Implementatie protocol acetylsalicylzuur
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Achtergrond informatie over acetylsalicylzuur

De wetenschappelijk adviseurs van de KNOV schreven een wetenschappelijke reactie op
Ascal bij verhoogd risico hypertensie. Hieronder is de door hen beschreven

samenvatting te lezen:

Hypertensieve aandoeningen en met name preéclampsie en eclampsie, zijn een belangrijke
oorzaak van ernstige perinatale morbiditeit en mortaliteit en behoren in Nederland tot de
belangrijkste oorzaken van maternale sterfte (2;3). Sterfte als gevolg van preéclampsie of
eclampsie is vaak vermijdbaar wanneer tijdige en adequate zorg wordt geleverd (1). De
pathogenese van preéclampsie is nog niet volledig duidelijk, maar vangt aan bij de
aanwezigheid van trofoblast (4). Ook bij een intra- uteriene groeivertraging met een
foetale groei <p10 (IUGR) zijn de perinatale morbiditeit en mortaliteit verhoogd en speelt
de trofoblast een grote rol (5). Verscheidene maternale karakteristieken verhogen het
risico op preéclampsie en foetale groeivertraging (4;5). Een verandering in het evenwicht
tussen prostacycline (verlaagd) en thromboxaan (verhoogd), en een verhoogde
ontstekingsneiging als gevolg van een maternale immuunreactie op lichaamsvreemd
trofoblast, zouden bijdragen aan het optreden van preéclampsie. Prostacycline is een
vasodilator en thromboxaan een vasoconstrictor die ook de aggregatie van trombocyten
stimuleert. Bij preéclampsie is er dus een verminderde vasodilatatie en een verhoogde
stollings- en ontstekingsneiging. Aspirine vermindert de ontstekingsreactie en remt de
productie van thromboxaan, waardoor de activatie van trombocyten en het
stollingssysteem verminderd worden. De kans op het ontstaan van preéclampsie zou
daardoor lager kunnen zijn bij het gebruik van aspirine (6;7).

De werkzame stof van Ascal is carbasalaatcalcium, het calciumzout van acetylsalicylzuur
(aspirine). Onderzoek heeft uitgewezen dat de werking en bijwerkingen vergelijkbaar zijn

(8).

Internationaal werden er geen onderzoeken gevonden die Ascal gebruikten i.p.v.
acetylsalicylzuur (aspirine) (1).



Aanbevelingen vanuit verschillende beroepsverenigingen
NVOG december 2018

De NVOG heeft in december 2018 de module acetylsalicylzuur gepubliceerd. Deze
module kreeg de naam: wat is de rol van acetylsalicylzuur, gestart <16 weken
amenorroeduur, ter preventie van pre-eclampsie bij zwangere vrouwen? (9).

Daarbij maakten zij onderscheid tussen drie deelvragen:

1. Is er een rol voor acetylsalicylzuur ter preventie van pre-eclampsie bij zwangere
vrouwen met risicofactoren voor pre-eclampsie?

2. Is er een rol voor acetylsalicylzuur ter preventie van pre-eclampsie bij zwangere
vrouwen met risicofactoren voor pre-eclampsie, maar zonder pre-eclampsie in de
voorgeschiedenis?

3. Is er een rol voor acetylsalicylzuur ter preventie van pre-eclampsie bij zwangere
multipara vrouwen zonder risicofactoren voor pre-eclampsie?

Na bestuderen van internationale literatuur deden zij de volgende aanbevelingen:

e Schrijf géén acetylsalicylzuur voor aan zwangere vrouwen zonder risicofactoren
voor pre-eclampsie.

e Adviseer het gebruik van acetylsalicylzuur aan zwangere vrouwen met een hoog
risico op het ontwikkelen van pre-eclampsie.

e Bespreek de mogelijkheid om acetylsalicylzuur te gebruiken bij zwangere
vrouwen met twee of meer matige risicofactoren voor pre-eclampsie.

e Start profylaxe met acetylsalicylzuur in een dosering van 80-150 mg per dag
vanaf 12 weken amenorroe en bij voorkeur voo6r het voltooien van de 16¢ week.
Staak de behandeling minimaal een week voorafgaand aan de partus of een
operatieve ingreep (sectio), d.w.z. bij 36 weken amenorroeduur, tenzij een partus
eerder verwacht wordt. Bij voorkeur wordt acetylsalicylzuur in de avond
ingenomen.

