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CAPITULO V

La profilaxis de la enfermedad
tromboembdlica venosa
en los pacientes con
enfermedad médica

ANGELES BLANCO MOLINA Y JosE Luis OGEA GARCIA
Servicio de Medicina Interna. Hospital Universitario Reina Sofia. Cordoba.

Introduccion

La enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) es una de las cau-
sas mas frecuentes de morbilidad y mortalidad en los enfermos
médicos. La mayoria (80%) de los casos de tromboembolia veno-
sa acontecen en pacientes médicos'. La tromboembolia pulmo-
nar (TEP) en la causa del 10% de las muertes ocurridas en los
hospitales, y de éstas, el 75% aparece en enfermos en los que no
se realiza cirugia’. Tras el estudio MEDENOX® se sabe que un
5% de los pacientes inmovilizados con enfermedades médicas
agudas (enfermedad cardiopulmonar grave, infeccién o proceso
reumdtico) que no reciben profilaxis desarrolla un episodio
tromboembdlico venoso. En la ultima década, en un nimero im-
portante de ensayos clinicos, que incluyen un total de casi
20.000 enfermos, se han demostrado la eficacia y la seguridad de
la tromboprofilaxis para prevenir la ETV. Un metaanilisis de los
trabajos mas relevantes pone de manifiesto que la profilaxis far-
macologica reduce un 57% el riesgo de TEP sintomatica, un 62%
el TEP fatal y un 53% el riesgo de trombosis venosa profunda
(TVP) sintomética‘.
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{Qué enfermos deben recibir profilaxis
de ETV?

A pesar de las pruebas cientificas de que se dispone, la aplica-
cion de profilaxis en los enfermos médicos es suboptima®, y
muy inferior a la aplicada en los pacientes quirlrgicos. Los pa-
cientes médicos constituyen un grupo muy heterogéneo en tér-
minos de la enfermedad que experimentan, de la movilidad y de
los factores de riesgo asociados, no disponiéndose de una estra-
tificacion en grupos de riesgo tan clara como la presente para
los enfermos quirlrgicos, basada sobre todo en el tipo de ciru-
gia y la enfermedad que la indica. Esta puede ser una de las razo-
nes que explicarian el escaso uso de la profilaxis en este grupo
de poblacion.

En general, se recomienda el uso de tromboprofilaxis farmacolé-
gica en los pacientes médicos hospitalizados agudamente enfer-
mos con insuficiencia cardiaca congestiva, insuficiencia respirato-
ria grave, o los que estdn encamados o con movilidad reducida y
presentan uno o mas factores de riesgo adicionales como cancer
activo, antecedente de ETV previa, sepsis, enfermedad neurolégi-
ca aguda o enfermedad inflamatoria intestinal’. Douketis’ propo-
ne el algoritmo mostrado en la figura para identificar a los enfer-
mos que requieren profilaxis. (fig. 1)

Dentro de la poblaciéon de enfermos médicos con riesgo de ex-
perimentar una ETV hay subgrupos de especial atencién.

ETV y accidente cerebral agudo

En ausencia de medidas de profilaxis, la TVP ocurre en el
50% de los pacientes con ictus isquémico dentro de las 2 se-
manas tras la aparicién de éste, con un pico de incidencia en-
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Figura |. Algoritmo para aplicar la profilaxis de enfermedad trombo-
embdlica venosa en enfermos médicos (7). ETV: Enfermedad Trom-
boembdlica venosa. IMC: Indice de masa corporal. sc: subcutdnea.

un paciente de riesgo para ET
(al menos un factor de riesgo may:

Factores de riesgo mayores

\

Insuficiencia cardiaca congestiva.
Enfermedad respiratoria grave.
Inmovilidad (encamado o con necesidad de ayuda para deambular)
mas uno de los siguientes:
Ictus isquémico o enfermedad neuroldgica aguda.
Céncer activo.
Infeccién grave.
Trombofilia o antecedente de ETV.
Enfermedad inflamatoria intestinal
Enfermedad autoinmune.
Edad >65 afios o IMC>30 kg/m2.

—
\ \
No aplicar la profilaxis Indicar profilaxis

{Existe contraindicacién para la profilaxis farmacolégica?
- Hemorragia aguda.
- Sangrado reciente.
- Coagulopatia (INR >1.5,aPTT >40sec).
- Trombopenia (<75.000/mm3)

Profilaxis con: Profilaxis con:
- Dalteparina 5000 Ul sc/24 horas. - Enoxaparina 40 mg sc/24 horas.
- Tinzaparina 4500 Ul sc /24 horas. - Medias elasticas de compresion
- Nadroparina 3400 Ul sc/24 horas. graduada.
- Fondaparinux 2.5 mg sc /24 horas. - Sistemas de compresion
pneumatica.
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FE DE ERRORES: Algoritmo para aplicar la profilaxis de
enfermedad tromboembélica venosa en enfermos médicos
(pag.79).

