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Dimitrios Tsakiris
Numele meu este Dimitrios Tsakiris si sunt hematolog specializat in hemostaza clinica si de
diagnostic, la Universitatea Basel din Elvetia.

Eu si colegul meu, Profesorul Jerzy Windyga, suntem incantati sa impartasim cu voi astazi un
podcast despre tromboza venoasa si durata tratamentului anticoagulant.

Credem ca acest lucru este important deoarece ne poate ajuta sa alegem anticoagulantul
potrivit pentru tratamentul corect la pacientul potrivit.

Dar permiteti-mi mai intai sa il salut pe partenerul nostru de discutie, Profesorul Jerzy

Windyga, care este si el hematolog specializat in acest domeniu.
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Buna dimineata, Jerzy, ai putea sa ne spui cateva cuvinte despre domeniul tau?

Jerzy Windyga
Multumesc, Dimitrios. Este o mare placere si onoare sa fiu cu voi astazi.

Da, asa cum ai spus, sunt hematolog. Sunt seful Departamentului de Tulburari de Hemostaza
si Medicina Interna din cadrul Institutului de Hematologie si Medicina Transfuzionala din
Varsovia, Polonia.

Tratez pacienti adulti si in clinica noastra ne ocupam in principal de pacienti cu patologie
hematologica benigna, cum ar fi probleme de hemostaza, bineinteles, dar si de alti pacienti
cu probleme tromboembolice.

Dimitrios Tsakiris
Foarte bine, multumesc.

Vom incepe discutia, concentrandu-ne mai intai pe problemele de fiziopatologie ale bolii
trombotice, dupa care vom trece la tratamentul acestei entitati.

Dar referindu-ma la fiziopatologie, as dori sa spun ca astazi angiologii nu fac distinctia intre
tromboza venoasa profunda si embolia pulmonara. Acestia o considera o singura entitate si
acelasi tratament este aplicat in ambele situatii.

Dar trecand la mecanismele declansatoare, ceea ce declanseaza evenimentul trombotic este
intotdeauna o leziune a peretelui vascular, o leziune tisulara in acest sens. Aceasta poate fi
mecanica, poate fi chimica, poate fi, de asemenea, de natura inflamatorie.

Intotdeauna am stiut cd inflamatia poate fi un factor declansator, dar nu am realizat
niciodatd cat de important3 poate fi. in era COVID, aceastd conditie a iesit foarte mult in
prim-plan si de aceea a fost creat termenul de tromboinflamatie.

Dar haideti sa ascultam experienta Profesorului Windyga pe acest subiect.
Este suficienta doar leziunea tisulara sau avem nevoie si de alti factori declansatori?

Jerzy Windyga

Sunt de acord cu tine c3, in perioada COVID, am realizat ca fiziopatologia emboliei
pulmonare sau tromboza pulmonara propriu-zisa, poate fi diferita de ceea ce

am crezut Thainte.

Cred ca tromboembolismul venos este o boala multifactoriald, desigur, si exista multi factori
de risc pentru dezvoltarea tromboembolismului venos. Desigur, stim foarte bine ca exista
multi factori dobanditi despre care probabil vom discuta in curdnd, in detaliu. Dar exista,
desigur, si factori ereditari, cum ar fi defectele trombofilice ereditare, dar si alte boli sau
patologii care pot contribui la dezvoltarea tromboembolismului venos.
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Pentru mine, ca hematolog, desigur, unele boli sunt deosebit de interesante, cum ar fi, de
exemplu, hemoglobinuria paroxistica nocturna sau neoplasmele mieloproliferative.

Am mentionat aceste doua grupe de tulburari pentru ca au ceva foarte caracteristic.
Anume, anticoagulantele nu sunt, de obicei, suficiente pentru a preveni tromboembolismul
venos sau pur si simplu tromboembolismul la pacientii cu hemoglobinurie paroxistica
nocturna (HPN) sau la un pacient cu neoplasm mieloproliferativ, ceea ce inseamna ca
fiziopatologia TEV, intelegerea fiziopatologiei la un pacient cu anumite tulburari
concomitente, este extrem de importanta pentru a ajusta terapia si a o adapta la un pacient
anume.

Dimitrios Tsakiris
Foarte bine.

Tocmai ai mentionat cateva defecte dobandite care pot duce la un eveniment trombotic.
Tromboza, in mod natural, nu este foarte rard. Ma refer la faptul ca s-a estimat ca avem o
incidenta medie de un caz la o mie pe an.

