abaixo dos 0.4ui/ml pode ser consi-
derada como tendo hemofilia leve ou ser uma “portadora sintomatica”. Todas as portadoras
(possiveis e obrigatérias) deveréo ter niveis de factor VIl ou IX confirmados por causa do
risco aumentado de hemorragias nas portadoras com baixos niveis de factor.

Estudos recentes mostraram que as mulheres com niveis de factor da coagulagao téo altos
como 0.6 ui/ml podem ter problemas hemorrégicos anormais, incluindo, mas nao restrito
a hemorragias ginecolégicas e obstétricas. Mais de 57% das portadoras tém problemas gi-
necolégicos relacionados com hemorragias menstruais excessivas que podem variar entre
leves a graves.

Portadoras sintomaticas

Portadoras sintomaticas sao aquelas com uma tendéncia hemorragica aumentada devido
a um factor da coagulagao baixo. O risco de hemorragia é mais alto naquelas com niveis
baixos do factor da coagulagao. Alguns destes sintomas hemorrégicos incluem:

= Nodoas negras faceis.

- Hemorragias prolongadas a partir de pequenas feridas.

- Hemorragias nasais (epistaxis).

- Hemorragias prolongadas depois de extracgdes dentarias ou cirurgia.

- Hemorragias prolongadas apos trauma.

- Periodos menstruais mais abundantes e prolongados (menorragia).

« Risco aumentado de hemorragia p6s parto.

Testes

Ensaios para Factor VIl ou Factor IX: Estes medem a quan-
tidade de factor VIIl ou IX no sangue. E importante saber o
nivel de factor VIl ou IX no inicio da vida porque as jovens
com niveis baixos de factor estao em maior risco de hemor-
ragias. Uma jovem com um nivel normal de factor pode
ainda ser uma portadora da deficiéncia de factor Vill ou IX.

O nivel de factor VIIl pode ser afectado pelo nivel hormo-
nal (gravidez, pilulas contraceptivas, amamentacéo), por
stress fisico ou mental e por exercicio. O nivel do factor IX
nao ¢ afectado pelas hormonas.

Anilises genéticas para determinar o estado de portadora

Existe um numero de testes genéticos que podem ser feitos para determinar o estado de
portadora. Estes testes sdo complicados. Os resultados sdo mais fidveis se o ADN de um
membro da familia estiver também disponivel.

Testes genéticos na infancia versus testes genéticos na idade adulta

Em muitos paises como a Irlanda e Portugal, a politica seguida é que uma possivel porta-
dora deve ter idade suficiente para compreender as implicacoes dos resultados antes dos
testes genéticos serem efectuados. Isto habitualmente acontece antes dos 16 anos de idade.
Quanto mais cedo a jovem efectuar os testes, mais tempo ela tem para compreender o que é
ser portadora e ficar igualmente preparada para eventuais decisoes sobre gravidez e parto.

Existem alguns argumentos contra os testes de portadoras através de analises gené-
ticas serem efectuados muito cedo. Isso pode afectar a auto estima da crianga ou o
entendimento da familia sobre a mesma. Algumas familias entendem que a tnica ra-
zao para saberem sobre o estado de portadora se prende com o planeamento familiar.

Aspectos psicossociais

As pessoas lidam de diferentes formas quando sao confrontadas com novas informagées,
dependendo da idade, razées para procurar os testes ou qualquer experiéncia anterior li-
gada a patologia. As portadoras podem receber este diagnéstico na juventude devido a
problemas de satde, ou na idade adulta depois do nascimento duma crianga com hemofilia,
na familia. Uma jovem ou mulher pode apresentar um largo conjunto de emogées quando
constata que é uma portadora. Pode sentir-se receosa com o que significard para ela, o seu
relacionamento com qualquer crianca que possa ja ter. Pode também sentir uma sensagao
de perda porque é diferente de todas as outras e pode até mesmo cair num estado de nega-
¢do e recusa perante o conhecimento do diagnéstico. Quando o filho tem um diagnéstico
de hemofilia e nao existe histéria familiar, os pais tém que lidar com a possibilidade das suas
irmas serem portadoras. Os pais podem sentir-se como sendo um segundo choque. Uma
decisao pessoal para prosseguir com os testes de portadoras pode afectar toda a familia. Os
conselheiros genéticos podem dar sugestdes sobre como informar outros parentes do sexo
feminino em risco, como irmas, filhas ou sobrinhas.



Onde?

Procure o Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge, em Lisboa ou o Centro de Genética
Médica, no Porto ou um dos Servigos de Hematologia dos Hospitais Centrais que orientarao
a familia para todos os estudos, que actualmente sao possiveis de realizar em Portugal.

Por favor considere também:

«  E mais facil se um membro da sua familia com hemofilia ou portadora tiver ja a sua mu-
tacao genética identificada.

+ O Servico é coordenado por um Médico especialista

« A marcagao da consulta de acompanhamento é enviada quando os resultados estive-
rem disponiveis.

- No atendimento para entrega dos resultados da amostra inicial, € solicitada uma amos-
tra para confirmagao.

»  Os resultados podem levar algum tempo, especialmente se a mutacao genética nao foi
previamente identificada na familia.

