medigraphic Avlemigs

’ Volumen 4, Nimero 4 Oct.-Dic. 2008

Factores de riesgo para enfermedad tromboembdlica venosa (ETV)
posterior a cirugia de reemplazo de caderay rodilla

Gilberto Meza Reyes*

La cirugia electiva para el reem-

plazo total de cadera (RTC) y de OleljEoLE

_rOd_"la (RTR) Se asocia con una a) Determinar los factores de riesgo y frecuen-
incidencia muy alta de ETV asin- cia de que ocurra enfermedad tromboem-
tomatica. La trombosis venosa bélica venosa en pacientes sometidos a una
profunda (TVP) o la tromboembo- artroplastia de cadera o de rodilla.

. . e b) Proponer los lineamientos fisicos y farma-
lia pulmonar (TEP) sintomaticas coldgicos para prevenir ésta.

se diagnostican en sélo 2 a 4%
de estos pacientes.

La incidencia y el tiempo de evolucién de la ETV sintomética posterior a es-
tos procedimientos es para el RTR alta en la pantorrilla y casi todos los eventos
se diagnostican en los primeros veintiin dias después de la cirugia. En cam-
bio, para el RTC hay una mayor incidencia de TVP proximal sintomatica y una
incidencia mediana para la ETV sintomatica, de las cuales muchas se diagnos-
tican después de seis a ocho semanas del alta hospitalaria.

La tromboprofilaxis extendida reduce la incidencia de ETV sintomatica y
asintomatica en pacientes con RTC pero menos en los pacientes con RTR, ya
gue algunos factores asociados al desarrollo de ETV después de RTR no estan
bien definidos. Los factores de riesgo importantes asociados al desarrollo de la
ETV después del RTC incluyen:

1. Historia de ETV previa

2. Obesidad (indice de masa corporal > 25)

3. Retraso en la ambulacién posterior a la cirugia
4. Género femenino

Ser de raza asiatica o habitante de las islas del Pacifico, asi como el uso de
compresién neumatica en no obesos después de la cirugia y una duracion insu-
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ficiente de la tromboprofilaxis después del alta hospitalaria, también son facto-
res asociados a ETV pero de menor riesgo.

EL PROBLEMA DE LA ETV LUEGO DE LA CIRUGIA

LaETV es untérmino que involucraalaTVPy alaTEP. Se ha estimado que esta
Gltima causa al menos 150 mil muertes por afio en los Estados Unidos! y en
nuestro medio. Aunque se desconoce la cifra exacta, también se ha observado
una alta incidencia, por lo que resulta muy importante su prevencién y diagnésti-
€O oportunos.

En un miembro pélvico, la TVP puede también generar un sindrome postfle-
bitico caracterizado por edema crénico de las piernas, dolor y algunas veces ul-
ceraciones. La mayoria de los trombos formados en las venas se lisan espon-
tAneamente y nunca causan sintomas, por lo que es mejor la denominacién
ETV asintomatica. Los trombos que causan sintomas de TVP o de TEP son
denominados mejor como ETV sintomaticas.? Por muchos afios, se observo
que la ETV asintomatica frecuentemente se desarrolla después de una cirugia
mayor. En un estudio de una cohorte realizado por residentes en Minnesota, la
cirugia se asocié con un aumento de hasta 20 veces en el riesgo de desarrollar
ETV sintomatica en los tres primeros meses.

ETV SINTOMATICA VS ASINTOMATICA LUEGO DE RTC O RTR

El RTC se asocia con una incidencia alta de ETV sintomatica. En 1960, la inci-
dencia de ETV sintomética posterior al RTC se estimé en 9%, pero en 1990 la
incidencia se encontraba entre 3y 4%. La incidencia de ETV sintomatica post-
RTR es menor, con un rango de 2 a 3%, aunque algunos estudios informan inci-
dencias de 8.5 a 10%.

Debido a la ausencia de datos fidedignos de autopsia, no se sabe qué tan
frecuentemente ocurre la TEP mortal después de una cirugia de RTC o RTR.
Céalculos estimados durante los afios de formacion de la cirugia de RTC varia-
ron entre 1y 3.4%, aunque estudios mas recientes sugieren una incidencia me-
nor que varia entre 0.13 y 0.5 por ciento.® La estimacion de la incidencia de
TEP mortal posterior al RTR fue igualmente baja, de 0.2 a 0.7%.

La incidencia de ETV asintomatica es dramaticamente mas alta que la de
ETV sintomatica, entre 45y 65% luego del RTC o RTR electivos. La TVP en
las pantorrillas se desarrolla inmediatamente después del RTR, quiza por la es-
tasis generada con el uso de torniquete alrededor de la pantorrilla. Dado el bajo
porcentaje de eventos de ETV sintomética, aparentemente sélo un porcentaje
pequefio de estos trombos se propagan préximamente, induciendo una ETV
sintomatica. Esta demostrado que los pacientes con ETV asintomatica objeti-
vamente documentada no tienen una incidencia alta de estasis postflebitica o
ulceracién, comparada con pacientes que carecian de trombos.

