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Pregunta

;Hay pruebas que justifiquen la prolongacion de la profilaxis
de la tromboembolia venosa después de la hospitalizacion?

Respuesta

La aplicacion de medidas de prevencion de la enfermedad
tromboembodlica venosa (ETV) en los enfermos hospitaliza-
dos es hoy dia una practica comun. La profilaxis de la ETV
se fundamenta en estudios epidemiolégicos que indican un
aumento del riesgo de ETV en los pacientes hospitalizados,
y en estudios clinicos que han demostrado la eficacia, segu-
ridad y coste-efectividad de los tratamientos farmacolégicos
—sobre todo las heparinas—, asi como también de otros mé-
todos no farmacolégicos!. El riesgo de ETV es mayor, princi-
palmente, durante los primeros dias de hospitalizacion, y las
guias internacionales de practica clinica aconsejan el uso
de las medidas de prevencion durante este periodo, habi-
tualmente de 7 a 10 dias!. Sin embargo, se ha planteado
que la prevencion hospitalaria es insuficiente y que se de-
berfa continuar la prevencion de la ETV tras el periodo
de hospitalizacion, porque existe una tendencia progresiva a
reducir el tiempo medio de estancia hospitalaria, y el riesgo
de trombosis venosa y complicaciones clinicas persiste va-
rias semanas después del alta hospitalaria®®.

Durante los ultimos afios se han publicado varios ensayos
clinicos*!? de distribucion aleatoria, controlados con place-
bo y doble ciego, en los que se ha evaluado la eficacia de la
prolongacion de la profilaxis de la ETV. El nimero de pa-
cientes incluidos en los ensayos clinicos ha sido variable
—de menos de 100 hasta méas de 1.000 pacientes—, con una
edad media de entre 60 y 70 afios. En la mayoria de los en-
sayos clinicos se ha incluido a pacientes en postoperatorio
de cirugia ortopédica, por colocacion de una protesis de ca-
dera*!113 o de rodilla®!!, y sélo en un ensayo clinico a pa-
cientes en postoperatorio de cirugia abdominal o toracica'®.
No se ha evaluado la prolongacion de la profilaxis de la ETV
en pacientes sometidos a otro tipo de cirugia ni en pacien-
tes médicos. Se ha evaluado la eficacia de diferentes hepa-
rinas de bajo peso molecular (HBPM) —enoxaparina®®, dal-
teparina’?, nadroparinal®, ardeparinal! y tinzaparina’®~ en
la mayoria de los ensayos, y sélo en uno la heparina no frac-
cionada'®. Tampoco se han evaluado otros tratamientos far-
macolégicos, como los anticoagulantes orales y los antiagre-
gantes plaquetarios, o tratamientos no farmacolégicos,
aunque en algunos pacientes se han utilizado también las
medias elésticas junto a las heparinas®’?. El inicio de la pro-
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filaxis ha sido preoperatorio en la mayoria de los estu-
dios*®78, pero en algunos casos ha sido postoperatorio®!! o
mixto®. La duracion total de la profilaxis con heparinas ha
sido variable, de 27 a 42 dias después de la intervencion
quirdrgica, y asimismo lo ha sido la duracién de la profilaxis
hospitalaria, de 6 a 15 dias, lo que refleja variaciones de la
practica clinica. La variable principal analizada ha sido la
ETV no sintomética, principalmente diagnosticada por flebo-
grafia®’°, pero también por otros métodos diagndsticos!®13,
y s6lo en un estudio la ETV sintomatica’l.

Los resultados de los diferentes ensayos clinicos indican
que la prolongacion de la profilaxis con HBPM reduce el
riesgo absoluto de ETV no sintomatica, aunque de forma va-
riable (de un 7 a un 21%). En los pacientes en postoperato-
rio de una prétesis de cadera, la prolongacién de la profila-
xis disminuye el riesgo de trombosis venosa*?, pero en el
postoperatorio de protesis de rodilla®!! o de cirugia general
abdominal o toracica'? la reduccién no es estadisticamente
significativa. Cabe destacar que en la mayoria de los estu-
dios la incidencia de ETV sintomatica fue una variable se-
cundaria. El Unico ensayo en el que se evalud la incidencia
de ETV sintomatica como variable principal, la prolongacion
de la profilaxis con HBPM no disminuyé el riesgo de trom-
bosis venosa sintomatica'l. Por otro lado, una de las princi-
pales preocupaciones que se plantean con la prolongacion
de la profilaxis con heparinas es el aumento del riesgo de
hemorragia. Aungue ninguno de los ensayos clinicos publi-
cados se ha disefiado para responder a esta cuestion, el
riesgo de hemorragia se ha analizado como variable secun-
daria. En la mayoria de los estudios la prolongacién ambula-
toria de la profilaxis con HBPM no se asocia a un incremen-
to significativo del riesgo de hemorragias mayores, pero en
alguno se ha observado un leve aumento de las hemorra-
gias menores®.

