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l. RESUMEN

Introduccion: La tromboembolia venosa (TEV) incluye la trombosis venosa profunda (TVP) y la embolia
pulmonar (EP). Existen factores de riesgo hereditarios y factores de riesgo adquiridos. Dentro de los factore de
riesgo adquiridos se encuentran factores transitorios que se asocian a hipercoagulabilidad y que son
provocados, como traumatismos, eventos quirirgicos, terapia estrogénica, pero también condiciones médicas
como la obesidad, cancer activo, y edad avanzada que limitan la movilidad y junto con enfermedades
respiratorias, infecciosas o cardiacas, trastornos autoinmunes, enfermedad renal crénica y antecedentes de
trombosis previa, se asocian a un riesgo moderado a alto de TEV. Es un padecimiento comun en pacientes
con patologia médica no quirirgica que se encuentran hospitalizados que aumenta la mortalidad
intrahospitalaria de forma significativa a pesar de que es una causa prevenible de muerte. La TEV muchas
veces puede ser silente. Se ha demostrado que la profilaxis cuando indicada, en pacientes con alto riesgo para
TEV reduce el riesgo de esta y la mortalidad asociada que conlleva. En pacientes médicamente enfermos, esta
practica se ha visto infrautilizada a pesar de la cantidad de ensayos aleatorizados que demuestran la eficacia
y seguridad de las medidas trombo profilacticas mecanicas o farmacoldgicas. La evaluacién del riesgo de TEV
se realiza mediante modelos de evaluacion de riesgo o escalas validadas como la escala de PADUA que ha
sido aprobada en diferentes guias internacionales. Esta escala ayuda a la estratificacion de pacientes con
condiciones médicas no quirtrgicas hospitalizados, con alto riesgo de padecer TEV con el fin de poder
identificarlos y proveer trombo profilaxis mecanica o farmacoldgica adecuada de acuerdo con los lineamientos
actuales. Considera diferentes puntos que otorga distintos puntajes. Un puntaje >4 significa alto riesgo de TEV
y la trombo profilaxis esta indicada. Objetivo general: Identificar a los pacientes con alto riesgo de TEV
utilizando un modelo estandarizado de evaluacion; la escala PADUA. Objetivos especificos: Identificar de
acuerdo con resultado de puntuacién de escala de PADUA a los pacientes con alto riesgo de tromboembolia
venosa Y la necesidad de inicio de trombo profilaxis en el paciente. Identificar que pacientes calificados de alto
riesgo tenian implementada trombo profilaxis de cualquier tipo. Hipétesis: El uso de trombo profilaxis para
pacientes hospitalizados no quirtrgicos con alto riesgo de tromboembolia venosa de acuerdo con la escala de
PADUA en el piso de medicina interna del Hospital Angeles Lomas es de un alto porcentaje. Por tratarse de
un estudio descriptivo, sin maniobra experimental, no hay hipétesis estadisticas. Disefio de estudio y
metodologia: Serie de casos. Observacional. Transversal. Retrospectivo. No comparativo. Se realiz6 en el
quinto piso de medicina interna del Hospital Angeles Lomas, Huixquilucan, Estado de México. Se revisaron
expedientes electronicos de pacientes que hayan sido permanecido hospitalizados mas de 48 hrs, con
enfermedad médica aguda no quirlrgica, se recabaron las historias clinicas abarcando periodo del mes de
octubre 2022 a marzo 2023 que hayan cumplido criterios de inclusion, y descartados por criterios de exclusion
y eliminacién con presencia de hemorragia activa, anticoagulacion previa a ingreso, diagndstico de ingreso de
TEV, EP, estancia en terapia intensiva o bien menor a 48 hrs y mujeres embarazadas o con necesidad de
intervencion quirdrgica. Técnica de muestreo no probabilistico. La seleccion de tipo de profilaxis, marcas
comerciales, via de administracion, dosificacion y tiempo de uso, se realizé de acuerdo con criterio de médico
tratante y no se realiz6 ningun tipo de intervencion al tratarse de un estudio retrospectivo. Se us6 la escala de
PADUA para identificar riesgo >4 puntos. identificando pacientes con puntuacion con riesgo >4 alto y de estos
pacientes, identificar qué porcentaje recibieron o no algun tipo de profilaxis durante la estancia hospitalaria, ya
sea farmacoldgica o mecanica. No recibir profilaxis se defini6 como que no recibieron ningun tipo de trombo
profilaxis antes mencionada o que recibié trombo profilaxis mecanica sin tener contraindicacion para
farmacologica. Se determinara si el paciente fue anticoagulado o no y se valorara si existian contraindicaciones
para profilaxis farmacoldgica y en todo caso, se ofrecio profilaxis mecanica. Resultados: La muestra estudiada
fue de 214 pacientes, predominio de pacientes del género femenino respecto al masculino. La edad promedio
de los pacientes fue de 53 afios. El rango de edad predominante fue de 54 a 66 afios. 62 pacientes, es decir
28.9% contaron con puntaje >4 de acuerdo con PADUA con alto riesgo para TEV de los cuales el 96.77%
recibieron trombo profilaxis, de estos pacientes la inmensa mayoria 90.32% recibieron profilaxis farmacologica
con heparina de bajo peso molecular . Por otro lado, 152, el 71.02 % se estratificaron con bajo riesgo para TEV
no ameritando profilaxis y se determin6 que el 99% no recibi6 profilaxis de ningun tipo. El 1 % recibié algun
tipo de profilaxis y se estudiaron los casos de forma individual . Conclusiones: En este estudio, los pacientes
con patologia médica no quirargica con alto riesgo de TEV de acuerdo con evaluacion mediante escala de
PADUA, existe un alto porcentaje de apego y uso de trombo profilaxis adecuada.