Con base en los célculos de incidencias, se puede deducir que sélo 1 de 8
trombos diagnosticados por venografia se vuelven sintomaticos. Sin embargo,
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una proporcion significativamente alta de los trombos del sistema venoso pro-
fundo proximal se convierte en ETV sintomatica si se compara con la propor-
cion que afecta a las pantorrillas.

Se enfatizan las diferencias entre ETV sintomética y asintomatica porque
la mayoria de los estudios ha evaluado los diferentes factores de riesgo
para ETV asintomética. Los factores de riesgo para ETV asintomética y sin-
tomatica son clinicamente relevantes y podrian ser ligeramente diferentes.
Al emplear la ETV asintomatica como un desenlace secundario se puede
oscurecer o distorsionar la relacion entre un factor de riesgo especificoy la
ETV sintomética. Por ejemplo, la obesidad puede estar asociada pobremen-
te con ETV asintomatica pero fuertemente con la ETV sintomética. Ade-
mas, la confiabilidad de un estudio de incidencia de ETV en un tiempo espe-
cifico usando como diagndstico la venografia no refleja los procesos
dinamicos de la formacién del trombo y la disolucion de éste, lo cual puede
variar con el tiempo. Por ejemplo, en un estudio de pacientes con venogra-
fia negativa entre 7 y 10 dias post-RTC, el 20% tuvo un trombo demostra-
ble 21 dias después.* Debido a esto, los estudios clinicos mas utiles son
aquellos que utilizan los puntos de términos mas estrictos como la inciden-
cia de ETV sintoméatica o TEP mortal.

EPIDEMIOLOGIA DE LA ETV SINTOMATICA LUEGO DEL RTC O DEL RTR

La historia natural, evolucion y localizacién de la ETV después de un RTC o
de un RTR parecen ser diferentes, por ejemplo: el tiempo en que se desarrolla
una ETV sintoméatica después de un RTC es significativamente diferente al
tiempo en que se desarrolla después de un RTR. Luego de un RTR, 90% de
las ETV se diagnostican en las tres primeras semanas después de la cirugia,
mientras que en la ETV, después de un RTC, casi siempre se presenta des-
pués de 60 dias. Con relacién a la localizacién del trombo, existe una mayor
incidencia de TVP proximal asintomatica después del RTC y parece desarro-
llarse con mayor frecuencia en la vena femoral profunda. En cambio, se sabe
que la TVP asintomatica de la pantorrilla aparece cominmente luego del RTR
(< 60%) que después de un RTC (< 25%).

También en otros estudios de pacientes con ETV sintomatica, se han en-
contrado diferencias después de un RTC y RTR. La tromboprofilaxis extendida
puede emplearse de manera segura y efectiva hasta por tres semanas luego de
la cirugia (después del tratamiento inicial de 7 a 10 dias). Esto reduce la inci-
dencia de la ETV asintomatica en pacientes con RTC pero no aparentemente
en el RTR. Sin embargo, se ha demostrado que la tromboprofilaxis reduce la in-
cidencia de TVP luego de un RTR.

Se sabe que las TEPs pequefias y grandes provienen de una ETV y no de
embolias grasas y que son extremadamente comunes después del RTR, inme-
diatamente después de retirar el torniquete, lo que sugiere que la TVP ocurre ra-
pidamente durante el RTC o el RTR y que la tromboprofilaxis antes o durante la
cirugia puede reducir la incidencia de ETV.
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FACTORES DE RIESGO PARA ETV LUEGO DE RTR O RTC

Estos factores de riesgo para ETV sintomética se relacionan con la cirugia y la
anestesia empleadas, con la presencia de factores de riesgo para ETV de cada
paciente, la duracion del tiempo de reposo y el uso de tromboprofilaxis.

Se ha intentado identificar los factores de riesgo después de la cirugia en
series de casos y en estudios controlados. Los factores de riesgo para ETV
posterior a RTC o RTR se muestran en el cuadro |, aunque se conocen menos
los factores para RTR.

CIRUGIA Y TECNICAS ANESTESICAS

Se ha evaluado el tiempo del uso de prétesis cementadas y no cementadas y si
esta condicién influye en la incidencia de ETV después del RTR y se ha encon-
trado que existe una alta incidencia de ETV asintomatica dias después de la
insercién de prétesis no cementadas vs cementadas (81 vs 55%),° pero el uso del
cemento no se asocié con una diferencia significativa en la incidencia de ETV
después del RTR. Se requieren mas investigaciones antes de concluir si los efec-
tos del cemento en el RTR constituyen un factor desencadenante de ETV.

