39

Enfermedad tromboembolica

venosa. Profilaxis
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INTRODUCCION
El tromboembolismo venoso sigue siendo una

causa importante de morbimortalidad en pacien-
tes hospitalizados, con alto coste y consumo de
recursos(). El término enfermedad tromboemboli-
ca venosa (ETV) engloba entidades clinicas como
la trombosis venosa profunda (TVP) en los miem-
bros inferiores o superiores y su mayor complica-
cion, el tromboembolismo pulmonar (TEP).

La necesidad de realizar tromboprofilaxis se res-
palda gracias a la aportacién de la literatura cienti-
fica, al conocimiento mas exhaustivo de los facto-
res de riesgo de los pacientes y a la identificacion
de los efectos adversos de dicha profilaxis. Pero
ademas viene apoyada, entre otros, por los siguien-
tes datos:

« Su elevada prevalencia: tasa de ETV de
74/100.000 habitantes y afio®@. . El estudio
VITAE® estimé que en el 2004 hubo en nues-
tro pafs 1.975.398 personas en riesgo, por
causa médica o quirrgica, de sufrir una ETV.

+  Los pacientes hospitalizados tienen al menos
un factor de riesgo para ETV. El 4% de los hos-
pitalizados por cualquier causa sufrieron una
ETV durante su ingreso siendo el 74% pacien-
tes médicos. La mortalidad por TEP es del
11,6% frente al 2,3% por TVP®. El TEP es la
causa de muerte hospitalaria méas comtnmente
prevenible.

+  Dificultad diagnostica: la ETV adquirido en el
hospital por lo general es clinicamente silente.
+ Lamayoria de las TVP sintométicas asociadas con
la admision hospitalaria ocurre después del alta®.
+ La profilaxis resulta costo-beneficiosa® frente
a la no aplicacién de ésta teniendo en cuenta
las estancias hospitalarias, los farmacos utiliza-
dos y su administracién, las técnicas diagnos-
ticas a emplear y las posibles indemnizaciones.
+ Consecuendias de la falta de prevencion: TEP fatal,
incremento del riesgo de recidivas, sindrome pos-
trombdtico crénico, hipertensién pulmonar.

Teniendo en cuenta estas consideraciones
debemos preguntamos a qué tipo de pacientes es
necesario aplicarla. Para ello establecemos tres gru-
pos de riesgo: los propios del paciente (Tabla I), los
derivados de intervenciones quirtrgicas (Tabla If) y
los asociados a procesos médicos (Tabla II).

Una vez establecidos estos grupos de riesgo
aplicaremos la profilaxis como se recomienda en el
conjunto de los consensos nacionales e internacio-
nales al respecto®® apoyados por la disponibilidad
de las distintas opciones en cada centro sanitario.

TIPOS DE PROFILAXIS
Métodos fisicos

Se asume que estos métodos usados como
tnica forma de profilaxis son efectivos para los
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Tabla I. Factores de riesgo del propio paciente

Tabla II. Categorias de riesgo en cirugia y recomendaciones del uso de profilaxis en la ETV
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Tabla II1. Factores de riesgo asociados con procesos
médicos

Neoplasia

Insuficiencia cardiaca
Infeccién aguda grave
Enfermedad inflamatoria intestinal
AVCA con pardlisis de MMII
EPOC

Infarto agudo de miocardio
Diabetes mellitus
Hiperhomocistinemia
Infeccion por VIH

Sindrome nefrético
Trombofilia

Vasculitis (Behcet, Wegener)
Traumatismo mayor
Obesidad (IMC > 28)

pacientes de los grupos de riesgo bajo, asi como
en aquellos en los que se consideraria elevado el
riesgo hemorragico inducido por los agentes far-
macoldgicos. Pueden utilizarse en asociacion con
férmacos. Objetivo de estos métodos: prevencion
de la estasis venosa.