Palabras clave: PADUA, tromboprofilaxis , tromboembolia venosa, trombosis venosa profunda, embolia
pulmonar



Il . ANTECEDENTES CIENTIFICOS

A. Antecedentes generales

La tromboembolia venosa (TEV) incluye la trombosis venosa profunda (TVP) y
la embolia pulmonar (EP). La TVP habitualmente involucra las venas profundas en
extremidades superiores o inferiores. La oclusién de las venas por un trombo
disminuye o interrumpe el drenaje de la sangre venosa llevando a dolor e hinchazén
de la extremidad afectada por hipertension venosa como resultado de la obstruccion.
En la embolia pulmonar se obstruyen las arterias pulmonares por un émbolo que ha
viajado desde otra parte del cuerpo, mayormente desde las piernas, a través del
torrente sanguineo hacia los pulmones. Las complicaciones cronicas incluyen
hipertension arterial pulmonar, el aumento de las resistencias en la arteria pulmonar

puede llevar asi mismo a insuficiencia cardiaca derecha. '

Existen factores de riesgo hereditarios y adquiridos que determinan el riesgo de
TEV conocidos como trastornos de hipercoagulabilidad de la sangre, las mas comunes
se deben a mutaciones genéticas como del factor V de Leiden y la protrombina
G20210A. Dentro de los factores de riesgo adquiridos se encuentran la edad,
antecedente de TEV previa, obesidad y cancer activo, los cuales limitan la movilidad y
pueden asociarse con hipercoagulabilidad, sin embargo, un cierto numero de
pacientes no tendran riesgos identificables. Otros factores de riesgo mayores
transitorios son provocados por traumatismos, eventos quirurgicos, terapia
estrogénica. 'Los padecimientos como enfermedades respiratorias, infecciosas o
cardiacas, accidente cerebrovascular, trastornos autoinmunes e insuficiencia renal son

condiciones médicas que estan asociadas con un riesgo moderado a alto de TEV. ?

Los principios de la triada de Virchow son fundamentales en pacientes médicamente
enfermos. La estasis o inmovilidad circulatoria, el dafio o la inflamacién endotelial y el
estado general de hipercoagulabilidad, incluidos los antecedentes de trombofilia o
TEV, aumentan el riesgo de padecerla. La hospitalizacion por si misma se considera

por lo anterior un factor de riesgo individual importante para desarrollar TEV, ya que



es mas probable que estos pacientes padezcan obesidad, sean adultos mayores, con
tendencia a inmovilidad o bien con inflamacion activa mas aun con comorbilidades
subyacentes y enfermedades agudas. Con respecto a la inmovilidad, esta se define
como una distancia recorrida autbnoma de menos de 10 metros al final de un periodo
de tratamiento. En un estudio MEDENOX determin6 que el grupo placebo demostré
incidencia de TEC del 20.3% y un analisis posterior confirmo la reduccion de riesgo de
TEV con uso de agentes trombo profilacticos. 2

La tromboembolia venosa es un padecimiento comun en pacientes con enfermedades
meédicas no quirurgicas que se encuentran hospitalizados, e incluso se ha demostrado
el riesgo extendido mas alla posterior al alta hospitalaria. Actualmente es considerado
un problema de salud publica con una alta tasa de mortalidad (representando hasta el
10 % de la mortalidad en pacientes hospitalizados) y significa un gran costo econémico
para los sistemas de salud, a pesar de que es la causa prevenible de muerte mas
comun en pacientes con patologia médica hospitalizados y la tercera causa mas

comun de muerte por causa vascular posterior a IAM y EVC en Estados Unidos. 2

En cuanto a los datos nacionales de la trombosis venosa profunda en México,
se ha estimado que en cierto hospital entre los afios 1981 a 1990, en 1,685 necropsias
realizadas se informaron 15% casos con TEP. La incidencia para ambos sexos fue
similar y aunque aparecié en un rango amplio de edad, la mayoria de los casos se
concentro entre los 60 y 80 afios . La TEP fue causa directa de muerte en el 28& ,
contribuyendo indirectamente en un 62% y constituyé un hallazgo incidental en un
10%. En otro instituto entre los afios de 1985 y 1994 se realizaron 1,032 necropsias
estableciendo el diagnostico de TEP en 231 casos. En esta revision se informé como
la tercera causa de mortalidad superada soélo por condiciones clinicas como falla
circulatoria irreversible. Asi mismo, estudios sugieren que una TEP casi siempre la

precede una TVP y que en la mayoria de las ocasiones ésta puede ser asintomatica. 3

En otro estudio multi céntrico de tipo descriptivo, transversal y no probabilistico

llevado a cabo en siete hospitales de la ciudad de México que tuvo como objetivo



conocer la prescripcion y las oportunidades de mejoria en cuanto a la trombo profilaxis
médicos y quirurgicos se encontré que del total de los ochocientos encuestados, 30%
refirid que su hospital contaba con un programa de trombo profilaxis establecido, 96%
respondié que prescribe trombo profilaxis en sus pacientes y 74% que utilizan alguna
escala de prevision clinica de enfermedad tromboembdlica venosa. EI 71 %
recomienda heparina de bajo peso molecular para trombo profilaxis y el 0,74%

administra anticoagulantes orales de nueva generacion. 4

Gran parte del conocimiento epidemiologico de la TEV en nuestro pais se
obtiene de estudios en pacientes quirurgicos, existen pocos analisis en pacientes con
patologia médica que nos permita conocer su incidencia real. La gran mayoria de los

datos con estudios aleatorizados vienen de otros paises. 3

Se ha demostrado que la profilaxis adecuada, cuando indicada, en pacientes
médicamente enfermos de alto riesgo para trombosis venosa profunda, reduce el
riesgo de esta mas del 50% y la mortalidad asociada que conlleva. Los factores de
riesgo que aumentan el riesgo incluyen edad, estados de hipercoagulabilidad e

insuficiencia renal, entre otros. 2

A pesar de las pautas actuales basadas en evidencia ademas de la gran
cantidad de ensayos aleatorizados que demuestran la eficacia y seguridad de medidas
mecanicas y farmacoldgicas en la reduccion de riesgo de TEV en un amplio rango de
pacientes hospitalizados, la profilaxis de tromboembolia venosa en pacientes
medicamente enfermos se ha visto infrautilizada, con falta de estandarizacion y pautas
intrahospitalarias en general. Esto se debe en gran medida a preocupaciones
relacionadas con la seleccion adecuada del paciente, agente profilactico y duracién de
la profilaxis asi como la consideracién del riesgo — beneficio en cuanto al sangrado.
Ademas, se debe considerar otros factores como el costo, la disponibilidad, la
preferencia del paciente y comorbilidades subyacentes. ?



En general, la profilaxis mecanica (medias de compresion neumatica) se utilizan
como adyuvante a la profilaxis farmacoldgica o sola en pacientes con alto riesgo de
sangrado. Para los pacientes ingresados de medicina al hospital con enfermedad
mayor y en quienes la movilidad es probable que se reduzca durante 72 horas o mas
se ha estudiado betrixaban oral (80 mg una vez al dia) es superior a un curso de
enoxaparina a dosis bajas, esto se discute mas adelante con la evidencia actual en

profilaxis farmacolégica.

Es también importante mencionar que o existe evidencia que aporte extension
de profilaxis después del alta hospitalaria, sin embargo, debe considerarse si se prevé

inmovilidad de forma continua hasta que se recupera la movilidad por completo. ?