Problemas Ginecolégicos

Menorragia

Menorragia ou hemorragia menstrual abundante é o sintoma mais comum das mulheres
que tém um distarbio hemorragico. Define-se como uma hemorragia anormal quando dura
por mais de 7 dias e tem coagulos.

As raparigas adolescentes e mulheres na pré-menopausa sao mais afectadas, porque ha mais alte-
racoes hormonais associadas. Alem disso na pré-menopausa € mais frequente haver patologia pél-
vica, como fibromiomas e endometriose, que vém contribuir para um aumento das menorragias.

Por vezes é dificil haver termos de comparagao, a ndo ser com outros membros da familia,
para dizer que ha menstruagoes abundantes.

As linhas orientadoras seguintes poderao alertar uma mulher para um potencial problema
com uma hemorragia menstrual excessiva:

«  Fluxo que dura mais do que 7 dias.

+  Fluxo que ensopa um penso em menos de duas horas.

«  Hemorragia imprevisivel.

+ Hemorragias menstruais que afectam a qualidade de vida.

« Periodos tao abundantes que causam anemia.

Gestdo da Menorragia em Mulheres com Distirbios Hemorragicos

Desde que a hemorragia anormal possa ser um sinal dum problema ginecolégico ou sinto-
ma de disturbio hemorragico deve ser recomendada uma avaliacao ginecolégica completa
antes do tratamento da menorragia.

A excepcao de medicamentos como o Ponstan (AINE - Anti-inflamato-
rios nao esterdides) que afectam a fungao plaquetaria, outras opgoes
de tratamento ginecolégico devem ser adequadas aos pacientes com
distarbios hemorragicos, dependendo da idade da mulher, doenga gi-
necoldgica e planos reprodutivos.

Tratamento

Contraceptivos hormonais combinados

Os contraceptivos hormonais combinados reduzem a perda de san-
gue menstrual através do adelgacamento do endométrio e proporcio-
nam o aumento dos niveis de factor Vil e factor de von Willebrand.
Os contraceptivos hormonais combinados actualmente disponiveis iR
incluem contraceptivos orais, 0s sistemas transdérmicos e os anéis va-

ginais. Eles fornecem controlo fidvel da natalidade, do ciclo menstrual, redugao da dismenorreia
(ver pag. 21) e menorragias. O uso continuo destas terapias (mais do que os 21 dias tradicionais)
é seguro e podem ser utilizadas na diminuicao e na frequéncia da menstruagao assim como dos
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A maioria das mulheres que usam contraceptivos hormonais combinados tém muito pou-
cos efeitos colaterais. Os efeitos colaterais graves dos contraceptivos hormonais incluem
pressao arterial alta, doengas hepaticas e tromboses. No entanto, as mulheres com disttr-
bios hemorragicos terao um risco de tromboses muito remoto. Os efeitos secundarios que
algumas mulheres tém sao nauseas, dores de cabega, tonturas, maior sensibilidade mama-
ria. Alguns destes efeitos secundérios podem melhorar ao final de 3 meses do uso dos es-
troprogestativos. Se persistem, o médico podera prescrever uma marca diferente do contra-
ceptivo hormonal.

Sistema intra-uterino com Levonorgestrel

O método intra-uterino com um progestativo (Levonorgestrel-Mirena) € o tratamento mé-
dico mais eficaz para a menorragia e tem-se mostrado util na reducdo da perda de sangue
menstrual em mulheres com distdrbios hemorragicos. Habitualmente este método ndo é
usado em mulheres nuliparas' ou nas que nao tiveram gravidezes anteriores. E também um
método seguro e reversivel de contracepcao, sendo o tratamento ideal para mulheres que
sofram de menorragia e queiram preservar a sua fertilidade. A durago de utilizacio é de
cinco anos, ou seja, uma vez inserido podera permanecer no sitio durante cinco anos. O pro-
blema principal é a hemorragia irregular, ou spotting, principalmente durante os primeiros
6 meses. Nas mulheres com disturbios hemorragicos, hd um potencial risco de hemorragia
no momento da insercao e por isso podera ser necessario recorrer ao tratamento preventivo
com um agente hemostatico.

Progestogénios orais

Os progestativos orais tais como o acetato de medroxiprogesterona e o noretisterona sao
tratamentos recomendados para a menorragia, usados como um ciclo de 21 dias (dias 5 -
26). Os efeitos secundarios incluem fadiga, alteracdes de humor, aumento de peso, inchaco,
depressao e hemorragia irreqular. Em doses elevadas, os progestativos orais podem ser utili-
zados com a desmopressina (DDAVP) ou com o factor da coagulacao para tratar a menorra-
gia aguda em mulheres com distdrbios hemorragicos.

Contraceptivos s6 de Progestogénio

Os contraceptivos so derivados da progesterona como as injeccées Depo-Provera (acetato
de medroxiprogesterona), as pilulas de progestogénio e o implante (Implanon), também
podem reduzir a perda de sangue menstrual ou parar a menstruacao. Eles estio associados
a hemorragia irregular e a spotting (pequenas perdas muito irregulares).