+  Medidas fisicas generales. Posicion de Tren-
delemburg para facilitar el retorno venoso en
pacientes encamados. Evitar la posicion decli-
ve de las piernas cuando el paciente perma-
nezca sentado. Deambulacion precoz y per-
sistente.

+  Vendaje elastico o medias de compresion
gradual (MCG). Optimo con un perfil de pre-
sion a partir de 18 mmHg en el tobillo, decre-
ciendo la presion en direccion al muslo. Su fun-
cion es reducir el didmetro de las venas de las
pantorrillas, restaurar la insuficiencia valvular,
acelerar el flujo venoso y aumentar la actividad
fibrinolitica de la pared venosa.

+  Compresion neumatica intermitente (CNI).
Botas o polainas hinchables que generan ciclos
de compresion (10 segundos cada minuto a
una presion de 35-40 mmHg) que se trans-
miten al sistema venoso del pie y pantorrillas

y determina su vaciado en direccién proximal.
Consiguen una reduccion del riesgo de TVP
entre el 60-80%0).

+  Bomba pedia venosa. Mejora el retorno veno-
so al producir un aplanamiento del arco plan-
tar, similar al que se produce con el apoyo y la
marcha.

La octava Conferencia de Consenso del Ame-
rican Collage of Chest Physicians (ACCP)™ reco-
mienda que se utilicen principalmente en pacien-
tes con alto riesgo de hemorragias (grado 1A) o
como complemento a una profilaxis basada en
medidas farmacoldgicas (grado 2A), dirigiendo una
especial atencion a asegurar una utilizacion apro-
piada y un cumplimiento éptimo del dispositivo
mecanico (grado TA).

Métodos farmacoldgicos

Como medicamentos anticoagulantes cono-
cemos a un conjunto heterogéneo de fdrmacos
cuya utilidad clinica se basa en el enlentecimien-
to de la coagulacion sanguinea a través de tres
mecanismos de accion: la potenciacién de la anti-
trombina, la interferencia en la sintesis de protea-
sas dependientes de la vitamina K y el bloqueo
directo de la trombina.

Heparina no fraccionada (HNF)

Su accion antitrombética se debe a la capaci-
dad de potenciar la actividad de la antitrombina.
Presenta marcadas interacciones que contribuyen
a la variabilidad en la respuesta anticoagulante de
cada individuo. La cinética de eliminacién es com-
pleja y su vida media depende de la dosis. La via
de administracion habitual es la endovenosa en
perfusion continua mediante bomba. La adminis-
tracién discontinua da lugar a una mayor dosis dia-
ria'y a un mayor riesgo hemorrégico. La via sub-
cutanea serfa igualmente eficaz si se reparte la dosis
total diaria en dos-tres inyecciones.

Heparinas de bajo peso molecular (HBPM)

Se obtienen a partir de la HNF mediante des-
polimerizacion de sus cadenas. Presentan esca-
sas interacciones por lo que su biodisponibilidad
es elevada, su cinética de eliminacion, regular, y
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una vida media més prolongada e independiente
de la dosis. Son tan eficaces y seguras como la HNF
y més faciles de utilizar. Presenta una relacion mas
predecible entre la dosis y la respuesta, por lo que
pueden dosificarse seglin el peso sin necesidad de
controles periédicos. Se administran por via sub-
cuténea abdominal una vez al dia. Deben admi-
nistrarse con precaucion en la insuficiencia hepati-
ca grave, en la insuficiencia renal grave, en la hiper-
tension arterial no controlada y en la retinopatia
hipertensiva o diabética.

Anticoagulantes orales

Acttian interfiriendo competitivamente con la
vitamina K ya que poseen una similitud estructural
con ella. En nuestro pais estin comercializadas la
acenocumarina y la warfarina, siendo la primera
la mas empleada. Debe ajustarse la dosis utilizan-
do el tiempo de protrombina mediante el INR (Inter-
national Normalized Ratio). Debido a la necesidad
de monitorizacion con el fin de ajustar las dosis y
obtener el nivel de anticoagulacion adecuado, asi
como el riesgo potencial de complicaciones hemo-
rragicas, son poco utilizados como profilaxis pri-
maria.