Las guias de la Sociedad Americana de Hematologia (ASH por sus siglas en
inglés) recomiendan el uso de heparina de bajo peso molecular(HBPM) o dosis bajas
de heparina no fraccionada (HNF) o fondaparinux que es un antitrombdético inhibidor
selectivo del factor Xa por su union selectiva a antitrombina Ill, en pacientes
hospitalizados con enfermedades agudas en mayor riesgo de trombosis. Ademas,
recomiendan la profilaxis mecanica sola de acuerdo con estratificaciéon de riesgo de
sangrado o en terapia combinada. Recientemente se ha encontrado que el betrixaban,
un inhibidor directo del factor Xa, reduce el riesgo de TEV con similar riesgo de
sangrado mayor comparado con 10 dias de heparina de bajo peso molecular en

pacientes con enfermedad médica aguda. ?

Estas guias se basan en ensayos con inclusion de pacientes hospitalizados con
enfermedades agudas, edad promedio de 65 afios 0 mas, ingresados por insuficiencia
cardiaca descompensada, enfermedad respiratoria grave o enfermedades infecciosas
que estaban inmovilizados y tenian al menos un factor de riesgo adicional como cancer
activo, tromboembolia venosa previa. La duracion de uso de trombo profilaxis oscilo
entre 6 y 21 dias o el alta hospitalaria, lo que ocurriera primero. El metaanalisis
resultante demostré que la trombo profilaxis se asocié con una reduccion significativa
de las tasas de EP y TVP. 2



No se demostraron diferencias significativas entre HNP y HBPM para EP y TVP,
mortalidad general o trombocitopenia inducida por heparina sin embargo, si se observé
disminucién en eventos hemorragicos con HBPM. No hay pruebas claras en la
literatura para apoyar la eleccion de una forma de farmacoprofilaxis por sobre la otra

en poblacion médica. 2

Es necesario mencionar los mecanismos de accidn de los farmacos antes
mencionados . La heparina se liga a la antitrombina (AT), incrementando asi la tasa a
la cual la AT inactiva la trombina, el factor X activado (Factor Xa) y otras enzimas de
la coagulacion. La heparina acelera la inactivacion de trombina por AT al aportar una
plantilla a la cual tanto la enzima como el inhibidor se ligan para formar un complejo
ternario. La heparina se liga a una serie de proteinas plasmaticas, plaquetarias,
derivadas de las células endoteliales que compiten con la AT para ligarse a la heparina.
La unién de la heparina a las proteinas plasmaticas contribuye a la variabilidad de su
respuesta anticoagulante, lo que la hace de cierta forma impredecible en su efecto
anticoagulante y contribuye a la necesidad de monitorizacién con laboratorios.

La heparina no solo es efectiva para la prevencion y tratamiento de TEV, si no
de igual manera el tratamiento precoz de pacientes con sindrome coronario agudo sin
elevacion del ST y con elevacion del ST, en pacientes sometidos a cirugia cardiaca,
en pacientes sometidos a cirugia vascular y durante o después de una angioplastia
coronaria o implante de endoproétesis coronaria. Habitualmente se monitoriza por el
tiempo de tromboplastina parcial activado. Las principales complicaciones de la
heparina son sangrado y trombocitopenia inducida por heparina. El sangrado
relacionado con la heparina esta en relacion con la dosis y se incrementa el riesgo en

combinacion con un inhibidor de GP Ilb — Illa o agente trombolitico. '
Las heparinas de bajo peso molecular (HPBM) son fragmentos producidos por

despolarizacion quimica o0 enzimatica de la heparina. La HPBM es de

aproximadamente un tercio del tamafo de la heparina aproximadamente de 4,500
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daltons. La despolimerizacion de la heparina tiene como resultado menor liga proteica
y celular y en consecuencia una respuesta a la dosis mas predecible, mejor
biodisponibilidad y una vida media plasmatica mas prolongada que la heparina
convencional , por lo tanto no necesita monitorizacion por laboratorios. Son efectivas
en la prevencion y tratamiento de la trombosis venosa, en el tratamiento de angina
inestable y sindrome coronario agudo sin elevacion del segmento ST ademas como
coadyuvante de terapia fibrinolitica en pacientes con infarto agudo al miocardio con
elevacion del segmento ST y la TEV asociada a cancer. Entre algunos ejemplos de
agentes se encuentran la enoxaparina, la deltaparina, nadroparina, tinzaparina,

ardeparina. '

Los inhibidores directos del factor Xa son una serie de inhibidores orales que
estan disponibles dirigidos al sitio activo del factor Xa de bajo peso molecular
(rivaroxaban, apixaban, betrixaban, edoxaban). Se ha estudiado en el tratamiento para
la TEV, el rivaroxaban que presenta una eficacia similar a los antagonistas de la
vitamina K. Para pacientes con tromboembolia pulmonar, el rivaroxaban reduce el
riesgo de sangrado mayor. Para la profilaxis extendida frente a TEV, el rivaroxaban ha
demostrado ser mas efectivo que el acido acetil salicilico, con seguridad similar. En
pacientes sometidos a artroplastia de cadera o rodilla, el apixaban como profilaxis
frente a TEV presenta una eficacia similar o superior a HPBM. '

Otros nuevos farmacos de este grupo como el betrixaban es parte de los
inhibidores director del factor Xa como se ha mencionado con anterioridad en este
documento. Se administra 80 mg una vez al dia hasta durante e35 dias en pacientes
con enfermedad médica aguda rediciendo el riesgo de TEV con similar riesgo de
sangrado comparado con 10 dias de heparina de bajo peso molecular. °

Siendo asi , las guias de la ASH mencionan respecto a la profilaxis
farmacoldgica en pacientes con patologia médica aguda hospitalizada se sugiere el
uso de HBPM o fondaparinux mas que la HNF por aumento de eventos de sangrado.

