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Prevencion de la enfermedad
tromboembolica en contexto
no quiruargico

M.-M. Samama’, S. Combe

En la profilaxis de la enfermedad tromboembdlica venosa en los pacientes hospitaliza-
dos por una afeccion aguda grave se ha utilizado, con éxito pero sin modificacion de la
mortalidad, esencialmente, una heparina de bajo peso molecular (HBPM) o el pentasa-
cdrido fondaparinux. La estrategia sugerida actualmente por las sociedades cientificas
se basa en el uso de un sistema de clasificacion por puntos del riesgo tromboembdlico
asociado a un sistema de clasificacion por puntos de prediccion del riesgo hemorrdgico.
Un pequerio niimero de situaciones clinicas (cdncer, trombofilia, accidente cerebrovascu-
lar, viajes largos, hospitalizacion en unidades de cuidados intensivos, etc.) son objeto de
una propuesta de enfoque preventivo en funcién del nivel de riesgo. Finalmente, a pesar
de progresos importantes, no se ha llegado a un consenso sobre la tromboprofilaxis en
los pacientes hospitalizados en un entorno médico no quirdrgico. Existe una tendencia
a reducir la duracién del tratamiento en comparacién con las estrategias mds antiguas.
No debe utilizarse sistemdticamente, sino que debe decidirse en funcion de los sistemas
de clasificacion por puntos validados prospectivamente.

© 2015 Elsevier Masson SAS. Todos los derechos reservados.

Palabras clave: Aspirina; Trombofilia; Heparina de bajo peso molecular; Fondaparinux;

Factor de riesgo

Plan

® [ntroduccién
m Epidemiologia, factores de riesgo y clasificacion
= Medios terapéuticos

® Actitud practica
Trombofilia constitucional sintomética
Trombofilias asintomaticas (sin antecedente
tromboembdlico)
Trombofilia adquirida (sindrome de los antifosfolipidos
y anticoagulante circulante)
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Pacientes médicos tratados en régimen ambulatorio
Pacientes hospitalizados en unidades de cuidados
intensivos
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H Introduccion

1 Los riesgos de la enfermedad tromboembdlica venosa
1 (ETEV) son bien conocidos: embolia pulmonar mortal,
3 sindrome postrombético o hipertension arterial pulmo-
nar. Esta taltima, a menudo subestimada, afectaria a un
4 5% de los pacientes. En conjunto, la ETEV tendria una
4 mortalidad proxima al 3%.
Ahora bien, la mortalidad ligada a la ETEV es la mas
4 facil de prevenir, teniendo en cuenta la eficacia bien esta-
blecida de la tromboprofilaxis farmacoldgica.
4 Enlos pacientes hospitalizados por una afeccion médica
grave sin profilaxis, la ETEV es responsable del 70% de las
4 embolias pulmonares.
Se ha seflalado que la embolia pulmonar fatal es tres
4 veces mds frecuente en los pacientes médicos que en el
‘5‘ medio quirtrgico
5 B Epidemiologia, factores
(] o gre [ 4
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La incidencia de la ETEV en la poblacién general es
proxima a 2/1.00021, La frecuencia de los accidentes
tromboembdlicos, muy raros en el nifio y adolescente,
aumenta con la edad, llegando a alrededor del 1% después
de los 65 afios 131,
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{  Figura 1. Factores de riesgo de trombosis venosa
| profunda o de embolia pulmonar en 625 habitantes
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de Olmsted County (Minnesota, EE.UU.) con un pri-
mer episodio de enfermedad tromboembdlica venosa
(ETEV) (segn [8]). CHF: congestive heart failure (insufi-
ciencia cardiaca congestiva).

CHF, ETEV ante mortem o ETEV como causa de la | |
muerte
Enfermedad hepatica - Il

Al

Cociente de posibilidades (IC 95 %)

La frecuencia de los accidentes tromboembolicos veno-
sos en ausencia de cualquier profilaxis fue del 16% en el
grupo placebo del estudio Medical Patients with Enoxa-
parin (MEDENOX) . No obstante, se trata de flebografias
sistematicas en el contexto de ensayos clinicos y la mayo-
ria de las trombosis son asintomaticas.

La eficacia de la tromboprofilaxis en el medio quirtr-
gico se ha puesto de manifiesto en al menos tres grandes
estudios (MEDENOX con la enoxaparina, PREVENT con la
dalteparina y ARTEMIS con el fondaparinux) /. En dos
de estos estudios, la deteccion de una trombosis se baso
en la flebografia, y en la eco-Doppler en el estudio ARTE-
MIS. Los trabajos modernos insisten en el hecho de que
la tromboprofilaxis no se debe utilizar sistematicamente
mas que en los pacientes de riesgo alto o intermedio y
se debe poner en balance con el riesgo hemorragico. La
ausencia de tromboprofilaxis en los pacientes de riesgo se
puede considerar como una negligencia !, El estudio de
los factores de riesgo es una etapa esencial de la trombo-
profilaxis.