Daca luam in considerare pacientii mai tineri, sub 30 de ani, aceasta poate fi de zece ori mai
mica. Dar daca luam in considerare si persoanele mai in varsta, aceasta poate fi de zece ori
mai mare.

Stim ca varsta singura este un factor de risc declansator, deoarece observam in studiile
epidemiologice ca, dupa varsta de 55 de ani, incidenta creste dramatic.

Acum, in ceea ce priveste trombofilia ereditara, observi, sa zicem, o importanta in aceasta
situatie, Tn acest context genetic, ca o cauza a bolii trombotice?

Pentru ca in mod natural, in evolutie, trombofilia ereditara a fost un avantaj de
supravietuire, dar mai tarziu s-a dovedit a fi ddunatoare.

Care este parerea ta legat de aceasta?

Jerzy Windyga

Da. Acesta este un aspect foarte interesant, dar sunt de acord cu tine in masura in care imi
amintesc cateva publicatii pe acest subiect. Factorul V Leiden s-a dezvoltat ca un fel de
protectie pentru femei in timpul nasterii. Volumul de sange pierdut in timpul nasterii este
redus la femeile cu factor V Leiden si din cauza acestui lucru, acest defect trombofilic
ereditar este atat de comun n populatia noastra, adica cel putin Tn rasa alba.

Asadar, as spune ca, desigur, trombofilia ereditara joaca un rol important ca unul dintre
multiplii factori care contribuie la episodul de referinta, episodul initial de tromboembolism
Venos.
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Desigur, cand vine vorba de TEV recurent, atunci situatia este mult mai complexa si se pare
ca defectele trombofilice nu sunt atat de importante sau nu contribuie atat de mult la riscul
de TEV recurent, dar cu siguranta depinde de defectul despre care vorbim.

Factorul V Leiden, mutatiile genei protrombinei sunt probabil de importanta mai redusa in
ceea ce priveste TEV recurent. Ins3 deficitul de proteind C, proteina S sau deficitul special de
antitrombing, cred ca aceste defecte joaca si ele un rol important in recurenta TEV.

Dimitrios Tsakiris

Foarte bine.

Aceasta ne introduce foarte usor in urmatorul nostru subiect despre tratamentul bolii
trombotice.

Daca avem un pacient cu tromboza, atunci este inevitabil si incontestabil ca ar trebui sa i
prescriem terapie anticoagulanta.

Dar avem nevoie de asa-numitele scoruri de prognostic sau de risc care au fost publicate
ocazional in literatura?

Experienta mea personald este ca, desi exista unele scoruri care au fost, de asemenea,
testate prospectiv, pot mentiona doua dintre ele, scorul de prognostic de la Viena si scorul
olandez, care folosesc factori de scor foarte comuni pentru a identifica riscul, dar pana la
urma, experienta mea este ca nimeni nu le foloseste direct, deoarece tratamentul trombotic
se decide pe baza caracteristicilor clinice directe.

Care este parerea ta?

Jerzy Windyga

Da. Sunt de acord. Sunt constient, desigur, de acest discurs si, din cate stiu, nu sunt
recomandate in ghidurile internationale pentru utilizarea in practica zilnica, deoarece nu au
fost validate suficient in studii clinice.

n general, in centrul nostru, in spitalul nostru, decidem asupra duratei terapiei ludnd in
considerare factorii dobanditi si ereditari care joaca un rol in aparitia episodului de referinta
si, desigur, riscul de episoade TEV recurente. Dar intotdeauna tinem cont si de riscul de
complicatii hemoragice, pentru ca stim foarte bine ca anticoagulantele, din pacate, sunt inca
asociate cu un risc crescut de complicatii hemoragice. Si este probabil cel mai important si
critic sa cantarim beneficiul prelungirii terapiei anticoagulante fata de riscul de complicatii
hemoragice la un anumit pacient.

Dimitrios Tsakiris

Da, acest lucru este corect.

Traditional, obisnuiam sa tratam acesti pacienti pentru o perioada scurta de timp, trei sau
sase luni, in functie de centrul de tratament. Dar studiile ne-au facut constienti ca riscul de
tromboza recurenta ramane ridicat pe toata durata vietii si, in ceea ce priveste
evenimentele trombotice idiopatice sau neprovocate, ghidurile actuale propun ca acestea sa
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fie tratate pe toata durata vietii, exceptand cazurile in care exista contraindicatii, cum ar fi
un risc hemoragic ridicat.

Cum vezi aceasta evolutie?