Tabel 1. Risicofactoren voor pre-eclampsie volgens NVOG-module acetylsalicylzuur dec 2018.

Risico Risicofactor

HOOG Pre-eclampsie in een eerdere zwangerschap
Chronische nierziekten

Auto-immuun aandoeningen zoals SLE of APS
Type 1 of 2 diabetes mellitus

Pre-existente hypertensie

Obesitas (BMI > 30 kg/m?2)

MATIG Nullipariteit

Maternale leeftijd = 40 jaar

interval tussen zwangerschappen > 10-jaar

Pre-eclampsie in de familie-anamneses (moeder of zuster)
Meerlingzwangerschap

Placentaire insufficiéntie in de obstetrische voorgeschiedenis (bijv. eerder kind
met laag geboortegewicht of perinatale sterfte t.g.v. placenta insufficiéntie of
onverklaarde perinatale sterfte)

Zwangerschap na eiceldonatie




KNOYV januari 2019
Wetenschappelijk adviseurs schreven een reactie op Ascal bij verhoogd risico
hypertensie.

Naar aanleiding van verschillende onderzoeken kwamen de wetenschappelijk adviseurs
met de volgende aanbevelingen (1):
e Voorschrijven van Aspirine in plaats van Ascal
e 7o vroeg mogelijk in de zwangerschap aspirine voorschrijven (in elk geval v4or
16 weken) tot aan 36 weken aan vrouwen met een verhoogd risico op pre
eclampsie (zie hieronder) of foetale groeivertraging;
e Vrouwen hebben een verhoogd risico op in geval van:
o Preéclampsie (eventueel zwangerschapshypertensie) in de anamnese;
o Chronische hypertensie;
o Preexistente diabetes;
o Nierziekte;
o Auto-immuunziekte;
¢ Dosering van 100-150 mg Aspirine per dag;
¢ Inname bij het naar bed gaan;
e Let op contra-indicaties van aspirinegebruik.

NVOG oktober 2019

In oktober 2019 werd er een aanpassing van de NVOG-module Wat is de rol van
acetylsalicylzuur, gestart <16 weken amenorroeduur, ter preventie van pre-eclampsie
bij zwangere vrouwen? gepubliceerd.

Daarbij werd de tabel van de risicofactoren voor pre-eclampsie aangepast naar de
volgende:

Tabel 2 Risicofactoren voor pre-eclampsie volgens NVOG-module acetylsalicylzuur okt 2019.

Risico Risicofactor

HOOG Pre-eclampsie in een eerdere zwangerschap
Chronische nierziekten

Auto-immuun aandoeningen zoals SLE of APS
Type 1 of 2 diabetes mellitus

Pre-existente hypertensie

MATIG Nullipariteit

Maternale leeftijd = 40 jaar

interval tussen zwangerschappen > 10-jaar

Pre-eclampsie in de familie-anamneses (moeder of zuster)

Obesitas (BMI > 35 kg/m?2)

Meerlingzwangerschap

Placentaire insufficiéntie in de obstetrische voorgeschiedenis (bijv. eerder kind
met laag geboortegewicht of perinatale sterfte t.g.v. placenta insufficiéntie of
onverklaarde perinatale sterfte)

Zwangerschap na eiceldonatie

De meest opvallende wijzing is dat definitie van obesitas is veranderd van >30 kg/m2,
naar 35 kg/m2. Daarnaast is het geen hoog risico meer op pre-eclampsie, maar een
matig risico. Met deze aanpassing sluit de indeling van de risicofactoren aan bij de



indeling die ook gehanteerd wordt in internationale richtlijnen van de NICE en de
USPSTF (US Preventive Services Task Force)(10). De hoogrisico factoren beschreven
door de KNOV en de NVOG zijn door deze aanpassing hetzelfde geworden.

Verschil Ascal en acetylsalicylzuur:

In het werkveld blijkt er verwarring te zijn tussen Ascal en acetylsalicylzuur. De
werkzame stof van Ascal is carbasalaatcalcium, het calciumzout van acetylsalicylzuur
(aspirine). In internationale onderzoeken wordt alleen gesproken over aspirinegebruik
en niet over ascalgebruik, waardoor het aan te bevelen is om aspirine te gebruiken,
aangezien hier duidelijk meer onderzoek naar is gedaan.