Fondaparinux

Acttia inhibiendo al factor Xa sin presentar acti-
vidad antitrombina. Es el firmaco més actual den-
tro de las posibilidades de profilaxis farmacologi-
cas. Se administra por via subcutanea una vez al
dia. Debe usarse con precaucién en la insuficien-
cia hepética y la renal. En caso de sobredosificacion
el sulfato de protamina no es efectivo.

Profilaxis en pacientes sometidos
a cirugia

El riesgo de presentacion de ETV postoperato-
ria aumenta en proporcién al nimero de factores
de riesgo que concurran en cada paciente, la inter-
vencion practicada, la duracion de la intervencion,
el tipo de anestesia aplicada y la inmovilizacion post-
operatoria.

Entre los mecanismos de accién que intervie-
nen en la formacién de los trombos, ademés de la
triada de Virchow, cabe destacar la activacion de la

coagulacién potenciada por la liberacion de trom-

boplastina a partir de los tejidos lesionados y la

hemolisis inducida en el area quirtrgica.

La tendencia en los paises europeos de iniciar
la profilaxis preoperatoria 12 h antes de la inter-
vencion se apoya en la mayorfa de los ensayos cli-
nicos aleatorizados publicados. En cambio en Nor-
teamérica la tendencia es la de iniciar la profilaxis
12 h después de la intervencidn®).

La cirugfa mayor es uno de los més importan-
tes factores de riesgo para la ETV al que tendremos
que afadir los propios del paciente, adquiridos o
congénitos (Tabla I), el tipo de anestesia, la duracién
de la intervencion y la infeccion postoperatoria.

La tromboprofilaxis reduce el riesgo de ETV
hasta en un 60% en la cirugia general.

La profilaxis con HBPM o con HNF a bajas dosis
no presenta diferencia en cuanto a la eficacia y sf
en el riesgo de hemorragia que es dependiente de
la dosis de HBPM(9), El fondaparinux es tan efi-
caz y seguro como la HBPM.

En pacientes con importante riesgo de hemo-
rragia se recomienda el uso combinado de farma-
cos y métodos fisicos al menos hasta que dismi-
nuya el riesgo de hemorragia.

Para las recomendaciones de profilaxis en ciru-
gia general consultar la Tabla II.

Se recomienda la profilaxis mantenida hasta el
alta hospitalaria. Si el paciente ha sufrido una ciru-
gia oncoldgica o tiene antecedentes de ETV la pro-
filaxis se mantendrd, con HBPM, durante al menos
28 dias tras el alta®.

En cuanto al tipo de anestesia utilizada, algu-
nos autores sugieren que el riesgo de ETV es menor
si se emplea anestesia espinal o epidural compa-
rada con la general(. El hematoma espinal tras la
colocacion de un catéter epidural, en pacientes que
reciben tromboprofilaxis, es inusual(2.

Recomendaciones en pacientes en los que se
utiliza puncion neuroaxial, colocacion o retirada de
un catéter®:

+  Con respecto a los pacientes que recibieron
HBPM en el preoperatorio: realizar la aneste-
sia pasadas 12 horas de la administracion de
la HBPM. Administrar la siguiente dosis de
HBPM pasadas al menos 6 horas.
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Tabla V. Dosificacién de los anticoagulantes empleados en la profilaxis de la ETV

Nombre
genérico/comercial

HBPM Bemiparina (Hibor®)
Dalteparina (Boxol®, Fragmin®)
Enoxaparina (Clexane®, Decipar®)

Nadroparina (Fraxiparina®)

Tinzaparina (Innohep®)

ACO Acenocumarol (Sintrom®)

Warfarina (Aldocumar®)
Inhibidor del FXa Fondaparinux (Arixtra®)