Unii medici inca au, sa spunem, un obstacol psihologic in a accepta acest lucru.
Ei nu prescriu anticoagulante pacientilor tineri pe toata durata vietii, de exemplu, doar
pentru ca au avut un eveniment trombotic.

Jerzy Windyga

Da, este foarte interesant.

Cred ca abordarea noastra s-a schimbat semnificativ odata cu aparitia anticoagulantelor
orale cu actiune directa si am inceput sa utilizam aceste medicamente deoarece au
simplificat gestionarea pacientilor cu TEV.

Cred ca DOAC-urile prezinta un risc mai mic de complicatii hemoragice.

n acelasi timp, sunt foarte convenabile pentru pacient, mai ales pentru c3 pacientii nu
trebuie sa monitorizeze INR-ul pe parcursul tratamentului, lucru care este necesar, desigur,
cand vine vorba de antagonistii vitaminei K.

Pe de alta parte, marja de siguranta este mult mai larga acum si datorita acestui lucru putem
prelungi tratamentul.

Cred ca ai mentionat si TEV neprovocat si sunt pe deplin de acord.

De asemenea, pentru TEV asociat cu unii factori de risc moderati, cred ca cel putin unii
pacienti ar putea beneficia de terapie anticoagulanta prelungita.

Si, in final, si pacientii care au factori de risc semnificativi persistenti pentru TEV.

Acestia ar trebui tratati, sincer vorbind, pe termen nelimitat sau chiar pe toata durata vietii.
Ma refer, desigur, la pacientii cu cancer, dar si la pacientii, de exemplu, cu sindrom cu
anticorpi antifosfolipidici sau, desigur, pacientii care au deja tromboembolism venos
recurent. La acesti pacienti, cu siguranta as opta pentru directia actuala a terapiei pe toata
durata vietii, deoarece cred ca beneficiul pentru pacient este clar.

Desigur, intotdeauna, intotdeauna luam in considerare riscul de sangerare.

Dimitrios Tsakiris
Este interesant, ai atins un subiect sensibil.

Daca ai un pacient si fi administrezi anticoagulante, stim ca riscul de recurenta scade in timp
si dupa patru sau cinci ani, riscul de tromboza recurenta este acelasi cu riscul de sangerare
cauzat de anticoagulant.

Asadar, pacientul trebuie sa decida sau tu, ca medic, trebuie sa decizi: ar trebui sa traiesc cu
riscul de sdngerare pentru tot restul vietii mele sau cu riscul unui eveniment trombotic

pentru tot restul vietii mele?

Cum procedam aici?
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Jerzy Windyga
Dimitrios, cred ca aceasta este o parte foarte importanta a discutiei noastre.

n primul rand, as dori s mentionez ci este extrem de important s discutdm cu pacientul
despre ce doreste el sau ea. Adica, din practica mea, majoritatea pacientilor sunt foarte
speriati de tromboza venoasa profunda recurenta sau embolia pulmonara, in mod definitiv,
si prefera sa fie tratati.

Dar este corect, in cazul unora dintre pacienti, chiar daca riscul de sdngerare nu este atat de
mare, pacientii se tem si de complicatiile hemoragice. Si pentru acesti pacienti, desigur, cred
ca putem gasi o solutie, cel putin pentru unii dintre ei, pentru ca, cel putin in cazul unora
dintre ei, putem utiliza doze mai mici de DOAC. Si datorita acestui fapt, consideram ca
diminuam riscul de complicatii hemoragice, si, in acelasi timp, protejam in continuare
pacientii nostri impotriva tromboembolismului venos.

Desigur, pentru unii pacienti, nu este o solutie buna. Ma refer la pacientii care au un risc
foarte ridicat de TEV recurent. Totusi, pentru multi pacienti, cred cu tarie ca aceasta este o
solutie care poate fi folosita si va fi acceptata de pacienti.

Dimitrios Tsakiris

Foarte bine.

Este foarte important de mentionat. Este intr-adevar un avantaj faptul ca DOAC ne permit sa
folosim un regim de dozare redusa, deoarece, asa cum ai mentionat, ofera o eficacitate
egala, cu un risc mai mic de sangerare in acest caz.

Acum, a doua mea intrebare despre sindromul antifosfolipidic pe care I-ai mentionat.
Am tratat sindromul antifosfolipidic ca o situatie care necesita terapie anticoagulanta pe
termen lung, dar ce se intampla atunci cand nu mai este detectabil in laborator?