La raquianestesia se asocia con una menor incidencia de EVT después de
RTC.® Sin embargo, un estudio extenso de casos y controles no encontré aso-
ciacion entre EVT sintomatica y la anestesia regional o general en RTC. En pa-
cientes a los cuales se practic6 RTC también se encontré que la incidencia de
TEP asintomatica no se asocio al tipo de anestesia. Otros estudios sugieren
gue el uso de torniquete durante la artroplastia se asocia con un riesgo alto de
ETV detectado por ultrasonido, pero el efecto del uso o duracion del torniquete

Cuadro |. Factores de riesgo asociados con ETV sintomatica
después de artroplastia electiva total de cadera.

Factor de riesgo Efectos

Edad avanzada Incremento modesto del riesgo

Sexo Comun en mujeres

Raza Son menos afectadas las poblaciones asiaticas y
de las Islas del Pacifico

Cancer Incrementa el riesgo 2 veces

Anestesia local vs regional No afecta o menor con regional

Ambulacién postcirugia retardada Incremento modesto

Paresia o paraplejia Aumenta el riesgo, magnitud incierta

Artritis reumatoide Riesgo bajo

Falla cardiaca derecha-izquierda Factor de riesgo mayor

Obesidad Aumenta con IMC > 25

Uso de cemento vs no uso de cemento Sin diferencia

ETV previa Factor de riesgo probable; menor efecto en la
incidencia

Hematécrito Aumento del riesgo
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en la pantorrilla sobre la incidencia de EVT sintomatica después del RTR re-
quiere mas estudios.

FACTORES DE RIESGO ESPECIFICOS DEL PACIENTE

Edad. Muchos estudios epidemiolégicos muestran que a mayor edad aumenta el
riesgo de ETV; por esto, la edad parece un factor de riesgo mayor para ETV. En un
estudio de 43,500 pacientes sometidos a RTR o RTC se encontré que la edad
avanzada se asoci6é con un incremento en el riesgo: 1.15 por cada 10 afios de
edad, que ascendia después de los 50 afios y que en personas mayores de 85
afos se asoci6 con el desarrollo de ETV sintomatica.”

Género. Las mujeres son un grupo de riesgo para ETV sintomética (RM =
1.1, IC95% = 1.0-1.3). En un estudio de casos y controles en pacientes con
ETV diagnosticados luego de su egreso por RTC, se encontré que en el género
femenino es un predictor independiente y significativo de ETV (OR = 1.4,
IC95% = 1.0-1.9).

Raza. La raza asiatica y los habitantes de las Islas del Pacifico tienen un
riesgo 3 veces menor de ETV sintomética, incluyendo la EVT postcirugia. Esto
puede ser reflejo de las bajas prevalencias de entidades protrombéticas o de
obesidad.

Antes de la ETV, la cirugia per induce un aumento del riesgo del orden de 3
tantos para RTC como para RTR. Este factor de riesgo es alto respecto a los de-
mas, ya que la trombosis se forma como resultado de un dafio endotelial o por la
presencia de uno o mas antecedentes trombofilicos hereditarios o adquiridos.

Trombofilia. Las enfermedades protrombéticas, adquiridas o hereditarias, au-
mentan el riesgo para ETV. La presencia del anticoagulante IUpico o de anti-
cuerpos anticardiolipina en individuos sin historia de trombosis se asocia con
un aumento de 5 a 10 veces en el riesgo de EVT. La prevalencia del factor V
Leiden es igual en pacientes con EVT asintomatica posterior al RTC que en la
poblacion general. Sin embargo, puede haber una alta prevalencia de resisten-
cia a la proteina C activada en pacientes con ETV sintomatica posterior a RTC.
De 645 pacientes suecos sometidos a RTC 6 RTR, 9 de 90 tenian resistencia a
la proteina C activada y desarrollaron ETV sintomatica vs s6lo 11 (2%) de 555
pacientes que no tenian resistencia (RR = 5.0). Otro estudio analizé el impacto
de una mutacién en el gen de la protrombina. De 16 pacientes (1.6%) que desa-
rrollaron ETV sintomatica, 4 tuvieron dicha mutacion (P < 0.002).

Cancer. Es un factor de riesgo potencial para ETV sintomatica de casi 2 ve-
ces.® En pacientes de 65 afios 0 mas que no tenian cancer, la incidencia de
ETV después de RTC fue 3.3% pero en una cohorte de 1,200 pacientes con
cancer la incidencia de ETV posterior a RTC fue 5%. Las etapas clinicas avan-
zadas del cancer y la presencia de adenocarcinomas se asocian fuertemente
conla ETV.