Hormona libertadora de gonadotrofina (analogos da GnRH)

Esta medicacao cessa a ovulagao e é eficaz na reducdo do fluxo menstrual e sua duragao.
Os efeitos colaterais associados a redugao do estrogénio incluem calores (semelhantes
aos da menopausa) e perda de densidade dssea (que é reversivel). Os analogos desta
terapéutica podem ser uma alternativa a cirurgia em mulheres jovens com menorragia
e resistentes a outros tratamentos ou com disturbios hemorragicos graves. Se a sua utili-
zagdo ultrapassar os 6 meses, devera ser iniciada uma terapia de substituicdo hormonal,
para neutralizar os niveis baixos de estrogénio.

INulinarac milharac Aana alnds n3a mmalisarsen e mersa

Terapia Hemostatica

A Terapia Hemostatica poderd ser eficaz no controle da menorragia em mulheres com dis-
tirbios hemorréagicos. Os agentes hemostaticos constituem o tratamento principal realiza-
do por mulheres que pretendem engravidar, mas também sao usados isoladamente ou em
conjunto com a terapia hormonal. A terapia Hemostética inclui a Desmopressina (DDAVP
-1-desamino-8-D-arginina-vasopressina), acido tranexamico, acido epsilon aminocapron
(EACA- EPSICAPRON) e concentrado de factor da coagulagao.

O acido tranexamico oral, também conhecido como Cyclokapron nao é comercializado
em Portugal.

A DDAVP (Desmopressina) pode ser administrada por via intravenosa ou como spray intra-
nasal, no caso de controlo da menorragia (150 a 300 mg diarias por um periodo maximo'de
3 a 4 dias e habitualmente durante os dias de maior fluxo sanguineo). Os efeitos secundarios
caracterizam-se por ritmo cardiaco acelerado, rubor e dor de cabega. Também se verifica
uma reducéo do nivel do sodio (sal) e retengao de liquidos, pelo que é importante a sua
restricdo durante o tratamento. Uma pessoa que tenha uma forte dor de cabega ou nao
seja capaz de urinar 24h apds a toma de DDAVP, deve contactar o seu Centro de Tratamento
da Hemofilia. Nos idosos e nas pessoas com doenca cardiovascular, a Desmopressina pode
desencadear efeitos secundarios mais graves e por isso nao é recomendada.

Tanto o Epsicaprom como a DDAVP, isoladamente ou em combinacao, podem ser eficazes
no controle da menorragia em mulheres com disturbios hemorragicos.

A Profilaxia, a base de concentrado de factor derivado do plasma ou recombinante
(geneticamente modificados), pode ser necessaria no controle da menorragia em
mulheres com graves caréncias de factor e que nao respondam a outros tratamentos.
Todo o plasma usado é testado a virus transmitidos pelo sangue como o VIH, a Hepati-
te B e a Hepatite C e tratado para inactivar os virus conhecidos.



Tratamento Cirdrgico

A cirurgia pode ser necessaria no caso de doenca pélvica e nas mulheres que nao tolerem o
tratamento médico ou quando este nao é eficaz. As mulheres com disttrbios hemorragicos
hereditarios tém uma maior tendéncia para hemorragias peri-operatérias e/ou tardias (7 a
10 dias mais tarde), mesmo quando sao realizados pequenas cirurgias como a histeroscopia
e a biopsia. Nestes casos, qualquer intervencao cirtrgica necessaria, deve ser realizada num
centro com suporte laboratorial disponivel, nomeadamente em hematologia e em hemos-
tase. O tratamento profilatico podera ser necessario no pré-operatério, de forma a reduzir o
risco de hemorragia excessiva. As opgoes cirdrgicas vidveis sdo a histerectomia e a ablagao
endometrial.

Estes procedimentos eliminam a possibilidade de uma futura gravidez e s6 sio realiza-
dos em mulheres que colocam de parte esta hipétese.

Histerectomia

A Histerectomia consiste na ablagao cirtrgica do ttero, ndo incluindo os ovérios e trompas
de Falopio. A complicagdo mais comum é a hemorragia. Outras incluem geniturinarias, a in-
feccdo e a cicatrizacao dificil. A recuperagao pés-operatéria requer um periodo demorado. A
longo prazo, podera desenvolver-se atrofia precoce dos ovarios (menopausa precoce) com
problemas urinarios e sexuais inerentes. As complicacbes hemorragicas peri-operatorias de-
vem ser tidas em conta no caso das mulheres com disttrbios hemorrégicos.

A histerectomia nao deve ser o tratamento de primeira linha, mas usado somente quando
outros tratamentos falham ou quando a doenga pélvica indica o seu uso em mulheres que
ja ndo desejam manter a sua fertilidade.

Ablagao Endometrial

Actualmente, as técnicas de ablagao do endométrio sdo largamente utilizadas como uma
alternativa a histerectomia e podem reduzir a perda de sangue durante o periodo menstrual
em mulheres com disttrbios hemorragicos. Esta técnica consiste na remogao de uma fina
camada interna (endométrio) do Utero e interrompe o fluxo menstrual em muitas mulheres,
Em algumas, pode verificar-se uma continuagéo da hemorragia menstrual, mas reduzida a
niveis normais ou muito reduzidos.

Estas técnicas tém um menor tempo cirtirgico, de recuperacao e uma menor taxa de compli-
cacoes quando comparadas com a histerectomia.

As complicagbes possiveis sao as seguintes:

+  Cdlicas (como dores menstruais) por 1 a 2 dias;

+  Descarga aquosa misturada com sangue, que pode durar algumas semanas;
+  Urinar frequentemente durante 24 horas;

+ Nauseas.