Dupa cativa ani, cinci, sase ani, zece ani, anticorpii antifosfolipidici nu mai sunt detectati.
Uneori, nu foarte des, dar se poate intampla. In trecut obisnuiam s oprim terapia
anticoagulanta cand observam ca rezultatele negative persistau.

Este corect?

Sau trebuie sa facem ceva?

Care este experienta ta?

Pentru ca, daca te uiti la cele mai noi si moderne ghiduri, toata lumea spune sa ii tratam pe
toata durata vietii.
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Jerzy Windyga
Da, este corect. Este corect. Este o problema foarte interesanta.

Stii, pentru acei pacienti care au niveluri foarte mari de anticorpi anti-cardiolipind, anticorpi
anti-B2GP1 si, de exemplu anticoagulant de tip lupus, care este probabil cel mai important
anticorp antifosfolipidic in ceea ce priveste riscul de episoade tromboembolice, nu am vazut
niciodata, vorbind sincer, disparitia nivelurilor mari ale acestor anticorpi.

Dar ai absoluta dreptate. Am multi pacienti la care diagnosticul de sindrom antifosfolipidic a
fost pus pe baza rezultatelor de laborator si, desigur, a aparitiei unui episod tromboembolic,
dar in timp anticorpii au dispdrut. Tn majoritatea cazurilor, nivelurile de anticorpi de la
momentul initial, anticorpii antifosfolipidici, erau relativ, as spune, crescute. Totusi, erau
mai degraba usor sau moderat crescute. Moderat, da. Da, si pentru acesti pacienti, sincer
vorbind, nu stim care este cea mai buna abordare.

Daca as observa disparitia anticorpilor antifosfolipidici, cu siguranta nu as renunta imediat la
anticoagulante. As prefera mai degraba sa testez pacientul a doua oard, poate chiar si a treia
oara. Desigur, discutand cu pacientul ce inseamna un astfel de rezultat de laborator si, daca
disparitia anticorpilor antifosfolipidici persista, atunci, desigur, as sugera sa luam in
considerare intreruperea anticoagulantelor.

Dar, cu siguranta, aceasta este pdarerea mea. Aceasta este, sa spunem, experienta mea, se
bazeaza pe experienta mea, dar ma tem ca nu avem suficiente date si dovezi pentru a

sustine aceasta abordare, n orice caz, pe care am descris-o, da.

Dimitrios Tsakiris
Tti multumesc pentru clarificare.

Acum sa ne concentram pe alte grupuri de pacienti, varstnicii si femeile insarcinate.

Avand in vedere varstnicii, stim ca o persoana in varsta nu ar trebui sa sangereze mai mult
decat o persoana tanara doar din cauza anticoagulantului. Dar in studiile clinice, se pare ca
acestia sangereaza mai des. Acest lucru, insa, se datoreaza comorbiditatilor sau medicatiei

concomitente pe care o iau.

Trebuie sa administram varstnicilor o doza mai mica de anticoagulant decat cea indicata de
ghiduri sau nu?

Pentru ca unii medici, din cauza temerii, reduc intensitatea tratamentului.

Care este experienta ta legat de aceasta?

Jerzy Windyga

Nu, as prefera, stii, sa urmez rezumatul caracteristicilor produsului. Adica, nu as reduce doza

doar din cauza varstei. Stim foarte bine ca varsta biologica a oamenilor este diferita.

intelegi ce vreau s spun?
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Ca unii pacienti, chiar si cei care sunt cu adevarat varstnici, au foarte putine boli
concomitente, fiind pacienti in forma. Nu se plang prea mult. Sunt intr-o forma biologica
foarte buna. Si pentru acesti pacienti, cu siguranta as respecta dozele normale
recomandate, sa spunem.

Reducerea as lua-o in considerare, desigur, la acei pacienti pe care i-ai mentionat deja.
Asadar, cu anumite boli concomitente care duc cu siguranta la cresterea riscului de
complicatii hemoragice.

Dimitrios Tsakiris
Da. Foarte bine, atunci am putea aborda pe scurt problema sarcinii si trombozei, pentru ca
aceasta ar putea fi subiectul unui podcast in sine.

Dar, in sarcind, avem o singura optiune, si anume heparinele, pe care le putem administra.

Daca avem un eveniment trombotic in sarcina, il tratam si dupa perioada de trei luni
indicata, atata timp cat sarcina este inca activa?

Sau oprim tratamentul in timpul sarcinii dupa incheierea perioadei de trei luni?