HNF Varios en mercado

Dosis/dia en riesgo Dosis/dia en riesgo

bajo-moderado alto
2.500 U 3.500 U
2.500 U 5.000 U

2.000 U (20 mg)
2.850 U (0,3 ml)

4000 U (40 mg).
3.800 U (0,4 ml) < 70 kg
5.700 U (0,6 ml) > 70 kg

3,500 U (0,35 ml) 4500 U (0,45 ml)

Variable para mantener INR entre 2-3

2,5 mg/24 h

5.000 UI/12 horas 5.000 UI/8 horas

HBPM: heparina de bajo peso molecular; HNF: heparina no fraccionada; ACO: anticoagulantes orales.

+  En pacientes que reciben fondaparinux se reco-
mienda un intervalo de 36 h entre la Ultima
dosis de este farmaco y la retirada del catéter
de analgesia y esperar 12 h hasta la adminis-
tracion de la siguiente dosis.

El principio activo a utilizar, las dosis recomen-
dadas vy las distintas presentaciones comerciales
que disponemos en nuestro pais quedan refleja-
dos en la Tabla IV.

A pesar de que el riesgo de ETV tras el uso
de cirugia laparoscopica es desconocido, en la
octava conferencia de consenso se recomienda, si
los factores de riesgo para la ETV estén presentes,
las mismas opciones profildcticas que en la cirugfa
abierta (grado 10).

La cirugia uroldgica suele realizarse a pacien-
tes que presentan factores de riesgo que aumen-
tan la incidencia de ETV. Se recomienda por ello el
uso sistematico de HBPM. Otras opciones son la
HNF a bajas dosis dos o tres veces al dia, MCG y/o
CNlI antes de la intervencién y hasta que el pacien-
te inicie la deambulacion (grado 1B). En pacientes
con multiples factores de riesgo se recomienda la
combinacién de varios métodos (grado 1C).

La practica de procedimientos transuretrales se
consideran de bajo riesgo por lo que la moviliza-
cién precoz y persistente es la mejor medida pro-
filactica.

En pacientes con cirugia ginecoldgica mayor
por enfermedad benigna sin factores de riesgo se
recomienda HBPM a dosis de riesgo moderado
(grado 1A), HNF a dosis bajas dos veces al dia (grado
1A) o CNl iniciada antes de la intervencion y man-
teniéndola hasta la deambulacion del paciente (grado
1B). Si se asocian factores de riesgo para ETV se reco-
mienda profilaxis sistematica con farmacos a dosis
de alto riesgo, CNI sola hasta el alta hospitalaria o
combinacién de varios métodos (grado 1A).

La complicacién mds frecuente y grave de la
cirugia ortopédica es, sin duda, la enfermedad
tromboembodlica. La incidencia de TVP sin profila-
xis oscila entre el 40 y el 60% v la del TEP entre el
3y el 28%. Esta cirugfa incluye la artroplastia de
cadera, la cirugfa por fractura de cadera y la artro-
plastia de rodilla siendo en esta Ultima donde la
incidencia de TVP es mayor.

El farmaco més utilizado en Esparia es la HBPM.

En pacientes con artroplastia de cadera pue-
den usarse® (grado 1A):

+ HBPM a dosis de alto riesgo 12 h antes 0 12-
24 h después de la intervencion, 0 4-6 h des-
pués de la cirugfa a la mitad de la dosis de alto
riesgo con incremento a dosis plena al dia
siguiente.

+  Fondaparinux a 2,5 mg/dia 6-8 h tras la inter-
vencion.
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Se indicard la misma profilaxis en la cirugfa por
fractura de cadera.

En los pacientes con artroplastia de rodilla se reco-
mienda la misma profilaxis pero el uso ptimo de la
CNI constituye una buena alternativa (grado 1B).

Debe mantenerse la profilaxis a esas dosis al
menos durante 10 dias, recomendéndose que se
mantenga hasta 28-35 dias tras la intervencién con
HBPM vy hasta 21 dias con el fondaparinux.