Obesidad. Se define con un indice de masa corporal > 30. Este factor pare-
ce aumentar el riesgo para ETV sintomatica, al menos en pacientes con RTC,
lo que puede reflejar una combinacion de restriccion fisica del flujo venoso mas
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hipertensién cardiaca derecha (hechos que disminuyen la propulsion de sangre
y la actividad fisica) y por otro lado un estado inflamatorio subyacente asociado
con la obesidad. Otro factor puede ser la inadecuada dosificacion de la trombo-
profilaxis. Por ejemplo, aunque la dosis de heparina de bajo peso molecular
para el tratamiento de ETV se ajusta al peso, la dosis para profilaxis habitual-
mente es fija, por lo que podria resultar una dosificacion sub6ptima en pacien-
tes obesos y la predisposicion para ETV sintomética. La profilaxis mecanica
con compresién neumética parece ineficaz en obesos.

Condiciones médicas. Tanto la falla cardiaca congestiva izquierda como la
derecha, asociada a enfermedad pulmonar obstructiva, se asocian con una alta
incidencia de ETV. Quizé la falla cardiaca es también un factor de riesgo para
ETV posterior al RTC 6 RTR. Tal parece que los pacientes con artritis reumatoi-
de tienen un riesgo bajo para ETV sintomatica, comparada con pacientes con
osteoartritis, particularmente después del RTC.®

Hemopatias. Hay una gran cantidad de enfermedades hematolégicas asocia-
das con aumento de la ETV y, por consecuencia, después de una cirugia. En-
tre estas enfermedades se incluyen la hemoglobinuria paroxistica nocturna,
sindromes mieloproliferativos y la leucemia promielocitica aguda. Los niveles
altos de hemoglobina parecen asociarse a un riesgo mayor de TEP sintomatica.
Se ha descrito una incidencia menor de ETV asintomatica entre pacientes so-
metidos a donacién autdloga de sangre antes del RTC y una relacion inversa
con los niveles de hemoglobina antes de la cirugia y la incidencia de ETV.

Movilizacién y ambulacion precoz. La estasis venosa aumenta el riesgo de
ETV posterior al RTR y RTC pero la movilizacion rapida del paciente disminuye
el riesgo. La obesidad, los eventos vasculares cerebrales con hemiparesia y
las hospitalizaciones prolongadas sin movilizacion elevan el riesgo de EVT dos
veces mas que la estasis venosa.

Uso de tromboprofilaxis. Existe una gran variedad de medidas tromboprofilac-
ticas intrahospitalarias que reducen la incidencia de EVT asintomatica luego de
RTC 6 RTR aunque no es claro si reducen la incidencia de ETV sintoméatica.'* Se
compard la profilaxis intrahospitalaria con warfarina o heparina de bajo peso mo-
lecular por 7.3 dias posterior al RTC y se encontré una incidencia similar de ETV
sintomatica en los 90 dias posteriores al procedimiento (3.7 y 3.3%, respectiva-
mente). La extension de la profilaxis al domicilio disminuye la incidencia de ETV
asintomatica y sintomatica luego del RTC. No se ha demostrado si la extensién
de la tromboprofilaxis reduce la ETV en pacientes sometidos a RTC 6 RTR quiza
porque 60% de ellos se sometieron a RTR, un procedimiento que no parece justi-
ficar la profilaxis extendida. La compresion neumatica se asocia con una baja in-
cidencia de ETV sintoméatica (RM = 0.3, IC95% = 0.1-0.5) luego de RTC, pero
s6lo entre individuos que tenian un indice de masa corporal de 25 o menos.

CONCLUSIONES

La epidemiologia de la ETV posterior al RTC es muy diferente, comparada con la
del RTR. Todo indica que los factores de riesgo para ETV asociados al RTC
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difieren de los del RTR. Entre los pacientes sometidos a RTC, la historia de ETV
parece un factor de riesgo importante para desarrollar ETV sintomatica. Ademas,
el sexo femenino, la edad mayor de 70 afios, un indice de masa corporal > 25, la
falta de ambulacion en el primer dia y los valores de hemoglobina elevados tam-
bién se asocian con una alta incidencia de ETV. En la poblacion asiatica y en los
habitantes de las Islas del Pacifico, la compresion neumatica en pacientes con
indice de masa corporal < 25 disminuye la incidencia de ETV sintoméatica. La
tromboprofilaxis extendida disminuye la incidencia de ETV sintomética posterior
al RTC. Se conoce poco acerca de los factores de riesgo para el RTR. No existe
una relacién clara entre el uso o duracion del torniquete y la incidencia de ETV
sintoméatica posterior al RTR.
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