Outras doencgas ginecoldgicas

Dismenorreia (periodo doloroso)

As mulheres com disturbios hemorragicos que sofrem de dores menstruais devera ser des-
cartado o possivel diagnéstico de dismenorreia. Os tratamentos habituais incluem anti-in-
flamatdrios ndo esterdides, mas devem ser evitados, nestes casos, devido a sua actividade
anti-plaquetaria. Em alternativa, sao utilizados analgésicos como o paracetamol e a codeina.
Os contraceptivos orais combinados, podem ajudar igualmente a reduzir a dor assim como
o sistema intra-uterino pode libertar a hormona levonorgestrel (DIU Mirena).

Cistos ovarianos hemorragicos

Durante a ovulagao, pode verificar-se a presenca de hemorragia provocada pela rotura do
foliculo, aquando o 6vulo é libertado do ovério, tendo associada ligeira dor abdominal e pél-
vica. As mulheres com disttrbios hemorragicos tém maior probabilidade de vir a ter hemor-
ragias significativas durante a ovulacao, desencadeando uma dor forte, quistos nos ovarios
ou até mesmo hemorragias na cavidade abdominal e pélvica.

Embora estas complicagbes ginecolégicas possam ser tratadas cirurgicamente, é aconselha-
vel o uso de agentes de coagulagao apropriados (acido tranexamico, DDAVP e reposicao do
factor da coagulacao). Os contraceptivos orais combinados (EP - estroprogestativos) supri-
mem a ovulacao e tém sido utilizados com sucesso na profilaxia de recorréncias.

Endometriose e outras doencgas ginecoldgicas

A Endometriose é uma doenca que se manifesta por dores na menstruagao. O tecido endo-
métrico, aquele que reveste internamente o Utero, esta introduzido na pelve e em érgaos
fora do utero, por alteragoes embriondrias em que o tecido endometrial esta noutros locais e
sofre as alteragoes da menstruagao. Nao ha fortes evidéncias de que as mulheres com distur-
bios hemorragicos sejam mais propensas a desenvolver endometriose, miomas, poélipos do
atero ou hiperplasia do endométrio (crescimento excessivo do endométrio), mas num estu-
do realizado com 102 mulheres com a doenga de DvW, realizado pelos Centros de Controle
de Doencas dos Estados Unidos, verificou-se que estes problemas ginecolégicos eram mais
propensos em mulheres com DvW do que em mulheres sem DvW. Dado que a maioria des-
tas doencas ginecologicas se caracterizam geralmente por hemorragias, as mulheres com
disttrbios hemorragicos tém uma maior probabilidade de desenvolver sintomas e portanto
serem diagnosticadas mais precocemente.

Menopausa

A menopausa € o momento na vida de uma mulher em que os seus periodos menstruais
acabam definitivamente. S6 é usado o termo menopausa apés 1 ano sem menstruagdo. A
pré-menopausa é um periodo de 3 a 10 anos antes da menopausa natural e € quando as
hormonas estao“em transi¢ao”. Os seus sintomas incluem hemorragia menstrual em excesso
e de frequéncia irregular. Uma vez que existem outras razoes médicas para ocorrer esta situ-
agao e as mulheres com disturbios hemorrdgicos apresentam o mesmo risco relativamente



as mulheres sem qualquer patologia, deve ser feita uma investigacao médica completa para
eliminar outras causas de hemorragias. Em todas as mulheres, primeiro deve ser determina-
da a causa da hemorragia menstrual anormal e s6 depois oferecido o tratamento. A terapia
de substituicao hormonal (TRH) podera ser necessaria. No entanto, se uma mulher j& usufrui
desta terapia, podera ser util discutir com o seu ginecologista e com o seu hematologista
outras opgoes como a ablacao endometrial ou a histerectomia.

E importante que as mulheres mantenham uma relagao préxima com o seu ginecologista,
mesmo apos a idade fértil, a fim de antecipar os problemas conjuntos da menopausa e dos
disttrbios hemorragicos.

Menorragia aguda na adolescéncia

A hemorragia menstrual pode ser uma experiéncia dificil na vida de uma rapariga, espe-
cialmente na altura da primeira menstruacao. As que sao conhecedoras dos seus disttrbios
hemorragicos devem ser aconselhadas antes do aparecimento do seu primeiro periodo, da
possibilidade de menorragia aguda grave, o qual poderé ocorrer com o primeiro ou qual-
quer subsequente periodo menstrual. Esta intervencao deve ser efectuada em conjunto
com o ginecologista, com o hematologista e com o paciente e sua familia. Devido ao risco
aumentado de transfusao sanguinea, as jovens devem ser imunizadas contra as hepatites A
e B. A gestdo deste procedimento nao serd abordada nesta brochura.

Outros tipos de hemorragias

Dependendo do disttirbio hemorragico ou dos niveis de factor VIll ou IX nas portadoras, as
mulheres podem ter hemorragias nasais, das gengivas, hematomas e hemorragia ap6s trau-
ma, mas raramente articulares ou musculares. As mulheres com distirbios hemorragicos e
portadoras, com niveis baixos de factor da coagulacao, estdo em risco de desenvolverem
hemorragias ap6s cirurgia, extracgao dentaria ou intervencdes de diagnéstico médico. E es-
sencial 0 aconselhamento especializado, junto do Centro de Tratamento da Hemofilia, antes
de tais intervengoes.