Salvo para los pacientes que presentan facto-
res de riesgo para ETV o mantienen complicacio-
nes, no se recomienda el uso rutinario de trombo-
profilaxis farmacoldgica tras artroscopia de rodilla y
si una temprana movilizacion.

La profilaxis en neurocirugia esté justificada al
presentar un riesgo moderado de ETV. Los factores
que aumentan el riesgo son: cancer (sobre todo
en los meningiomas), cirugfa intracraneal més que
la medular, procedimientos prolongados, debilidad
de los miembros inferiores y la edad avanzada().
Como pautas generales recomendamos:

+  Métodos fisicos: son més efectivos los siste-
mas de CNI previamente a la intervencién
(grado 1A).

+  La HBPM postoperatoria (grado 2A) y la HNF
a dosis bajas preoperatoria (grado 2B) pueden
ser una alternativa a las medidas anteriores. La
dosis a usar son las recomendadas en cirugfa
mayor y en funcion de los factores de riesgo
de cada paciente.

+ La combinacion de ambos métodos propor-
ciona un grado de proteccion adicional supe-
rior al de ambos métodos por separado por lo
que se recomienda en los pacientes de alto
riesgo (grado 2B).

En pacientes sometidos a cirugia espinal, i
no existe factor de riesgo asociado, se recomienda
no utilizar habitualmente ninguna modalidad de
tromboprofilaxis, aparte de la movilizacion precoz
y persistente. Si existen factores de riesgo asocia-
dos se recomiendan las siguientes opciones:

+ HNF postoperatoria a dosis bajas (grado 1B).

+ HBPM postoperatoria (grado 1B).

+ CNI perioperatoria (grado 1B).

«  HNF a dosis bajas o HBPM combinado con
el uso dptimo de métodos mecénicos (grado

20) si existen mdltiples factores de riesgo.

Se recomienda profilaxis para la ETV a todos
los pacientes con lesion medular aguda (grado
1A). Se recomienda profilaxis con HBPM y, como
alternativas HNF a dosis baja, mas CNI. Durante
la fase de rehabilitacién se debe mantener el tra-
tamiento profiléctico con HBPM o anticoagulantes
orales (INR: 2-3).

Los pacientes que sufren traumatismos, con
al menos un factor de riesgo de ETV, deben recibir
tromboprofilaxis (grado 1A). Se recomienda el uso
de HBPM tan pronto como se considere seguro,
utilizando la profilaxis mecénica con CNI o MCG
si se retrasa el momento de utilizar éstas o si esta
contraindicada en ese momento debido a hemo-
rragia activa o riesgo elevado de esta complicacion
(grado 1B). La tromboprofilaxis debe mantenerse
hasta el alta hospitalaria, incluyendo el periodo de
rehabilitacién (grado 1C), o después de ésta si el
paciente presenta alteraciones graves de la movili-
dad (grado 20).

Profilaxis en pacientes con patologia
médica

Mas del 50% de las complicaciones trombo-
embdlicas sintomaticas y mas del 70% de los TEP
fatales se dan en pacientes no quirtrgicos. En los
pacientes hospitalizados la ETV se asocia a un mayor
numero de recurrencias, a mas muertes debidas a
TEP y a més complicaciones hemorrégicas si se
comparan con los pacientes quirtirgicos('4.

La escala de ponderacion de riesgo més com-
pleta en nuestro medio, desarrollada para la profi-
laxis de la ETV en pacientes médicos, es la guia
PRETEMED (Tabla V).