Jerzy Windyga

Bine. Exista o alta problema foarte importanta. Categoric. Nu as opri tratamentul in timpul
sarcinii daca evenimentul a avut loc in timpul sarcinii si perioada de trei luni s-a incheiat in
timpul sarcinii. As continua terapia anticoagulanta. As continua-o, cu siguranta, si dupa
nastere, cel putin pentru sase saptamani dupa nastere, din cauza riscului crescut de
tromboembolism si de recurenta a episoadelor tromboembolice in perioada de sase
saptamani dupa nastere.

Pe langa asta, sincer vorbind, la pacientii tineri, cu siguranta m-as gandi, stii, sa caut defecte
trombofilice pentru ca sunt de parere ca trebuie explorate cauzele TEV la un pacient foarte
tanar si ar trebui cel putin sa incercam sa gasim cauza episodului respectiv.

Prin urmare, de asemenea as recomanda si testarea trombofiliei la acesti pacienti, deoarece
poate fi foarte importanta si pentru viitorul acestei femei tinere, pentru a decide nu doar in
ceea ce priveste sarcinile viitoare, ci si Tn ceea ce priveste anumite medicamente. Stii ce
vreau sa spun, desigur, estrogenii si alte contraceptive orale si asa mai departe, daca poate
utiliza aceste medicamente n siguranta sau nu. Deci, aceasta este abordarea mea si aceasta
este abordarea noastra.

Dimitrios Tsakiris
Foarte bine. iti multumesc, Jerzy.

Este foarte interesant, dar nu mai avem timp. Trebuie sa incheiem treptat discutia aici.

Si permite-mi sa subliniez trei mesaje de retinut privind durata terapiei anticoagulante.
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n prezent, prelungirea terapiei anticoagulante peste perioada initiald de trei luni este
indicata pentru toate tipurile de evenimente trombotice, cu exceptia TEV de cauza
chirurgicala sau traumatica, adica, cele provocate, si cu exceptia cazurilor cu risc ridicat
de sangerare.

Asa cum ai spus, DOAC-urile sunt potrivite pentru tratamentul prelungit si pot fi utilizate la
doze reduse dupa primele sase luni, ceea ce este un aspect foarte util in contextul medicinei
personalizate cu care lucram.

Si al treilea mesaj, despre care nu am discutat prea mult, este ca aspirina singura poate fi
utilizata Tn cazuri speciale, ca exceptie, daca DOAC-urile nu sunt aplicabile.

Ai dori sa adaugi ceva la aceste mesaje de retinut?

Jerzy Windyga
Da, poate unul sau doua lucruri, Dimitrios.

Asadar, primul, in ceea ce priveste aspirina, desigur, are, de asemenea, un rol in TEV pe baza
dovezilor pe care le stim sau pe care le-am obtinut Tn ultimii ani. Cu toate acestea, desigur,
are doar un rol minor si doar pentru unii pacienti foarte speciali, asa cum ai mentionat in
concluziile tale.

Al doilea lucru pe care as dori sa-l subliniez din nou este rolul deciziei luate de medic si de
pacient in ceea ce priveste durata terapiei anticoagulante, cred ca acest aspect este foarte
important.

Si, in final, as mentiona si importanta monitorizarii clinice a pacientului care primeste
terapie anticoagulanta pe termen nelimitat, deoarece, desigur, situatia se poate schimba in
timp. Si din cauza asta, nu doar ca putem, dar uneori trebuie sa ne schimbam abordarea si
fie sa oprim terapia anticoagulanta, fie poate sa facem unele modificari in medicamentatie
sau n alte aspecte ale terapiei anticoagulante.

Dimitrios Tsakiris
Tti multumesc, Jerzy, pentru aceste puncte interesante si pentru cd ne-ai impartasit

experienta ta.

Va multumesc, ascultatorilor, pentru ca ati fost alaturi de noi astazi. Speram ca ne veti
urmari si in discutiile viitoare despre hemostaza din perioperator.

Va multumesc.
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Tonke de Jong

Acest podcast este o initiativa a COR2ED si este realizat de HEMOSTASIS CONNECT, un grup
de experti internationali care lucreaza in domeniul hemostazei.

Opiniile exprimate reprezinta parerile personale ale expertilor si nu reprezinta neaparat

punctele de vedere ale organizatiilor expertilor sau ale celorlalti membri ai grupului
HEMOSTASIS CONNECT.

Pentru declaratiile expertilor cu privire la orice conflict de interese, va rugam sa vizitati
site-ul web COR2ED.
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