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ANTECEDENTES

La trombosis es un 'broéééb . complicado "qUe ’ involucra ‘no’ sélo “la “cascada

tradicional de la coagulaclon sino tamblen Ia mteraccnon de Ias plaquetas cuyo papel en

el proceso de la coagulacxon ha sido rectentemente estudlado mas a fondo.

afio en los Estado

anormalid

familiar de trombos
en ‘aguellos:

prematuro_ o

5|m|lar y mas alto en ombres mayores de 45 a _os en comparacnon con Ias mUJeres

TFCIS CON
FALLA DE ORIGEN |




Sindromes de hipercoaqulabilidad.

- Resistencia a la proteina C activada.

Este es el factor trombofilico mas comun para el desarrollo de TVP y/o TEP,

siendo la causa en mas del 50% de'los s:ndromes heredltarlos trombotlcos (5) La funcnén i

de la proteina C actlvada ‘dentro de Ia cascada ‘de Ia coagulamon consnste en degradar a

presentaran un evento trornbotlco antes de Ios 50 anos de edad. La reSIStenCIa ala

protema C actlvada es tamblen un factor de nesgo para enfermedad artenal oclusnva en la
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poblacion joven y es un hallazgo frecuente en los pacientes con reconstrucciones
arteriales fallidas (7). Los pac:entes con factor V Leiden pueden presentar trombosis de la

Tvena porta del snstema venoso superﬁcnal y de  las venas cerebrales (8).- EI abordaje-,

dxagnostlco de esta condic:on debe comenzar con el examen funcnonal para Ia re5|sten0|a

de Ia protelna C actlvada que es mucho mas barato, de ser posntlva se procedera con la

reahzacxon de reacc:on en cadena de Ia pollmerasa (PCR) que detecta el factor V de

Lelden.
- Mutacién del gen de la protrombina (factor lla 20210A).

Fue descrlta por Poort et al. en 1996 como un trastorno autosémlco dommante (9).

La mutac:on del gen de Ia’ krotromblna es desorden heredltarlo ‘comun entre la

ado ser promotores de la

produccnon de tromblna y de Inhlbll' la’'disponibilidad:de proteina C activada para. la

|nact|vap n del factgr Va (1 1).‘ E‘stos‘p‘aclient‘es se: presentan'usualmente con cuadros de -

TVP .y/o TEP y con menos frecuencia, con trombosis de las venas cerebrales.
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- Sindrome anti-fosfolipido.

Estos pacnentes experlmentan el desarrollo de anticuerpos en contra de una

vanedad de complejos protelna-fosfollpldo predommantemente‘protromb na y [32-

ghcoprotema i, que resultan en’ un estado de hlpercoagulabllldad En ia poblacmn normal

la frecuenCIa de nlveles elevados de antlcuerpos antlcardxollpma es aprox:madamente 2 a

4%. Antlcoagulante -l pl os so detectados en 8.5 a.14%. de los pacne‘ 'con IVP El' '
diagndstico debe ser sospechado en un paciente con TVP recurrente con, compllcacmnes

trombétlcas post reconstruccron artenal

Iocanza en e braz

otras proteasas, mcluyendo a Ios factores Xa Xla Xlla callcreina La prevalencua de

esta anormalldad genetlca es de 1 en 5000 Los eventos trombotlcos usualmente ocurren
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en la segunda década de la vida, generalmente asociados a cirugia, trauma y embarazo.
Estos pacnentes tnenen un riesgo elevado de tromboembohsmo El nesgo de 'l VP es de
24% durante eI perlodo postoperatono (14) Este es el unlco desorden heredltarlo de la.

coagulacnon para el, cual la, Food A»and Drug,Admlmstratlon' ha aprobado terapla de

- Deficienci

cid nc:a del 15 20% de

deﬁc:encna de protemas C Y S (1 6) EI tratamlento mcluye antlcoagulantes y reemplazo de

factores con plasma fresco congelado durante "Ios perlodos de riesgo. Este tambien
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incluye concentrados de factor IX, los cuales contienen cantidades importantes de

proteinas C y S. La anticoagulacién de por vida esta indicada en pacientes con historia de

trombosis(17).