Tras la aplicacion de esta escala identificamos
los grupos de pacientes con riesgo moderado-alto
(peso a partir de 4) y administramos, de forma ruti-
naria, tromboprofilaxis salvo que exista contraindi-
caciones especificas. Generalmente debe mante-
nerse la profilaxis mientras persista el riesgo eleva-
do o durante un tiempo prudencial después de que
éste cese. En los pacientes con bajo riesgo no se
recomienda profilaxis farmacolégica, siendo sufi-
ciente la movilizacion precoz, los movimientos pasi-
vos y las MCG.
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Tabla V. Célculo del riesgo de ETV en procesos médicos e indicacion de profilaxis (guia PRETEMED)
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Las dosis recomendadas para las distintas pre-
sentaciones farmacologicas y segln el riesgo de
padecer ETV se encuentran en la Tabla IV.

En términos generales los pacientes médicos
ingresados con insuficiencia cardiaca congestiva,
enfermedad respiratoria grave y los que estén con-
finados en cama con otros factores de riesgo adi-
cionales, como cancer activo, ETV previa, sepsis,
enfermedad neuroldgica aguda o enfermedad infla-
matoria intestinal, recomendamos la profilaxis con
HBPM a dosis de alto riesgo (grado 1A). Otra opcién
es la HNF a bajas dosis o el fondaparinux (grado
1A).

En pacientes con factores de riesgo de ETV y
en quienes esta contraindicada la profilaxis anti-
coagulante, recomendamos el uso de profilaxis
mecénica con MCG o CNI (grado 1A).

El infarto agudo de miocardio se considera
factor de riesgo medio-alto para ETV. El tratamien-
to hospitalario del IAM incluye la utilizacién de
HBPM, agentes tromboliticos y AAS, por lo que la
recomendacién de usar HBPM esta presente en el
manejo de estos pacientes.

Existe una asociacién entre ETV y pacientes con
insuficiencia cardiaca (IC) grado funcional IlI-IV
de la NYHA con una odds ratio de 1,9. Se reco-
mienda profilaxis con HBPM a dosis altas durante
el periodo de ingreso hospitalario en los pacientes
con IC grado IV y a los de clase Ill si se asocia a
otros factores como la edad > 60 aros, obesidad
y/0 encajamiento. El fondaparinux puede ser una
alternativa eficaz.

El riesgo de ETV en el paciente con EPOC es
mayor si se asocia a una descompensacion aguda
y/o se encuentra hospitalizado por lo que en estos
casos se recomienda profilaxis con HBPM.

La incidencia de TVP en pacientes a las dos
semanas de un accidente cerebral vascular
(AVC) no hemorragico es del 5,6% y la del TEP
del 1,9%. Recomendaciones en paciente con AVC
trombatico:

+  HBPM durante dos semanas en la fase aguda
del AVC en pacientes con bajo riesgo de hemo-
rragia intracraneal.

+ HBPM a todos los pacientes durante el perio-
do de hospitalizacion.

+ HBPM cuando exista paresia de EEIl como con-
secuencia del AVC siempre que se asocie otro
factor de riesgo.

El riesgo de ETV en una poblacién con cancer
es de 7 veces més que en la poblacién general.
Existe una predisposicién a la ETV en funcién del
tipo de neoplasia: mayor en pancreas, ovario, cere-
bro y linfoma. Los pacientes con cancer sometidos
a procedimientos quirdrgicos deben recibir profila-
xis segun las recomendaciones de los actos qui-
rirgicos correspondientes ya que éstos duplican el
riesgo de desarrollar TVP y triplican el de TEP mor-
tal respecto a los pacientes sin cancer en similares
circunstancias. Los pacientes hospitalizados por una
enfermedad médica aguda deben también recibir
profilaxis. No estd justificada la profilaxis de ETV en
pacientes no hospitalizados.

La administracion de profilaxis con HBPM redu-
ce laincidencia de ETV en 1 de cada 10 pacientes
con infeccidn aguda. Por tanto se recomienda pro-
filaxis en estos pacientes mientras permanezcan
encamados. Si no lo estén se recomienda si son >
de 60 afos con algun otro factor de riesgo aso-
ciado y en menores de 60 afios si coexiste algu-
na circunstancia patoldgica.
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