Se prefiere el uso de profilaxis farmacoldgica por sobre la profilaxis mecanica sin
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embargo, aquellos pacientes que no pueden recibir por cualquier causa algun tipo de
anticoagulante, se sugiere el uso de profilaxis mecanica con medias de compresion
neumatica intermitente. No se recomienda el uso de terapia combinada en cuanto

mecanica y farmacolégica pues no se ha visto un impacto significativo en la mortalidad.
6

Por otro lado, la guia recomienda preferir HBPM por sobre los nuevos
anticoagulantes orales y no recomienda extender la duracion de la profilaxis en medio
extrahospitalario posterior al alta con los mismos. En caso de que se considere su uso,
se debe tomar el riesgo de nuevo evento trombdtico, prevencion de muerte y riesgos
de sangrado, el cual esta aumentado de acuerdo con estudios, en comparacion con
HBPM, sin embargo, puede ser una buena opcion debido a su accesibilidad en cuanto

a costo y via de administracion por lo que puede ser aceptable su uso intrahospitalario.
6

En cuanto a la profilaxis mecanica, con base en analisis de subgrupos, las medias
de compresion graduada no mostraron una reduccidn significativa en TEV sintomatica,
pero aumentaron el riesgo de lesiones en piel. No hay estudios de alta calidad sobre
las medias de compresion neumatica intermitente en pacientes con patologia médica
hospitalizados, sin embargo, existen directrices que han sugerido este tipo de profilaxis
por sobre la no trombo profilaxis en pacientes con alto riesgo de hemorragia. Es de
mencionar que tienen ciertas limitaciones; restringen la movilidad del paciente, un
estudio concluy6 que los enfermos que recibieron profilaxis farmacoldgica ademas de
medias de compresion neumatica intermitente (MCI) no resultdé en una incidencia
significativamente menor de TVP en extremidades inferiores que la trombo profilaxis
farmacoldgica sola. Por otro lado, es de destacar que en pacientes con una puntuacion
de riesgo alta de riesgo de sangrado a cualquier nivel pueden beneficiarse de medios

mecanicos de profilaxis. 2
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B. Antecedentes especificos

La tromboembolia venosa es una de las principales causas de muerte prevenible
en pacientes hospitalizados no quirurgicos, es decir, con patologias meédicas. La
trombo profilaxis farmacolégica puede reducir significativamente el riesgo de
tromboembolia venosa y embolia pulmonar potencialmente mortal. No obstante, debe
administrarse adecuadamente solo en sujetos con alto riesgo de tromboembolia
venosa y en ausencia de un alto riesgo de sangrado que supere el beneficio de la
anticoagulacion profilactica, para cuyos casos podria aprovecharse el uso de medidas

mecanicas. ’

La evaluacién tanto del riesgo de TEV como de sangrado puede llevarse a cabo
sobre la base del juicio y experiencia personal del médico o utilizando herramientas
especificas para la evaluacién de riesgos adecuada. Se sugirio de acuerdo con guias
internacionales, un enfoque en la estratificacion del riesgo utilizando la puntuacion de
prediccion de PADUA. Y existen escalas de puntuacion de riesgo de sangrado como
IMPROVE para seleccionar a los pacientes con mayor probabilidad de beneficiarse de
la profilaxis. Por lo anterior y para mejorar los desenlaces en los pacientes
médicamente enfermos que asi lo requieren se debe estimar el riesgo de TEV pero
para la adecuada eleccion del tipo de profilaxis también se debe de considerar el
riesgo de sangrado. Los factores de riesgo mas significativos son Ulcera
gastrointestinal activa, sangrado dentro de los tres meses previos al ingreso, recuento
plaquetario menor a 50 x 10 9 /L. Otros factores de riesgo incluyen edad mayor a 85
afnos, insuficiencia hepatica, insuficiencia renal grave y/o ingreso a la unidad de
cuidados intensivos. ’

A pesar de la prevalencia conocida y la mortalidad asociada a TEV en pacientes
hospitalizados médicamente enfermos, la prevencion sigue siendo subdptima y la
profilaxis infrautilizada o por el contrario, el tratamiento de pacientes con bajo riesgo
puede alcanzar casi la mitad de los pacientes estudiados. También es posible que lo
anterior ocurra debido a que la estratificacién de riesgo por medio de modelos de

evaluacion de riesgos validados no se emplea con frecuencia porque prevalece el uso

13



del enfoque Gestalt. El uso de escalas de estratificacion de riesgo podria ser una
herramienta util para asignar los recursos disponibles de forma mas precisa y

adecuada. ’

Se han estudiado multiples modelos de evaluacion de riesgos para ayudar a
promover el uso de alguna modalidad de trombo profilaxis en pacientes con
enfermedad médica no quirurgica hospitalizados. Uno de los mas estudiados son el
modelo de PADUA, que han sido validados de forma internacional mencionando su
utilidad para predecir el riesgo de tromboembolia venosa. Sus puntuaciones y puntos

de corte tienen una alta capacidad predictiva sobre el riesgo de TEV. ’

La escala de PADUA utiliza un modelo de once factores a los cuales se les asigna
de uno a tres puntos por factor de forma binaria; el alto riesgo de TEV se designa con
una puntuacion de cuatro o mas que justifican la profilaxis farmacoldgica y el riesgo de
tromboembolia venosa baja se designa con una puntuacion menor a cuatro. Los
factores de riesgo que toman en cuenta son: cancer activo, tromboembolia previa,
movilidad reducida, condicion trombdtica conocida, trauma/cirugia reciente, edad
mayor a 70 afios, insuficiencia cardiaca o respiratoria, infarto agudo al miocardio o
accidente cerebrovascular, infeccion aguda o algun trastorno reumatolégico, indice de
masa corporal mayor a 30 y/o uso de terapia de reemplazo hormonal. 2

Debemos mencionar que con cancer activo especificamente se refiere a pacientes
que hayan recibido quimioterapia o radioterapia en los seis meses previos bien, con
presencia de metastasis locales o a distancia. Respecto a la movilidad reducida;
reposo en cama con privilegio para deambulacion al bafio independientemente de que
sea orden médica o limitacion del paciente durante al menos 72 hrs. Con presencia de
condicion trombatica conocida; portar defectos en gen de antitrombina, proteina C, S,

factor V de Leiden, G20210A o bien sindrome antifosfolipido. &
Actualmente este modelo de evaluacion de riesgo que estratifica el riesgo de TEV

pese a que probablemente se utiliza poco como un modelo estandar de evaluacién en

los pacientes hospitalizados con patologias médicas no quirurgicas puede disminuir la
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sobre profilaxis en sujetos de bajo riesgo y beneficiar exponencialmente la prescripcion
oportuna a los pacientes con alto riesgo de trombosis, evitando la sub-prescripcidén en
este grupo de pacientes. ’

M. JUSTIFICACION

La tromboembolia venosa es una potencial y grave complicacion en pacientes

hospitalizados que no necesariamente se han sometido a procedimientos quirurgicos.