Cuando se evalua a un paciente"con trombosis inexplicable es esencial‘obtener

niveles de protenna C antes de |n|Clar la antlcoagulacnon oral pues la warfarlna reduce la

(antxconceptWOS ; orales obesndad cifugla. mmovullzacnén prolongada embarazo y

puerperlo)
- Hiperhorﬁocistéinéfﬁia, .

La homocxstelna plasmatlca elevada se asocia a trombosns artenal y venosa. Sus

nlveles elevados uéé .alteramones de Ia coagulacué . posmlemente alter ndo 1a

ingeridos eh Ia"‘dieta asi:como por la presencna de la enznma metll-tetrahldrofolato-

reductasa. Una mutac:on ge ética en esta enznma es la causa heredltarla mas comun de

niveles elevados de homocnstelna. Ei rlesgo de TVP asociado con niveles elevados de
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homocisteina se vuelve aparente a partir de los 18umoles/L. El 7% de la poblacion tiene
hlperohomocxstememla leve (19) El: efecto coagulante de la homocustema se relaciona
“con’ el producto de su oxtdacwn Ilberando radlcales llbres que producen dafio endotelial y

actlvacnon de plaquetas y Ieucoc:tos El tratamlento consuste en folatos para disminuir los

niveles de homocisteina (20).

TABLA 1: Escrutinio para estados de hipercoagulabilidad

1. Historia clinica_ completa.

2. Pruebas durante el evento agudo

a) Coagulograma/Cuenta plaquetaria.

b) Anticoagulante lupico./ Anticuerpos anti-cardiolipina.

c) Nivel de homocisteina.

d) Resistencia a la proteina C activada/ Mutacion del factor V de Leiden.

e) Mutacion del gen de la protrombina ( factor {IA 20210A ).

f) Proteinas C y S coagulométricas.

g) Antitrombina Ill.

h) Anticuerpos anti-plaquetarios inducidos por heparina.

TABLA 2: Sindromes comunes de hipercoagulabilidad

Sindrome

Diagndstico

Tratamiento

Antifosfolipido

Anticoagulante ldpico o
anticuerpos

anticardiolipina.

Warfarina o HBPM mientras
persistan los anticuerpos.

Deficiencia de AT-Il} AT-lll < 80% Concentrado de AT-HI +
heparina.
Deficiencia de proteinas C/S Niveles de proteina C/S Anticoagulacion de por vida
y PFC.
de la | Anticoagulacion de por vida.

Resistencia a proteina C

activada.

Medicion funcional
resistencia a proteina C
activada y PCR para la
mutacion V Leiden.

Hiperhomocisteinemia

Niveles de homocisteina.

Acido fdélico.

Mutacién del gen lla 202210A

Gen 202210*

Anticoagulaciéon de por vida.

Trombocitopenia inducida por

Trombocitopenia,
anticuerpos anti-plaquetas

Suspender heparina / ASA

heparina

HBPM: Heparina de bajo peso molecular.

PFC: Plasma fresco congelado.

ASA: Acido acetil-salicilico.
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Factores de riesgo.
e Los factores de- rlesgo para TVP son edad avanzada obesndad cancer,-historia -

de TVP, proc dlmlentos qunrurglcos rec:entes y estados de hlpercoagulabllldad (21) La

edad es: ahora aceptada'como un factor de rlesgo para IVP' conFrmada por bs

venosa o‘ viscosidad - sanguinea aumentada (30) A pesar ‘de’ multlples estudios que

soportan la relacién entre cancer y TVP, actualmente no se recomienda la busqueda
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rutinaria de marcadores tumorales en todos los pacientes con TVP idiopatica (31). En un
estudio prospectivo, soélo 3% de los pacientes con TVP idiopética fueron diagnosticados

con'cancer,’ despﬁes de dos afios el riesgo de malignidad fue:de: 2 3 para los pamentes,, :

con IVP espontanea en” comparaclon con los pac:entes con TVP secundana (32) .