Opgoes de Tratamento para outros Tipos de Hemorragia

Pequenos episodios hemorragicos tais como hemorragias nasais ou contusdes, nao reque-
rem, na maioria dos-casos, qualquer tratamento médico e sdo frequentemente controlados
com o procedimento RGCE (repouso, gelo, compressao e elevagao). Contudo, é importante
salientar que o tipo de tratamento médico depende, as vezes, do tipo de distirbio hemorra-
gico e do tipo de hemorragia.

Acido Tranexanico, ver pagina 19

DDAVP (Desmopressina), ver pagina 19

Terapia de Reposicao com Concentrados de Factor da Coagulacao, ver pagina 19

Cola de Fibrina :

No processo de coagulacdo a formacdo do codgulo final é feito de fibrina, que pode ser
aplicado no local da hemorragia. O seu uso é especialmente Gtil em extraccoes dentdrias e

em cirurgias. Durante um periodo de 2 a 4 semanas, a fibrina é absorvida pelo organismo a
medida que a cicatrizagao vai sendo processada.



Gravidez em Mulheres com Disturbios
Hemorrdgicos

Aconselhamento pré-concepcional

As mulheres com suspeita de terem um distirbio hemorragico ou serem portadoras, devem
realizar um teste de diagnostico antes de engravidarem, para permitir um aconselhamento
pré-concepcional adequado e acompanhamento de uma gravidez precoce. Isto é sobretudo
importante para as mulheres com disttirbios hemorragicos graves ou para aquelas que pode-
rao eventualmente estar gravidas de um bebé gravemente afectado, tais como as portadoras
de hemofilia grave.

O aconselhamento na pré-concepcao tem dois beneficios:

1. Habilitar as mulheres e seus familiares com informacao adequada sobre as implicacdes ge-
néticas do seu disturbio, das op¢oes reprodutivas disponiveis e op¢oes para um diagnéstico
pré-natal.

2. Permitir o planeamento da gravidez, nomeadamente onde e como pode ser feito o seu
acompanhamento. Outros aspectos com os cuidados na pré-concep¢ao incluem a imu-
nizagao contra as hepatites A e B, para aquelas que possam necessitar de transfusao
sanguinea e o aconselhamento generalizado sobre a suplementacao de Acido Félico.
Pode também ser realizado um ensaio com DDAVP de forma a avaliar a resposta a esta
particular opgao de tratamento.

O apoio psicolégico deve estar disponivel durante todo o percurso do aconselhamento, as-
sim como a oportunidade de falar com um hematologista pediatrico acerca dos cuidados a
ter com uma crianga potencialmente afectada.

Diagnéstico pré-natal (DPN)

O diagnéstico pré-natal é um procedimento essencialmente considerado nas portadoras de
hemofilia, dada a gravidade do disttrbio na descendéncia masculina porque muitas familias
afectadas jé estao conscientes do defeito genético. Para cada gravidez nas portadoras de
hemofilia, ha uma probabilidade de 50% de uma crianca do sexo masculino ter hemofilia
e uma probabilidade de 50% de uma crianca do sexo feminino ser portadora. Nos outros
disturbios hemorrégicos, o diagndstico pré-natal é considerado apenas quando o feto esta
em risco de ser afectado com formas graves do disturbio. Sendo a maioria dos distdrbios
hemorragicos, autossémicos recessivos, este risco poderéa ser mais comum em familias e
culturas com altas taxas de casamentos consanguineos.

Determinacdo do sexo no feto

A determinacao do sexo pode ser util na gestao de uma gravidez de risco de hemofilia. Isto
pode ser reconfortante para os pais quando o feto é feminino e as provas invasivas (amnio-
centese, biopsia do corion) podem ser evitadas, assim como ird permitir que o plano de ges-
tao para o trabalho de parto possa ser perfeito para evitar o uso de instrumentos e técnicas
de monitorizagao invasivas em fetos masculinos que tém 50% de probabilidades de estarem
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1. Exame de sangue materno
0 sexo do feto pode ser determinado através do ADN fetal extraido de uma amostra de
sangue da mae por volta das 9 semanas.

2. Ultra-sons
A determinag¢ao do sexo do feto pode ser efectuada facilmente através de ultra-sons
(ecografia), a partir do segundo trimestre.

O diagndstico pré-natal definitivo s6 pode ser obtido através de testes invasivos realizados
durante a gravidez, como a bidpsia de vilo corial (BVC), a amniocentese e a cordocentese.
Estes procedimentos estdo associados a um risco de aborto/perda do feto. A mutacao gené-
tica causal deve ser conhecida antes da BVC e da amniocentese.

Actualmente, a BVC é o método mais utilizado no diagnéstico pré-natal de doengas hemor-
rdgicas hereditarias. E realizado entre as 11 e as 14 semanas de gestagao sob a orientacao
do ultra-som. Tem a vantagem do diagndstico precoce comparativamente a amniocentese,
que é realizada entre as 15 e as 20 semanas de gestacao. Ambos estdo associados a um risco
de aborto, de aproximadamente 1%. Ver glossério para mais informacoes sobre bidpsia de
vilo corial e amniocentese.