Implementatie acetylsalicylzuur in de eerste lijn

In bijlage van de NVOG-module wordt het advies gegeven om lokale afspraken te maken
in het VSV over doorverwijzen en/of uitschrijven receptuur.

We zijn gekomen tot het volgende implementatieprotocol:

Counseling bij eerstelijns cliénten met een indicatie voor preventief Aspirine gebruik, zal
worden uitgevoerd door eerstelijnsverloskundigen:

Eerstelijnsverloskundigen counselen cliénten met een hoog en matig risico op
pre-eclampsie over het gebruik van Aspirine. Dit zal voornamelijk bij cliénten
zijn die pre-eclampsie in de anamnese (hoog risico) hebben en cliénten met twee
of meer matige risicofactoren.

De counseling zal gedaan worden aan de hand van de ontwikkelde folder van de
KNOV, die aangepast is op ons VSV. In de bijlage is deze folder te vinden.

Het protocol wordt verspreid onder de hele eerste lijn, zodat alle
eerstelijnsverloskundigen van het VSV InZwang weten hoe ze moeten counselen.
Alle huisartsen uit de regio zijn via de nieuwsbrief van Mediis (september 2020)
op de hoogte gesteld van dit protocol.

Indien cliént kiest voor Aspirine gebruik:

Zal de eerstelijnsverloskundige haar doorverwijzen naar de huisarts voor een
consult over het voorschrijven van 80 mg Aspirine/dag.

De eerstelijnsverloskundige is verantwoordelijk voor de indicatiestelling.

De huisarts is verantwoordelijk voor de controle op contra-indicaties en
interactie met eventuele andere medicatie.

Ondanks voldoende wetenschappelijk bewijs is Aspirine is nog niet officieel
geregistreerd voor deze indicatie en zal het zogenoemd ‘Offlabel’ voorgeschreven
worden, de huisarts zal dit verder toelichten.

Cliént zal starten met Aspirine gebruik tussen 12-16 wkn AD. De behandeling
wordt minimaal een week voorafgaand aan de partus of een operatieve ingreep
(sectio) gestaakt, d.w.z. bij 36 weken amenorroeduur, tenzij een partus eerder
verwacht wordt. Bij voorkeur wordt acetylsalicylzuur in de avond ingenomen.
Het is de verantwoordelijkheid van de eerstelijns verloskundige de client er op te
wijzen dat zij bij 36 weken stopt met inname van Aspirine.

In het dossier wordt duidelijk de keuze van de cliénte na counseling vermeldt.
Toevoeging januari 2024: In de regio zijn er huisartsen die weigeren Aspirine
voor te schrijven aan zwangeren. In die gevallen zal de verloskundige direct een
verwijzing sturen naar de apotheek. De verloskundige stemt met de
desbetreffende apotheek af hoe het verzoek bij de apotheek komt (op papier of
per zorgmail). De verloskundige is verantwoordelijk voor de indicatiestelling. De
apotheek is verantwoordelijk voor de controle op contra-indicaties en interactie
met eventuele andere medicatie. De apotheker levert de aspirine af als
zelfzorgartikel en noteert het in het dossier van de zwangere. De apotheek zal in
die gevallen ook nog met de huisarts overleggen of het toch met een recept
mogelijk is. De apotheek kan namelijk digitaal een verzoek voor een recept in de



receptenbuffer van de huisarts plaatsen. Bovenstaande is besproken in het
SAMH-overleg (apotheken codperatie Midden-Holland) op 18-01-24.

e Wijs de zwangere ook op het beschermende effect van Calcium en vitamine D.
Het advies is om 1 gram (1000 milligram) calcium (kalk) per dag in te nemen. 1
gram betekent 5 glazen melk of vergelijkbare zuivelproducten per dag. Eet of
drinkt de zwangere weinig of geen producten met melk erin? Adviseer haar dan
calcium uit andere voeding te halen, of adviseer haar het gebruik van
calciumtabletten. Om calcium goed op te nemen heeft het lichaam vitamine D
nodig. Voldoende vitamine D is daarom belangrijk. Voor zwangere vrouwen geldt
het advies om via druppels of vitaminepillen elke dag 10 microgram vitamine D
in te nemen.

NB: er wordt 80 mg/dag Aspirine voorgeschreven en geen Ascal.
Bijlage 1: Werkprotocol Aspirine eerste lijn.
Bijlage 2: Cliéntenfolder
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