Cllnlcamente ;‘los pa lentes con cancer pueden presentarse co

total de rodllla 'L
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cadera, aunque el riesgo sigue siendo alto (36). Heit et al. (37) encontraron un aumento
en el riesgo de 11.5 veces para TVP con anestesia reg:onal comparado con un aumento

de 11 veces para la anestesia general, sin embargo varios estudlos han exclundo el tlpo de

anestesua como Un factor de riesgo lndependlente (38) el cual es ademas modlflcado por

la duracnon'de Ia anesteS|a la mmovlllzacnon pre y, postoperatona el estado de‘

hldratauon y Ia p esencxa de sepsus

atenCIon ‘son los

pacxentes quxrurglcos que merecen especual

a 2% La TEP es la tercera causa de muerte en las

El antecedente de. or.. de riesgo para nuevos

casos(41). La incidenc

diagnoéstico y tratamiéntq c

anticoagulacion oral fue'del 4.9% a tres meses, 8.6% a seis

meses y hasta 17.3% a.do

Muchas mu;ere ciben erépla éstrogénica" ya sea como anticonceptivo o como

terapia de reemplazo aunque esta ultima ha disminuido con la informacién aportada por
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el estudio Women's Health Initiative (43). Este estudio e\)alué el uso de estrogenos y

progesterona en mu;eres postmenopausxcas sanas,. mostrando que los riesgos de salud

1. veces mas . que en la poblaclon general La adlCIon

en el ruesgo trombotlco de 3 a 5 veces Ademas debldo a que el postparto es mucho mas

corto que eI embarazo Ia trombogemcudad es 20 a 30 veces mas alta que en el embarazo

(46).
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Los viajes largos - han ' sido ‘relacionados = histéricamente - con  eventos

tromboembélicos Se piensa que la estasis venosa es incrementada por las altas

presnones creadas -po el borde deLasnento en. Ia parte, osterlo de.las. plernas del .

concentracmn atmosfénca de ox:gev o (48)

Fisiopatologia

Se tnene‘ n: consenso de que Ia IVP espontanea ‘se orlglna en Ias valvulas del

SIStema venos na; teoria es que Ia dllatac:on venosa es responsable del dano

hlpOXICO local ‘en el smo de Ia formacnon del trombo (50) Como es blen sabndo es muy

lmportante en este proceso la clasnca trlada de Vlrchow estas:s dano endotelial e

hlpercoagulabllldad
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Profilaxis.

El- concepto de proflaxxs ha sido aceptado como valido por:los cnru;anos europeos
y norteamencanos Un estudlo del Amerncan College of Surgeons en 1993 mostro que de

3500 c1ru_1anos eI 86% utlllzaba algun tlpo de tromboprorlams esta en mayor proporcnon

en los hospxtales 'vde ensenanza. El aumento en las medidas: prof‘léct«cas se debe a la

mayor conscnenttzamén del problema : mev [

compresnén neumatica mtermltente ) y farmacologlcos ( HBPM ) de tromboprof“laxns

TABLA 3: Profilaxis para TVP ( 51, 52, §3)

Recomendaciones
Deambulacion temprana.

Medias elasticas o CNI o dosis baja de
heparina (5000 Ul subcutaneas / 12hrs) o

Riesgo quirdrgico
Bajo: < 402, cirugia menor.
Moderado: Cirugia menor con factores de

riesgo, 40 — 60 arios, cirugia mayor en
<402, HBPM.
Alto: > 602, > 402 + cirugia mayor + factores | HBPM o CNL
de riesgo.
Muy alto: > 602 + factores de riesgo. HBPM y CNI.
HBPM o warfarina antes o inmediatamente

Reemplazo total de cadera
después del procedimiento.

riesgo adicional de | CN! + filtro de vena cava.

Riesgo muy alto +
sangrado

_Embarazo + antecedente de TVP

CNI: Compresion neuméatica ‘intermitente.
HBPM: Heparina de bajo peso molecular.

Heparina o HBPM. e e
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MARCO TEORICO
En la actualidad se tiene una nocmn cada vez mucho més grande de - la

importancia que juegan los procesos trombotlcos en Ia evolucnon y pronostlco de’ los

pacientes posterior a. una gama de |ntervenc:|ones medlco qunrurglcas (54). El

procesos trombadticos y/o tromboembollcos en pacnentes jovenes o -en smos lnusuales‘

como vena porta, mesenterlca o cnrculacuon cerebral Yy en otras como rnamfestacnon inicial

de una malignidad oculta.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las trombofilias, ya sean heredadas o 'édquiridas' presentandose’ en"forma

espontanea o asociadas a estados comorbldos son causa de gran morbxlxdad y

mortalidad. chhos estados trombotacos son’ mucho mas frecuentes de Io que se pensaba

con anterlorldad SIendo ne esarlo un estudlo mas e» enso de Ios pamentes que se:

presentan con TVP: y/o TEP para |dent|f‘car la‘presenaa de trornbof'llas Yy establecer un

tratamlento adecua o

. Las lnterrogantes a resolver seran: L.