Se reproduce a continuacién de forma correcta el algoritmo con el error
subsanado, que se referia a la pauta de actuacion segln si hubiera o no con-
traindicacion para la profilaxis farmacolégica (parte inferior del algoritmo).

¢Es un paciente de riesgo para ET'

(al menos un factor de riesgo mayol

¥

actores de riesgo mayores

\

Insuficiencia cardiaca congestiva.
Enfermedad respiratoria grave.
Inmovilidad (encamado o con necesidad de ayuda para deambular)
mas uno de los siguientes:

Ictus isquémico o enfermedad neurolégica aguda.

Cancer activo.

Infeccion grave.

Tombofilia o antecedente de ETV.

Enfermedad inflamatoria intestinal.

Enfermedad autoinmune.

Edad >65 afios o IMC>30 kg/m2.

/\ .
v v
No aplicar la profilaxis Indicar profilaxis

iExiste contraindicacion para la profilaxis farmacoldgica?
- Hemorragia aguda.
- Sangrado reciente
- Coagulopatia (INR >1.5, aPTT >40sec).
- Trombopenia (<75.000/mm3)

Profilaxis con: Profilaxis con:

- Enoxaparina 40 mg sc/24 horas. - Medias elasticas de compresion
- Dalteparina 5000 Ul sc/24 horas. graduada.

-Tinzaparina 4500 Ul sc /24 horas. - Sistemas de compresion

- Nadroparina 3400 Ul sc/24 horas. pneumatica.

- Fondaparinux 2.5 mg sc /24 horas.
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tre el segundo y el séptimo dia® Afecta casi siempre a las ex-
tremidades patéticas y en la quinta parte de los casos es bila-
teral.

La TEP es el causante del 13-25% de la mortalidad tras el ictus’.
Dentro del grupo de enfermos con accidente cerebrovascular
agudo (ACVA), los que tienen un mayor riesgo de experimentar
una ETV son':
— Los mayores de 70 afios.
— Los que estin inmovilizados.
— Presencia de deterioro del estado funcional (indice de Bar-
thel <2 dentro de los 2 dias tras el ictus).
— Infarto isquémico extenso en la tomografia computarizada
(TC).
— Incontinencia de esfinteres.
— Fibrilacién auricular.
— Los diagnosticados de cancer.

En los pacientes con ACVA isquémico se puede realizar profila-
xis de ETV con heparina no fraccionada (HNF) en dosis bajas
(5.000 unidades por via subcutanea cada 8 o 12 h), o con hepari-
na de bajo peso molecular (HBPM).Ambas son ttiles en la trom-
boprofilaxis, si bien estudios recientes han demostrado que las
HBPM son superiores a la HNF en eficacia, sin un incremento
significativo de las hemorragias''.

La profilaxis de ETV en pacientes con ACVA hemorragico es
mas complicada. Se han publicado series de casos, pero no ensa-
yos clinicos bien controlados, sobre el uso de heparina en estos
enfermos. Asi, por extrapolacién con los pacientes neuroquirur-
gicos, en este grupo se recomienda el uso de medias elasticas de
compresién gradual o métodos de compresién pneumitica in-
termitente'”.
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Enfermos ingresados en la unidad de cuidados
intensivos

La mayoria de los enfermos ingresados en las unidades de cuida-
dos intensivos (UCI) tiene multiples factores favorecedores del
desarrollo de una ETV, aunque el riesgo varia segtn la enferme-
dad que condiciona el ingreso y la estancia en estas unidades.

Ademas de las circunstancias que motivan el ingreso, como la
sepsis, el ACVA, la insuficiencia respiratoria grave o la insuficien-
cia cardiaca, otros como la edad avanzada, la inmovilizacién, la
parilisis inducida por los farmacos, las vias centrales, la ventila-
cién mecanica, etc., condicionaran el riesgo de ETV.

Por estos motivos, en todos los pacientes médicos ingresados en
la UCI hay que evaluar a diario el riesgo de tromboembolia ve-
nosa, y deben recibir profilaxis en caso de riesgo moderado o al-
to. En caso de que tengan posibilidad de hemorragia debe usarse
la profilaxis mecanica hasta que ésta desaparezca y se pueda sus-
tituir por profilaxis farmacoldgica o afadir ésta‘.