A cordocentese (ultra-som com colheita de sangue fetal) é realizada entre as 18 e as 20 sema-
nas de gestacao e implica a recolha de sangue fetal para um ensaio do factor da coagulacdo.
Comparativamente a aminocentese e a BVC, o risco de aborto é muito maior com este tipo de
procedimento. Hoje em dia, raramente é realizado e podendo ser uma op¢ao para os casos nos
quais a mutagao genética causada nao pode ser identificada. As mulheres em risco de hemor-
ragia grave devem receber profilaxia (tratamento) de forma a normalizar a coagulacao antes de
qualquer procedimento invasivo.

Diagnéstico genético pré-implantatério

A pré-implantacgao no diagndstico genético é uma técnica relativamente nova. Os embrides
criados usando a fertilizacao in vitro (FIV) sdo testados para identificarem aqueles que ndo
sao afectados pelo disturbio hemorragico e posteriormente sao transferidos selectivamente
para o utero. Tém havido relatos do seu recente sucesso em portadoras da hemofilia. Este
método serad provavelmente uma opgao realista para alguns casos individuais num futuro
préximo, embora seja necessario procurar mais provas sobre a sua eficicia e sequranca. O
custo e o stress associados ao FIV também necessitam de ser considerados. O diagnéstico
genético pré-implantatério nao esta disponivel em Portugal.

Gestao pré-natal

A gravidez normal provoca um aumento da concentragao de varios factores da coagu-
lagao incluindo factor VI, factor vW e fibrinogénio. Os niveis de factor IX nao costumam
mudar significativamente. Estas mudancas contribuem para uma melhoria da coagula-
cao em mulheres com disturbios hemorragicos. Apesar desta melhoria, as mulheres com
distdrbios hemorrédgicos nao alcangam muitas vezes os mesmos niveis dos factores da
coagulacao que outras mulheres e portanto, os riscos de complicagoes hemorragicas sao
maiores.



Aborto espontaneo/Complicacdes na gravidez

Nao ha evidéncia de uma maior taxa de aborto espontineo em portadoras e mulheres com
outros disttrbios hemorragicos, comparativamente a populagao em geral. No entanto, as mu-
Iheres com certas deficiéncias raras de factor (tais como deficiéncia de factor Xll e deficiéncia
de fibrinogénio) podem ter um maior risco de aborto e descolamento da placenta, (descola-
mento prematuro da placenta normalmente inserida com hematoma retro-placentar - DPPNI).
Assim, estas mulheres poderao necessitar reposicdo de factor durante toda a gravidez para
evitar estas complicagoes.

Aproximadamente 20% das gestagées sao complicadas em pelo menos um episodio he-
morrégico, pelo que hemorragias na gravidez podem nao estar associadas a um distirbio
hemorrégico subjacente. As causas obstétricas nao devem ser menosprezadas.

Gestao do trabalho de parto

A gestdo do trabalho de parto dependera das necessidades da mae e da sua crianca poten-
cialmente afectada no momento do parto. As mulheres com risco de hemorragia deveriam,
idealmente ser encaminhadas para os cuidados pré-natais e ter o parto num centro, onde
além de um especialista em obstetricia de alto risco, exista um centro de tratamento de he-
mofilia ou um hematologista com especializagio em coagulacao. E fundamental o apoio do
laboratério, da farmécia e do servico de sangue.

Se a mae nao vive proximo de um centro de tratamento de hemofilia, o hospital local e a
equipa médica deverao estar preparados antecipadamente para as possiveis necessidades
quer da mulher, quer do bebé. £ importante tomar decisées com antecedéncia e haver um
plano escrito (plano de nascimento) em casa e no hospital.

Antes da realizacdo do parto, todas as mulheres com disturbios hemorragicos deverao ter a oportu-
nidade de consultar um anestesista. Nao ha um consenso quanto aos niveis de factor considerados
seguros para a administracao da epidural, mas se rondarem os 0.5ui/ml (50%) e se os restantes
valores da coagulacao estiverem normais, entao a epidural pode ser considerada seqgura.

E aceitavel utilizar os niveis do terceiro trimestre para elaborar um plano de parto apropria-
do. Se o nivel de factor for baixo no terceiro trimestre, pode ser necessério o tratamento
profilético de forma a prevenir uma hemorragia.

Antes de ser realizado qualquer procedimento invasivo, a Desmopressina (DDAVP) pode ser
utilizada para aumentar os niveis de factor VIl e factor de von Willebrand (vW) respectiva-
mente em portadoras de hemofilia A e mulheres com a DvW. E uma forma de garantir a
seguranca da mae e do feto, mas é preciso ter cuidado na sua administracao no momento
do parto. Devera ser usado com cautela se a mae recebeu fluidos intravenosos devido as
possiveis complicagbes associadas com a retencao de liquidos.

0 feto também esta em risco de vir a ter complicagdes hemorragicas durante o nasci-
mento. As técnicas de monitorizacao invasiva (eléctrodos no couro cabeludo fetal, colheita
de sangue fetal do couro cabeludo) e os partos instrumentais (ventosas, férceps de rotacao)
devem ser evitados em gestacoes com fetos potencialmente afectados, pois poderao resul-
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O parto normal vaginal ndo é contra-indicado nestas gestagoes, mas um trabalho de parto
prolongado deve ser evitado e o parto deve ser efectuado pelo método menos traumatico.
Apesar da cesariana nao eliminar por completo o risco de complicacdes hemorragicas graves
no recém-nascido, o seu recurso pode ser considerado para minimizar o risco neonatal das
complicagées hemorragicas.