-Asocnacuén con marcadores tumorales

OBJETIVOS . .. . .

General 'D‘eterrhinark'!a, prevalencua de ~trombofilias - en un grupo

determmado de pacuentes con TVP.y/o TEP o tromboflebms.

Esgecnfcos Determmar las tromboflllas mas frecuentes

Determmar facto‘es de n go asocnados

Determmar patologfas asocnadas ‘

Determmar la asoc:acron con rnarcadores tumorales.
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METODOLOGIA

: Se'realizé'un"estudio Ldescriptivo"transversal analitico* en-una poblacién de - 246

pacnentes en un perlodo de 15 anos (Du:lembre 1987 a DlClembre 2002) sin” limite de

edad o sexo tomando como crlterlo tnico de |nclusuon el dlagnostlco de TVP y/o TEP, sin

crltenos de exclus

od esta mf rmac:on se recolecto medxante la revnswn de 5 700

expedlentes climcos de un solo mednco tratante en el periodo especnﬁcado.

RESULTADOS,

En el perlodo de DICIembre 1987 a Dlmembre 2002 se encontraron 246 pac:lentes

con dlagnostlc' de TVP 100 del sexo masculmo (40 6 ) y 146 del sexo fememno (59 3%)

operatorio (cirugia general y ortopedlca) en 11 pacnentes (4 4%) . cateteres venosos

centrales en 11 pacientes (4.4%), trauma multlple en 9 paCIentes (3.6%), enfermedades
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autoinmunes (artritis reumatoide, sindrome de Sjégren, eritema nodoso, LES y sindrome
antifosfolipido) . en . 5 pacientes (2.03%), anticonceptivos orales en 4 pacientes (1.6%),

mmovxllzacmn prolongada secundarla a EVC en =3 pacnentes (1= 21%) sindrome -de

operculo toracuco (Paget—Schroetter) en 3. pac:entes (1 21 %) obesndad en 2’pacuentes

(0.81%). "

masculmo (5%) antlgeno prostatlco'l spe fICO en 2 (3 3%) y. Ca 19 9 en 1 (1 6%) ‘Dos

del sexo femenlno (2 4%) Ca 125 en:1 (1 2%) y ACE en 1 (1 2%)
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CONCLUSIONES

La TVP y/o TEP son "eétédos”p’atol'é'gicbs"de gran comorbilidad y mortalidad en la

poblacién meédico- qunrurglca prlnt:lpalmente en aquellos pacientes que presentan factores

de riesgo asocnados corno ‘son: obeS|dad cancer IanVlllzaCIOn prolongada trauma

embarazo y puerpe_r 2 dad avanzada ,terapla hormonal sustltutlva etc tal y como se

I s mas frecuentes Ia;\,presencna de

preéente reporte (3.5%)..

Exlste debate en cuanto al papel que juegan Ios antxconcept:vos orales en la

génesis de Ia VIV/ y/o TEP en pamentes Jovenes debldo a la baja |nC|dent:|a de estos
eventos en esta poblacnon llegandose a pensar en la pos:bllldad de un estado trombofilico

predlsponente oculto.
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Se han establecido al embarazo pero sobretodo al puerperio como factores

causales de TVP y/o TEP a través de los mecanismos mencionados anteriormente.

creado medldas tromboproﬂactlcas. mecamc
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Finalmente, por los resultados del presente trabajo, donde se documenté un 18%
de trombofilias asbciadas consideramos que a todo paciente con T VP y/b TEP se le debe
practicar-un perﬂ trombofuhco completo (coagulograma, proteinas C. y S coagulometrlcas -

resnstencna a la protexna c actlvada- factor V de Leiden, ant:trombma HI mutac:on del gen

de Ia protrombma ant:coagulante lupICO y homocnstema )
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