Debe ser de suma importancia la identificacion de pacientes con alto riesgo de
tromboembolia venosa para otorgar trombo profilaxis adecuada utilizando un modelo
estandarizado de evaluacion, pues se disminuiria de forma objetiva la posibilidad de

que ocurran estos eventos.
Asi mismo, en nuestro pais los datos sobre la tasa de anticoagulacion profilactica

adecuada en pacientes con enfermedades médicas agudas no quirurgicas durante un

periodo de hospitalizacion, con alto riesgo para tromboembolia venosa, son escasos.
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IV. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El problema radica en que se ha demostrado en estudios observacionales
retrospectivos de hospitales canadienses que a menos de una cuarta parte de los
pacientes médicos con enfermedades agudas se les prescribiéo alguna forma de
profilaxis de TEV, a pesar de que el 90% de ellos tenian indicaciones para ello. Los
hospitales de EE. UU. no obtuvieron mejores resultados, con solo el 12,7% de los
pacientes médicos y el 16,4% de los pacientes quirurgicos prescribieron una profilaxis
adecuada de acuerdo con las pautas aceptadas. En el estudio CURVE19, una
auditoria de expedientes en 29 hospitales canadienses, el 90% de los pacientes
meédicos con enfermedades agudas tenian una indicacion de trombo profilaxis. Sin
embargo, solo el 16% recibi6 la profilaxis adecuada (definida como un tipo de profilaxis
recomendado por la ACCP administrado a la dosis canadiense aprobada). La adopcion
de medidas especificas en todo el sistema hospitalario es, por tanto, un elemento clave
para mejorar la prevencion de TEV en pacientes hospitalizados.

Las guias internacionales recomiendan el uso de profilaxis farmacolégica en
pacientes médicos hospitalizados con alto riesgo de trombo embolismo venoso. Se
sugiere el empleo de modelos estandarizados de evaluacion de riesgo para
determinarlo. La escala de Padua (Anexo 1) esta recomendada para predecir el riesgo
protrombdético en pacientes no quirurgicos hospitalizados con enfermedades agudas o
cronicas agudizadas, mediante la evaluacion y estratificacion correcta de los factores
de riesgo protromboéticos y hemorragicos individuales. Una puntuacion >4 se
considera de alto riesgo.

V. PREGUNTA
¢, Qué porcentaje de pacientes identificados como de alto riesgo para trombo
embolismo de acuerdo con la puntuacién de escala de Padua, recibieron trombo

profilaxis?
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VI. OBJETIVOS

A. Objetivo general

El objetivo de este protocolo de investigacion es identificar a los pacientes con alto
riesgo de tromboembolia venosa utilizando un modelo estandarizado de evaluacion,
en este caso, el de Padua y valorar el uso de trombo profilaxis en pacientes del servicio
de medicina interna de este hospital, mediante un estudio retrospectivo, observacional,
transversal y determinar si los pacientes calificados como de alto riesgo (PADUA >4),

recibieron anticoagulacién de forma profilactica.

B. Objetivos especificos

1. Identificar factores de riesgo de trombosis en pacientes de forma retrospectiva
que hayan estado hospitalizados en el piso de medicina interna, mediante la
escala de PADUA

2. lIdentificar de acuerdo con resultado de puntuacion de escala de PADUA a los
pacientes con alto riesgo de tromboembolia venosa y la necesidad de inicio de
trombo profilaxis en el paciente

3. ldentificar que pacientes calificados de alto riesgo tenian implementada
trombo profilaxis

VIIi. HIPOTESIS DEL TRABAJO
El uso de trombo profilaxis para pacientes hospitalizados no quirdrgicos con
alto riesgo de tromboembolia venosa de acuerdo con la escala de PADUA en el piso

de medicina interna del Hospital Angeles Lomas es de un alto porcentaje.

Por tratarse de un estudio descriptivo, sin maniobra experimental, no hay hipétesis
estadisticas.

17



VIil. MATERIAL Y METODOLOGIA

A. Diseino de estudio

1. Tipo de estudio
Serie de casos. Se revisaran historias clinicas documentadas en expediente

electréonico desde octubre 2022 a marzo 2023

2. Ejes metodolégicos
Observacional, debido a que seran revisiones de historias clinicas en expediente
electronico, al alta de los pacientes

Transversal, puesto que solo se revisara una vez las variables a estudiar como parte

del objetivo general y los objetivos especificos, en un solo periodo de tiempo.

Retrospectivo, ya que se tomaran en cuenta los casos de pacientes que ya no se
encuentren hospitalizados, asi como en cuanto al analisis estadistico, se hara
después del periodo de finalizacidén de captura de datos, posterior a marzo 2023. Sin

maniobra experimental, ni intervenciones asociadas.

No comparativo. No habra comparacion entre grupos.

3. Ubicacién espacio temporal
Quinto piso de medicina interna en el Hospital Angeles Lomas, Huixquilucan, Estado
de México, México. Se revisaran los expedientes electronicos de los pacientes que

hayan permanecido hospitalizados desde el mes de octubre 2022 a marzo 2023.
4. Poblacion

Pacientes de ambos sexos, mayores a 18 afios, que hayan estado hospitalizados en

el quinto piso de medicina interna, que cumplan con los criterios de inclusion,
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tomando en cuenta criterios de exclusién y eliminacién en quienes se hayan
identificado las variables requeridas para obtener puntuacion de escala PADUA para
cumplir con los objetivos generales y especificos de este protocolo.

5. Muestreo
Técnica de muestreo no probabilistico (no aleatorio), donde los sujetos fueron

seleccionados dada la accesibilidad para los investigadores al expediente electrénico

B. Criterios de seleccion de sujetos

1. Criterios de inclusion

Mayores de 18 afios

Estancia intrahospitalaria >2 dias

Pacientes ingresados directamente por urgencias o por admisién a quinto piso de
hospitalizacién de medicina interna

No uso de anticoagulantes

Pacientes con enfermedad médica aguda que requiriera hospitalizacién y no

intervencidn quirurgica

2. Criterios de exclusién

Estancia intrahospitalaria < 2 dias 0 48 horas

Pacientes ingresados en unidad de terapia intermedia, unidad de terapia intensiva
Cualquier indicacion para uso de anticoagulacién previa al ingreso

Hemorragia activa

Mujeres embarazadas

Pacientes que requirieran hospitalizacidén para intervencion quirurgica

3. Criterios de eliminacion

Menores de 18 afos
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C . Material

A continuacion se describe el material utilizado

-Escala de Padua
-Expedientes electrénicos
-Excel para captura de datos

-Procesador de datos para analisis estadistico y realizacion de graficos

La seleccion de tipo de profilaxis, marcas comerciales, via de administracion,
dosificacion, tiempo de uso de esta, se realizé de acuerdo con criterio del médico
tratante, en cada caso.

D. Métodos

Se recabaran los expedientes localizados en el archivo electrénico histérico del
quinto piso de medicina interna, del Hospital Angeles Lomas, que cumplan con los
criterios de seleccion, tomando en cuenta los criterios de exclusion y eliminacion en el
periodo del mes de octubre 2022 a marzo 2023, con la finalidad de estimar el riesgo
trombo embolico de pacientes que cursaron hospitalizados mediante la escala de
PADUA y valorar el uso de trombo profilaxis mecanica o farmacoldgica.