Quando a cabeca do bebé estd profundamente encravada na pélvis um parto fécil é an-
tecipado e a utilizacdo de férceps baixo podera ser considerado um procedimento menos
traumdtico do que a cesariana e deve ser realizado por um obstetra experiente.

Os niveis de factor devem ser medidos através de uma amostra de sangue do corddo umbilical, que
deve ser recolhida dos recém-nascidos em risco de um disttrbio hemorragico hereditério modera-
do ou grave, para avaliar o estado da coagulacao e os niveis de factor da coagulacio. Isto permite
aidentificacao precoce e gestao dos recém-nascidos em alto risco de complicacdes hemorragicas.

Na avaliagao dos niveis dos factores da coagulagdo neo-natal, deve-se considerar a corre-
lacdo entre os niveis de vitamina K dependentes de factores (factor II, factor VI, factor IX
e factor X) e a idade gestacional devida a imaturidade hepaética para atingir os niveis adul-
tos aos seis meses de idade. Assim, nao é fiavel diagnosticar as formas leves de disttrbios
hemorrégicos hereditarios apés o nascimento, mas a hemofilia A (deficiéncia do factor Vill)
pode ser diagnosticada nesta fase.

Caso seja verificado, durante o nascimento, sinais sugestivos de hemorragia no cérebro de
recém-nascidos com um possivel distrbio hemorrdgico em consequéncia de um parto
traumatico, deve ser efectuado, com urgéncia, um ultra-som transcraniano (através da fon-
tanela). Nestes casos, pode ser necessario tratamento com factor da coagulagao.

Todas as criangas com um distarbio hemorrégico devem efectuar um ultra-som transcraniano an-
tes da alta hospitalar. A vitamina K deve ser administrada por via oral e ndo por via intramuscular. As
injecces intramusculares deverao ser evitadas em recém-nascidos em risco até que o seu estado
de coagulagéo seja conhecido. A BCG pode ser administrada, uma vez que é por via subcutanea.

A anélise Guthrie Card pode ser realizada através do teste do pezinho (triagem para doengas
hereditérias como a fenilcetonuria (disfuncao da tiréide). Deve ser exercida uma pressio de
cinco minutos e o local deve ser cuidadosamente observado durante 24 horas. Se neste pe-
riodo de tempo se verificar uma redugao do nivel de factor a crianga deve ser encaminhada
para um Servico de Hematologia especializado em disttrbios hemorragicos hereditarios.

Qualquer procedimento cirdrgico (por exemplo a circuncisao) deve ser adiado até que o
estado da coagulagao do recém-nascido seja conhecido.

Gestdo pés-parto

As causas mais comuns da hemorragia pds-parto (HPP) sao a atonia uterina (contractilidade
uterina ineficiente), a retencao da placenta ou de fragmentos placentares e o trauma do
trato genital. No entanto, os disttrbios da coagulacao também sdo uma causa reconhecida
de HPP. Apés o parto, aproximadamente entre 14 e 21 dias, os niveis dos factores da coagu-



de hemorragia € apos o parto ou um aborto, podendo ocorrer até seis semanas depois. As
mulheres com distarbios hemorragicos, especialmente aquelas com disturbios graves, estao
em risco de uma HPP priméria ou secundaria.

A HPP primaria, quando a perda de sangue € superior a 500ml nas primeiras 24 horas apds o parto.

A HPP secundaria, quando uma excessiva hemorragia ocorre entre as 24 horas e as seis se-
manas apos o parto.

Os hematomas perineais/vaginais sao complicagdes raras do parto vaginal, mas também
5a0 mais provaveis de ocorrer em mulheres com distirbios hemorrégicos, especialmente
depois de partos vaginais.

Podem também haver factores de risco obstétricos que causam HPP nas mulheres com dis-
tlrbios hemorragicos hereditérios. A gestao da HPP em mulheres com disttrbios hemorra-
gicos requer uma estreita colaboracao entre o hematologista, os obstetras e os anestesistas.

Reducéo do risco de HPP

A terapéutica profilatica de reposicao é recomendada para cobrir o trabalho pré-parto, o parto
e o periodo imediato ao pés-parto (pelo menos 3 a 4 dias para parto vaginal e 5 a 7 dias para ce-
sariana) em mulheres com baixos niveis de factor ou com um disttrbio hemorragico hereditario.

O retorno dos niveis do factor da coagulagao, aos valores anteriores a gravidez, deixa as mu-
Iheres com um distirbio hemorragico particularmente vulneraveis a uma hemorragia pos-
-parto secundaria. O acido tranexamico oral ou as pilulas orais contraceptivas combinadas
podem ser utilizados na prevencao e gestao da HPP secundaria.