Diversos trabajos han identificado los factores de riesgo.
Resulta dificil la evaluacién del peso de cada uno de ellos
entre si y sobre todo la del riesgo global cuando se asocian
dos o mas factores de riesgo. El trabajo clasico de Heit[®!
determind el riesgo relativo de cada uno de ellos (Fig. 1).
En este estudio, es interesante notar que el factor de riesgo
«presencia de varices» tiene una importancia que varia
con la edad de la paciente.

Existe una excelente revisiéon que analiza los diferentes
factores de riesgo y su mecanismo de accion .

Se han propuesto diferentes clasificaciones de los facto-
res de riesgo: factores genéticos, ambientales o mixtos.

Entre los factores genéticos, hay que tener también en
cuenta su incidencia y el nivel de riesgo. Las mutaciones
de los genes del factor V Leiden y del factor II son, con
mucho, las mds frecuentes, aunque su nivel de riesgo es
mucho més bajo que el de las trombofilias asociadas a un
déficit de proteinas S, C o antitrombina que, en cambio,
son mucho mas raras 1.

El mecanismo de accion responsable de una predisposi-
cién a la trombosis venosa se conoce bastante bien: edad,
tratamiento hormonal, inmovilizacion, viajes largos, can-
cer, trombofilia constitucional o adquirida, embarazo. El
factor responsable identificado mas recientemente es la
contaminacién del aire . Estos mecanismos son varia-
bles y a menudo se implica a una modificacion de ciertos
factores de la coagulacion y/o de la fibrindlisis, asi como a
una disfuncion del endotelio vascular '>*/, Hay que tener
en cuenta que el sindrome de los antifosfolipidos muy
raramente es genético. A menudo es adquirido y predis-
pone a accidentes tromboembdlicos venosos y arteriales,
mientras que las trombofilias constitucionales se asocian
a accidentes venosos y raramente a arteriales [1> 161,

La anticoncepcion oral con estrogenos y progestagenos
ejerce un efecto sobre el endotelio vascular que da lugar a

2

su disfuncion. La expresion de la matriz de las metalopro-

teinas podria verse modificada por los estrégenos. Otro

mecanismo implica al metabolismo de las lipoproteinas y

al de la fibrinolisis, con aumento del inhibidor del factor

tisular (TFPI) (71,

El embarazo induce una hipercoagulabilidad destinada
areducir la hemorragia del parto. A la constante disminu-
cion de la proteina S se asocia un aumento de los factores
VIII, Von Willebrand y fibrindgeno '8!, La placenta es muy
rica en factor tisular.

La disfuncién endotelial se asocia a un aumento de
varios factores de la coagulaciéon y a una disminucién de
la actividad fibrinolitica (aumento de los inhibidores del
activador del plasminédgeno 1y 2 [PAI-1, PAI-2] de origen
placentario), asi como a un aumento considerado como
fisiologico del factor tisular.

Factores ambientales:

o durante los viajes largos, la inmovilizacion, la hipoxia o
la disminucion de la presion atmosférica en los vuelos
estarfan implicadas en el aumento del riesgo;

e la contaminacién del aire se ha identificado como
factor de riesgo desde hace unos 10 afios: las micro-
particulas dan lugar a una disfuncién endotelial ',
En la clinica, una distinciéon importante es la que

se realiza entre los accidentes asociados a un factor

desencadenante y los que no tienen un factor desencade-
nante, denominados habitualmente como «idiopéticos».

De hecho, las recidivas se presentan en un 70% de los

casos bajo la misma forma de trombosis venosa o de

embolia pulmonar que el primer episodio.

Todos estos factores de riesgo confirmar la triada de
Virchow (1856) "I, que evocaba en la trombogenia: la
estasis, una lesiéon del vaso y una alteracién sanguinea,
identificada hoy en dia como una hipercoagulabilidad.
Virchow, con los medios de la época, afirmé que existia
una ausencia de lesién del vaso en las trombosis veno-
sas. No obstante, a la luz de los trabajos recientes !, se
admite que la disfuncién endotelial puede ser un factor
responsable de trombosis.

Algunos factores considerados como predisponentes
o desencadenantes son la edad o el grupo sanguineo
(persistentes), mientras que otros, como el cancer, la
inmovilizacién y la obesidad, pueden variar en el trans-
curso del tiempo o de los tratamientos. Se han realizado
dos actualizaciones sobre la busqueda de los factores bio-
16gicos de riesgo en la ETEV y sus determinaciones 121221,

El cancer ocupa un lugar particular. De hecho, desde
el descubrimiento de Trousseau (1865)!?°!, numerosos
estudios han confirmado la importancia de este riesgo par-
ticular, con una incidencia anual seis veces mads alta que
en ausencia de cancer>*28. La frecuencia del descubri-
miento de un cancer en el primer afio tras un episodio
tromboembodlico venoso llega al 10% 21

En general, los pacientes bajo quimioterapia o radiote-
rapia presentan un riesgo mayor.
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