Se usara la escala de PADUA de forma retrospectiva tras el egreso del paciente,
para la clasificacion de riesgo alto o bajo para TEV, identificando pacientes con
puntuacion con riesgo >4 alto y de estos pacientes, identificar que porcentaje
recibieron o no algun tipo de profilaxis durante la estancia hospitalaria, ya sea
farmacoldégica o mecanica. No recibir profilaxis se defini6 como que no recibieron
ningun tipo de trombo profilaxis antes mencionada o que recibidé trombo profilaxis
mecanica sin tener contraindicacion para farmacolégica. Se determinara si el paciente
fue anticoagulado o no y se valorara si existian contraindicaciones para profilaxis

farmacoldgica y en todo caso, se ofrecio profilaxis mecanica.
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E. Procedimientos

Los datos seran recabados en un cuadro de software Excel de acuerdo con las

variables requeridas, para su posterior interpretacion. Se utilizara paloteo y

codificacion binaria. Se analizaran los datos en base a los objetivos establecidos. Se

crearan graficos para el analisis estadistico descriptivo, utilizando el mismo programa.
(Anexo 2)

F . Definicion conceptual de las variables

Variables Definicidon Definicidn operacional Escala Instrumento

conceptual
Riesgo alto de | Se otorgan entre 1 | Paloteo, y codificacion | Nominal Escala de
trombo a 3 puntos de binaria para fines de PADUA
embolismo acuerdo con analisis estadisticos en Dicotomica
venoso factores de riesgo | este protocolo.

presentes.

Si: 1

4 0 mas puntos No: 0

significa alto riesgo

para trombo

embolismo venoso
Caracteristicas Paloteo, y codificacion Nominal Hoja de captura
demograficas Caracteristicas binaria para fines de de datos
de los demograficas de analisis estadisticos en EXCEL
pacientes los pacientes este protocolo. Dicotomica y

politbmica

Uso trombo Si: 1
profilaxis previa No: 0
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Sexo

Tipo de consulta

Diagnésticos de

ingreso

Masculino: 1

Femenino: 0

Interconsulta: O

Medicina interna: 1

Diagnésticos de ingreso

1.

Enfermedades
respiratorias
Enfermedades
cardiovasculares
Enfermedades
gastrointestinales
Enfermedades
neurologicas
Oncologia-
Hematologia
Enfermedades
tracto
genitourinario
Enfermedades
dermatologicas
Enfermedades
reumatoldgicas
Enfermedades
endocrinolégicas

10. Traumatologia y

ortopedia
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11.Neurocirugia
12.Procedimientos
quirurgicos

varios

Tipo de trombo | Tipo de trombo Paloteo, y codificacion Nominal Hoja de captura
profilaxis profilaxis otorgada | binaria para fines de de datos
otorgada de acuerdo con analisis estadisticos en | Dicotdmica | EXCEL

guias este protocolo.
Mecanica internacionales
Medias Si: 1
compresion No: 0
neumatica
Farmacolégica
Enoxaparina
Anticoagulacion
oral
Evento de Evento de trombo | Paloteo, y codificacion Nominal Hoja de captura
trombo embolismo venoso | binaria para fines de de datos
embolismo o pulmonar analisis estadisticos en | Dicotdmica | EXCEL
durante durante la este protocolo.

hospitalizacién

hospitalizacidon en
el contexto de
presencia o no de

trombo profilaxis

Sit 1
No: 0
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G. Analisis estadistico

Para el procedimiento y analisis de los datos obtenidos, se utilizaran diversos
recursos de estadistica descriptiva para la representacion grafica de la informacion,
mediante cuadros y graficos que muestren las mediciones como distribuciones de
frecuencias, histogramas, poligonos de frecuencia, entre otros recursos. Para la

recoleccion de datos se utilizara Microsoft Excel version 16.76.

IX. ASPECTOS ETICOS DE LA INVESTIGACION

Este trabajo toma en consideracioén los siguientes marcos legales:

1. Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en Posesion de los Particulares

2. Ley General de Salud en Materia de Investigacion en Salud °®

Que en virtud del Decreto por el que se adiciond el Articulo 4to Constitucional,
publicado en el Diario Oficial de la Federacion en 1983, consagrando como garantia
social, el Derecho a la Proteccion de la Salud, siendo publicada la Ley General de
Salud y entrando en vigencia en 1984, en donde se establecen lineamientos y
principios a los cuales debera someterse la investigacion cientifica destinada a la
Salud, atendiendo aspectos éticos que garanticen bienestar y dignidad de las personas
sujetas a investigacion.

-De los Aspectos Eticos de la Investigacién en Seres Humanos, capitulo 1.

-Titulo quinto, de las Comisiones Internas en las Instituciones de Salud, capitulo unico
-Titulo sexto, de la Ejecucion de la Investigacion en las Instituciones de atencion a la
Salud, capitulo unico

4. Ley de proteccion de datos que ampara el Instituto Nacional de Transparencia,
Acceso a la Informacion y Proteccion de Datos Personales (INAI).

5. Estar al tanto de la llamada “Etica de la prescripcion farmacoldgica”; A la hora de
prescribir, el médico se ve a merced y puede ser influenciado por la industria
farmacéutica, la disponibilidad de recursos materiales y econdémicos, sin embargo,
existe un deber deontolégico ineludible de prescribir con responsabilidad y racionalidad
ademas de los principios de no maleficiencia, beneficencia, autonomia y justicia en

términos de utilizacion equitativa de recursos. °
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Confidencialidad por parte de los investigadores

En cuenta de que en este protocolo no se interactuara directamente con los
pacientes y no hay maniobra experimental, al tratarse de una investigacion de tipo
observacional, se tomaran los consentimientos informados firmados para la
hospitalizacion. Se firmara carta de confidencialidad por parte de los investigadores
involucrados. Asi mismo, se consultaran los expedientes con autorizacion del Comité

de Etica e Investigacion del Hospital Angeles Lomas. (Anexo 3 y 4)

X. RECURSOS HUMANOS, MATERIALES Y FINANCIEROS

-Recursos humanos
Residente de cuarto afio de Medicina Interna, Flor Carolina Guillen Oviedo,
Hospital Angeles Lomas
Médico adscrito y profesor titular del Curso de Especializacion en Medicina
Interna, Hospital Angeles Lomas.

-Recursos materiales
Expedientes clinicos electronicos del archivo historico de los pacientes de
quinto piso de hospitalizacion de Medicina interna, en el Hospital Angeles
Lomas, Huixquilucan, Estado de México, México.