Aleitamento materno

A amamentagao aumenta os niveis do factor VIl e do factor de von Willebrand em resposta
as hormonas da gravidez. As mulheres que amamentam podem manter os niveis hormonais
elevados que tiveram durante a gravidez, protegendo-as de hemorragias na semana apos o
parto. A desmopressina e o dcido tranexamico passam através do leite materno. As mulheres
com certos tipos de disturbios hemorragicos podem ter problemas hemorragicos apés o
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Conclusao

E de vital importancia que as mulheres com disturbios hemorrégicos entendam a sua doen-
¢a e o potencial impacto que a patologia pode ter nelas durante a menstruagao, a gravidez,
a menopausa ou uma cirurgia. Esperamos que este guia lhe tenha sido atil no desenvolvi-

mento desse conhecimento.

Glossdrio

Amostragem vilo-coriénica

O cérion ¢ uma membrana que rodeia o feto
em desenvolvimento. Ele esta localizado fora da
membrana amniética e provém das mesmas cé-
lulas que o bebé em desenvolvimento. A amostra
pode ser recolhida por via vaginal ou abdominal,
dependendo onde a placenta estd localizada. Este
procedimento vaginal CVS é semelhante a um es-
fregaco e decorre enquanto é efectuado um ultra-
-som no abdémen para localizar o feto, sendo in-
serido, simultaneamente, um espéculo na vagina.
Em seguida, é passado um tubo fino através do
colo uterino e guiado ao local onde a placenta se
esté a formar para que seja retirada uma pequena
amostra. Os resultados podem demorar até trés
semanas. O CVS é evitado antes de 11 semanas,
considerando os relatérios de anomalias que
ocorrem quando realizado antes.

Amniocentese

A amniocentese é feita pelas 15.5 - 16 semanas
de gravidez. Ultra-sons sao usados para localizar
a placenta e seleccionar uma bolsa de liquido
amnidtico. Uma agulha fina é inserida através
do abdémen no Gtero. E removida uma pequena
quantidade de liquido amnidtico, no qual existem
células que o feto liberta. O risco de complicagoes
com este procedimento € de 0,5%. Se as células
necessitarem ser cultivadas antes da realizacao
do teste, o seu resultado demora 3 a 4 semanas.
Actualmente os novos métodos permitem resul-

Autosséomico
Um cromossoma que ndo aquele que determina
0 5€X0.

Distarbio Hemorragico

Uma doenc¢a em que o corpo é incapaz de formar
coagulos de sangue tao rapidamente ou téo efi-
cazmente como o normal. A familia de distarbios
hemorrégicos inclui a Doenca de von Willebrand,
Hemofilia A, Hemofilia B, distirbios da fun¢ao
plaquetaria e uma variedade de deficiéncias raras
de factor. Dependendo do tipo de disturbio, pode
ser hereditario ou adquirido. &

Cromossomas
Um portador visivel da informagao genética.

Concentrados
Preparagoes secas, congeladas e fraccionadas
de cada um dos factores da coagulagdo ou
grupos de factores, que fornecem em doses
necessarias o tratamento rapido dos episodios
hemorragicos.

Hemofilia

Um grupo de distirbios hemorragicos heredita-
rios em que a capacidade de coagulagao do san-
gue estd prejudicada.

Hemofilia A
Hemofilia Classica, devido a deficiéncia de factor VIll,



HemofiliaB
Hemofilia devido a deficiéncia do factor da coa-
gulagao IX, também conhecida como a Doenga
de Christmas.

CTH

Centro de Tratamento da Hemofilia. Os CTH pro-
porcionam cuidados multidisciplinares as pesso-
as com hemofilia e tém demonstrado melhorar
a qualidade de vida e reducdo da morbilidade e
mortalidade em pessoas com distirbios hemor-
ragicos.

Infusao
Injeccdo de uma solugdo numa veia do corpo
para fins medicinais ou terapéuticos.

Intracraniano
No interior do cranio.

Intramuscular
No interior do musculo.

Intravenoso
No interior da veia.

Derivado do plasma
Produtos biolégicos feitos a partir de plasma hu-
mano.

Plaquetas
Fragmentos de células na medula 6ssea, que for-
necem as hormonas e proteinas necessarias para

a coagulagao.

Factor de substitui¢ao

Produtos de factor da coagulagao (derivados do
plasma humano ou recombinantes) utilizados na
profilaxia ou tratamento de episédios hemorrégi-
cos em pessoas com Hemofilia ou outro distirbio
hemorragico relacionado.

Recombinante

ADN geneticamente modificado. A tecnologia
recombinante utiliza material genético para pro-
duzir produtos sintéticos para uso médico, redu-
zindo o risco de virus nos produtos produzidos a
partir de sangue humano.

Recessivo

Em genética, uma caracteristica escondida; um
gene recessivo que produz as suas caracteristicas
somente quando 0 gene recessivo esta presente
em ambos os cromossomas do mesmo par.

Hemorragia esponténea
Episadio hemorragico sem causa aparente.

Ligado ao sexo
Os cromossomas sexuais sao herdados em pa-
droes previsiveis.

Doenga de von Willebrand (DvW)

Uma doenga em que o factor de von Willebrand
no sangue do paciente é insuficiente ou defei-
tuoso.

Existem trés tipos principais da DVW.

Factor de von Willebrand (FYvW)

Uma proteina da coagulagio que é deficiente na
DvW. O FVW esta presente mas em niveis mais
baixos do que o normal ou nao funciona.

Concentrado de factor de von Willebrand
Produto feito a partir de plasma humano e usado
no tratamento da DvW.