Pacientes con cancer

El cancer constituye una de las situaciones de mas alto riesgo de
ETV en los pacientes médicos. Por esta razén, siempre debe
prescribirse profilaxis con HBPM a los enfermos con cancer que
son hospitalizados por una enfermedad médica, aplicando las re-
comendaciones generales expuestas para los enfermos médicos
en general.

Hay pocos datos sobre la profilaxis de ETV en pacientes ambula-
torios con cancer. No estaria indicada la profilaxis sistematica en
los enfermos con céncer sin otros factores de riesgo que reci-
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ben quimioterapia o tratamiento hormonal de forma ambulato-
ria"®. Sélo se recomienda el uso de profilaxis farmacoldgica en
los enfermos ambulatorios que reciben tratamiento con talido-
mida o lenalidomida asociada a quimioterapia o a dexametasona,
aunque estas recomendaciones estdn basadas en estudios no
aleatorizados.

Tampoco hay ensayos que evaltien la profilaxis de ETV en los en-
fermos tratados con agentes antiangiogénicos. Hay controversia
en el uso de HBPM para la prevencion de la trombosis en enfer-
mos oncoldgicos portadores de un catéter central, pero de mo-
mento no se recomienda la profilaxis sistematica para prevenir la
trombosis asociada al catéter®.

{Como se debe realizar la profilaxis de ETV?

Una vez determinado el riesgo de ETV y la necesidad de realizar
profilaxis, el inicio debe ser temprano, en las primeras 48 h.

Los estudios demuestran que la tromboprofilaxis con HNF HBPM
y fondaparinux disminuye el riesgo de TVP asintomatica en un 50%
en un amplio espectro de enfermos médicos en comparacién con
la no profilaxis, y ocasiona un leve aumento no significativo de san-
grado mayor*.

En los pacientes con ACVA, la HBPM es mas eficaz que la HNF, sin
aumentar el riesgo de hemorragias''. Ademas, la HBPM tiene ma-
yor biodisponibilidad y semivida, y no precisa un control analitico
sistematico, lo que hace que sea preferible su uso en la profilaxis
de ETV en pacientes médicos. No hay pruebas cientificas claras de
la superioridad de una HBPM respecto a las demas, aunque en ge-
neral hay mas estudios realizados con enoxaparina. La dosis reco-
mendada de HNF es de 5.000 U/8-12 h. Dosis bajas de HBPM
82
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(menos de 4.000 U anti-Xa) son poco efectivas en la profilaxis de
ETV en pacientes médicos’, por lo que se recomienda usar dosis
profilacticas altas (mas de 4.000 U anti-Xa).

El fondaparinux es un inhibidor selectivo del factor X activado
que se ha mostrado eficaz en la profilaxis de ETV en pacientes
médicos. Es de eleccion en los enfermos con antecedente de
trombopenia por heparina ya que, al no ser un derivado de ésta,
no presenta reaccién cruzada con los anticuerpos que inducen
dicha complicacién®.

La dosis de anticoagulante necesaria para la tromboprofilaxis es fija
y no depende del peso. La sola excepcion a esta afirmacion la cons-
tituyen los enfermos con indice de masa corporal > 35. Los datos
en este grupo son escasos, pero parece razonable, aunque sea de
forma empirica, administrar la dosis de profilaxis 2 veces al dia.

No hay ensayos que determinen la eficacia de los métodos me-
canicos en la profilaxis de la ETV de los enfermos médicos. Por
extrapolacién de los resultados de los estudios en enfermos qui-
rdrgicos, se recomienda su uso en los casos de alto riesgo aso-
ciados a la profilaxis farmacoldgica, o en los pacientes con con-
traindicacion de los anticoagulantes por hemorragia reciente o
con alta probabilidad de sangrado®.

La duracion éptima de la profilaxis de la ETV esta ain sin resol-
ver. Aunque un régimen de 7-10 dias de duracién es eficaz, el
periodo de riesgo se extiende mas alla de ese tiempo, sobre to-
do en los enfermos médicos con procesos crénicos reagudiza-
dos. El uso de la profilaxis extendida hasta 5 semanas en estos
enfermos reduce la aparicién de ETV de forma significativa, pero
aumenta el riesgo de sangrado mayor, cuando se compara con
una profilaxis de 10 dias de duracién, aunque sin modificaciones
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en la mortalidad global™ En la actualidad se recomienda mantener
alrededor de unos 10 dias (de 7 a 14) y se puede ajustar a cada
enfermo en funcién de la persistencia de los factores de riesgo.
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