-Recursos financieros

Sin financiamiento
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Xl. RESULTADOS

De acuerdo con los datos recabados para este estudio en 346 pacientes en el
periodo que consta desde el mes de Octubre 2022 al mes de Marzo 2023 mediante
la recoleccion de datos de expedientes electronicos en el Hospital Angeles Lomas en

el Estado de México, se encontraron y recabaron los siguientes resultados:

PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS VARIOS 69
SANGRADO TUBO DIGESTIVO 8
TERAPIA INTENSIVA O INTERMEDIA 16
ANTICOAGULACION PREVIA 16
FALTA INFORMACION EXPEDIENTE 12
TVP/TEP COMO DIAGNOSTICO DE INGRESO 5
<48 HRS ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA 6,

Tabla 1. Diagnésticos de exclusién.

De acuerdo a los criterios de exclusidn, se excluyeron 132 pacientes con los
diagnodsticos designados como se muestra en la primera tabla. La mayoria de los
pacientes se excluyeron por la necesidad de procedimientos quirurgicos varios durante
hospitalizacion o bien ingresaron con diagndsticos que ameritaban intervencion por
neurocirugia o traumatologia. Otro grupo importante de exclusion fue el requerimiento
de estancia en terapia intensiva o intermedia ademas de uso de anticoagulacion
previa. Ademas, aunque gran parte de los padecimientos de estancia intrahospitalaria
eran de etiologia gastrointestinal, los pacientes con sangrado de tubo digestivo fueron
excluidos debido a que se contrapone la necesidad de tromboprofilaxis contra el riesgo

— beneficio del sangrado activo.

Otros pacientes no pudieron entrar a la muestra para su estudio debido a la falta
de informacion para completar las variables en la escala de padua en expediente
clinico electrénico. No se registaron mujeres con diagndstico de embarazo y una
minoria de pacientes se excluyeron por estancia menor a 48 hrs intrahospitalaria.

Finalmente los pacientes que ingresaron con diagnostico de trombosis venosa
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profunda o tromboembolia pulmonar requerian anticoagulacién a dosis plenas de
tratamiento siendo contraindicacion para su inclusidon en este protocolo que estudi6 la
necesidad de profilaxis en los pacientes hospitalizados para la prevencion de
trombosis. (Tabla 1)

Distribucion de pacientes de
acuerdo a género

125
I 89

Femenino Masculino Total

250

214

200

150

100

50

Grafica 1. Distribucién de los pacientes de acuerdo al género.

De acuerdo con la muestra resultante de 214 pacientes, respecto a la
distribucion de los pacientes segun el género, hubo un predominio de pacientes del
género femenino con respecto al género masculino en pacientes que requirieron
hospitalizacion durante el periodo designado y que se incluyeron en este estudio.
(Grafica 1)
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Distribucion por edad de la muestra de los pacientes incluidos
en el estudio
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Grafica 2. Distribucion por edad en la muestra de los pacientes incluidos en el
estudio.

De acuerdo con la distribucion por edad en que los pacientes requirieron
hospitalizacion los pacientes mostraron un rango de edad desde los 18 afios hasta
los 96 afos (Grafica 2).

La edad promedio de edad fue de 53 afios, predominando el rango de edad de
los 54 a los 66 afios. El rango de edad por encima de los 68 afnos fue el siguiente
grupo predominante. Es importante mencionar que la edad avanzada por encima de
70 anos, es una variable que confiere un punto en la escala de PADUA para el riesgo
de trombosis y la necesidad de tromboprofilaxis. (Grafica 3).

Distribucion de pacientes de acuerdo a rango de edad de la muestra de
pacientes incluidos

[18, 30] (30, 42] (42, 54] (54, 66] (66, 78] (78, 90] (90, 102]

Rango de edades

Grafica 3. Distribucion de pacientes de acuerdo a rango de edad de la amuestra
de pacientes incluidos.
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La gran mayoria de los pacientes incluidos en la muestra tuvieron diagnodsticos
de estancia intrahospitalaria a su egreso de enfermedades respiratorias, siendo en
segundo lugar las enfermedades de etiologia gastrointestinal y en menor numero las
enfermedades endocrinologicas. Es importante mencionar que las enfermedades de

etiologia infecciosa se encuentran englobadas en sus respectivos campos. (Grafica 4)

DIAGNOSTICOS ENGLOBADOS DE ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA
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Grafica 4. Diagnoésticos de estancia intrahospitalaria.
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Respecto a la distribucion de los datos en cuanto a los pacientes valorados en
la muestra de 214 pacientes resultantes de la aplicacion de los criterios de inclusién,
exclusion y eliminacion, 62 pacientes del total de la muestra elegible , es decir 28.9%
contaban con un puntaje en la escala de PADUA >4 y se estratificd a estos pacientes
con alto riesgo de trombosis venosa profunda , prediciendo la necesidad de trombo
profilaxis en el servicio de Medicina Interna del Hospital Angeles Lomas, en
Huixquilucan, Estado de México. Por el contrario 152 pacientes del total de la muestra
elegible , aproximadamente el 71% , se estratificaron con bajo riesgo para trombosis
venosa profunda y por lo tanto, no estuvo indicado o se podia prescindir de trombo
profilaxis. (Grafica 5)

PORCENTAIJE DE PACIENTES VALORADOS MEDIANTE
ESCALA DE PADUA: RESULTADOS

= PUNTUACION PADUA >4
B PUNTUACION PADUA<4

Grafica 5. Porcentaje de pacientes valorados mediante escala de PADUA:
Resultados.

De acuerdo a la estratificacion de los pacientes con una puntuacion en la

escala de PADUA >4, se encontr6 que 60 pacientes del total de la muestra
estudiada, es decir 96.77% recibieron tromboprofilaxis de algun tipo. (Grafica 6)
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PORCENTAJE DE ANTICOAGULACION PROFILACTICA
ANTE PUNTUACION PADUA >4

m RECIBIERON PROFILAXIS m NO RECIBIERON PROFILAXIS

Grafica 6. Porcentaje de anticoagulacion profilactica ante puntuacion PADUA
>4,

De los 60 pacientes que recibieron algun tipo de profilaxis para prevencion de
trombosis venosa profunda, 56 pacientes , el 90.32 % recibieron profilaxis
farmacolégica con heparina de bajo peso molecular, 3 pacientes, el 4.83% recibieron
profilaxis con medias de compresién neumatica y un paciente recibié anticoagulacion
oral, algo no convencional en términos de profilaxis en pacientes hospitalizados no
quirurgicos, sin embargo, como se vera mas adelante en la discusion, en ciertos casos
especificos puede estar indicado y representé 1 paciente o el 1.6% del total de la
muestra estudiada en este protocolo. (Grafica 7).
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TIPO DE TROMBOPROFILAXIS UTILIZADA EN
PACIENTES CON PUNTUACION PADUA >4

W HEPARINA DE BAJO PESO
MOLECULAR

B ANTICOAGULANTE ORAL

= MEDIAS DE COMPRESION
NEUMATICA

Grafica 7. Tipo de tromboprofilaxis utilizada en pacientes con PADUA >4.