En dos metaandlisis recientes se ha revisado la eficacia de
la prolongacion de la profilaxis en los pacientes en postope-
ratorio. En el metaandlisis de Eikelboom et al'# se analizaron
los resultados de 9 ensayos clinicos*!13 que incluian a
3.999 pacientes en postoperatorio tras la colocacion de una
prétesis de cadera o rodilla. Los resultados demuestran que
la prolongacion de la profilaxis con heparinas durante un
periodo promedio de 35 dias reduce el riesgo de ETV sinto-
matica, aunque la reduccion del riesgo absoluto sélo es del
2%. Sin embargo, la disminucién del riesgo es mayor en los
pacientes en postoperatorio por protesis de cadera (2,9%)
que por la de rodilla (0,4%). Por otro lado, la prolongacion
con heparinas no incrementa el riesgo absoluto de hemorra-
gia mayor, pero aumenta el de hemorragia menor (1,2%).
Estos resultados indican que, para evitar un episodio de
trombosis venosa sintomatica en un paciente, es necesario
tratar a 34 pacientes operados por protesis de cadera y a
250 por proétesis de rodilla, pero uno de cada 83 pacientes
tratados presenta un episodio de hemorragia menor. En el
metaanaélisis de Hull et al'® se seleccionaron 6 ensayos clini-
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cos*?y sblo se analizaron los datos de los pacientes —alre-
dedor de 1.950- operados de una proétesis de cadera. La
duracion total de la profilaxis postoperatoria fue de 27 a 35
dias, con un periodo de hospitalizacion de 6 a 14 dias y un
periodo ambulatorio de 19 a 29 dias. En los ensayos inclui-
dos se evaluaron dos tipos de HBPM, enoxaparina a dosis
diarias de 4.000 Ul anti-Xa y dalteparina a dosis diarias de
5.000 Ul anti-Xa, y generalmente el inicio de la profilaxis fue
preoperatorio. La prolongacién de la profilaxis con HBPM
disminuy6 el riesgo absoluto de trombosis venosa profunda
(14,6%), proximal (8,2%) y sintomética (2,8%), pero no re-
dujo la mortalidad, y tampoco aumento el riesgo de hemo-
rragias mayores o menores, ni de trombocitopenia. Por otro
lado, se ha planteado que la prolongacion de la profilaxis
con heparinas es factible en el &mbito de la atencién prima-
ria y, ademas, es coste-efectiva en los pacientes en posto-
peratorio de prétesis de cadera'®'®, pero hacen falta estu-
dios que evalten su efectividad e impacto econémico en la
practica clinica.

Conclusiones

Las pruebas clinicas disponibles indican que la prolonga-
cion de la profilaxis de la ETV tras la hospitalizacion puede
disminuir el riesgo de trombosis venosa flebogréfica y sinto-
matica, sin aumentar el riesgo de hemorragias graves. Sin
embargo, de momento solo existen pruebas convincentes
para los pacientes operados por protesis de cadera, y toda-
via no se ha demostrado el beneficio en otros pacientes. Las
HBPM han demostrado ser eficaces, aunque sélo la enoxa-
parina y la dalteparina disponen de pruebas suficientes, y
no hay datos sobre la eficacia de los anticoagulantes orales,
antiagregantes plaguetarios u otros métodos no farmacologi-
cos. Los resultados de los estudios indican que la duracién
adecuada de la profilaxis postoperatoria en pacientes con
protesis de cadera es de alrededor de 4 a 6 semanas des-
pués de la cirugfa. No obstante, todavia no se conoce qué
grupo de pacientes operados de protesis de cadera se po-
dria beneficiar mas, y faltan estudios que evalten el impac-
to econémico y la efectividad de la prolongacion de la profi-
laxis de la ETV en la préctica clinica.
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