Se encontrd que 152 pacientes , el 71.02% de la muestra estudiada, contaban
con una puntuacion PADUA menor a 4 puntos de estratificacion de riesgo, y por ende
no ameritaban profilaxis y no la recibieron, representando el 99% de los casos. De
estos pacientes , sin embargo, se encontré que cierto porcentaje, 1% (2 pacientes)
fueron anticoagulados a pesar de que contaron con un puntaje PADUA <4; mas
adelante se estudian estos casos de forma individual, las indicaciones de
anticoagulacién en estos casos particulares. (Grafica 8).
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PORCENTAJE DE ANTICOAGULACION PROFILACTICA
ANTE PADUA <4

m NO RECIBIERON PROFILAXIS m RECIBIERON PROFILAXIS

Grafica 8. Porcentaje de anticoagulacion profilactica ante PADUA <4

El total de los pacientes que fueron anticoagulados con PADUA <4 en casos

especiales , recibieron profilaxis farmacoldgica con heparina de bajo peso molecular.

TIPO DE TROMBOPROFILAXIS UTILIZADA EN
PUNTUACION PADUA <4

m HEPARINA DE BAJO PESO MOLECULAR ~ mMECANICA  mACO

HEPARINA DE BAJO

PESO MOLECULAR
100%

Grafica 9. Tipo de trombo profilaxis utilizada en puntuacion PADUA <4.
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Finalmente, es de suma importancia mencionar que no se encontraron eventos
de trombosis venosa profunda o tromboembolia pulmonar relacionados con pacientes

con puntuacion en la escala de PADUA >4 | sin anticoagulacion profilactica.

XII. DISCUSION

La tromboembolia venosa (TEV) adquirida en el hospital se define comunmente
como la TEV que ocurre durante o dentro de los 3 meses posteriores a la
hospitalizacion y representa el 50% de todos los casos totales de TEV. En México,
esta entidad es responsable de hasta el 5% de las muertes intrahospitalarias. Es una
enfermedad facilmente prevenible sin embargo se considera que es la primera causa
de muerte intrahospitalaria prevenible en el mundo, tanto en enfermedades médicas
agudizadas o cronicas, como en pacientes quirurgicos. Se asocia a complicaciones
cronicas, asi como mayor estancia intrahospitalaria y aumento en los costos de
hospitalizacion, por lo que la Organizacion Mundial de la Salud la considera como un
problema de salud publica prioritario.

Varios estudios especificos para la poblacion de pacientes hospitalizados con
enfermedades médicas han demostrado el beneficio de la profilaxis farmacologica en
pacientes de alto riesgo para TEV. Los pacientes médicos deben recibir profilaxis
farmacoldgica durante 6 a 21 dias o hasta el alta del hospital. Lo anterior abarca desde
la profilaxis mecanica, farmacoldégica y la mecanico-farmacoldgica combinada.
Especificamente en cuanto a los anticoagulantes, cuando se administran como dosis
profilactica, se administra generalmente una dosis fija como estrategia en poblacion
adulta.

Asi mismo, se ha observado que los pacientes internados en pabellones de
medicina interna, a pesar de tener multiples factores de riesgo, no reciben
anticoagulacion profilactica. Estudios realizados muestran que mientras que los
pacientes quirurgicos se anti coagulan hasta en un 90% de manera profilactica,

unicamente entre el 16 y 33% de los pacientes en servicios de medicina interna,
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reciben anticoagulacion profilactica. En otro estudio se demostré que del 50 al 75%
de los casos de TVP (trombosis venosa profunda), ocurrieron en pacientes sin
antecedentes de cirugia o traumatismo de enfermedades inferiores. Por otro lado 25 a
37% de todos los casos sintomaticos de TVP ocurrieron en pacientes ambulatorios que
habian estado hospitalizados en los tres meses anteriores, con complicaciones
cronicas como hipertension arterial pulmonar, secundaria a tromboembolia pulmonar

cronica, por ejemplo.

Respecto al presente protocolo 346 pacientes fueron capturados , 132 pacientes
contaban con criterios de exclusidn y no fueron incluidos. 214 pacientes fueron

elegibles para su estudio cumpliendo con los criterios de inclusion.

El promedio de edad fue de 53 afios en un rango amplio de pacientes desde 18 a
96 afnos. Gran parte de los pacientes se encontraban entre el rango de edad de los 68
a los 78 anos, siendo este un punto para la estratificacion en la escala de PADUA. Asi
mismo, la mayoria de los pacientes hospitalizados dentro del periodo de tiempo
estudiado, fueron internados y mantuvieron el diagndstico que englobaba las
enfermedades respiratorias. Una infeccion activa y la inmovilidad que conlleva en la
gente mayor fueron gran parte de los mayores puntajes para contribuir a un puntaje en
la escala de PADUA mayor a 4. El género no contribuye a un aumento de riesgo por
si mismo para trombosis venosa profunda, pero si lo hace el uso de anticonceptivos

orales.

El 62 pacientes del total de la muestra elegible , 28.97% tuvieron alto riesgo para
trombosis venosa profunda con puntaje en la escala de PADUA >4 | de los cuales el
96.77% recibieron profilaxis de algun tipo, siendo la heparina de bajo peso molecular
lo mayormente utilizado en un 90.32%, seguido de uso de medias de compresion
neumatica y un caso con uso de nuevos anticoagulantes orales . El 3.22% de pacientes
estratificados con alto riesgo de trombosis venosa profunda no recibieron profilaxis
farmacoldgica. El 71.02% de los pacientes del total de la muestra elegible contaban

con una estratificacion de riesgo para trombosis baja con puntuacion en la escala de
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PADUA <4. De los cuales el 2.8% recibio profilaxis farmacolégica con heparina de bajo

peso molecular siendo algo poco convencional en primera instancia.

El uso de anticoagulantes orales (ACO) como profilaxis es una forma poco
convencional de anticoagulacion debido al amplio uso que se le da actualmente a la
heparina de bajo peso molecular en distintos escenarios y campos. Sin embargo, es
de interés conocer que en el caso especifico en que se utilizé este tipo de farmacos,
se trataba de diagnostico expreso de diseccion de arteria vertebral, para lo cual de
acuerdo con diferentes estudios, los ACO son los farmacos de eleccion par aprevenir

eventos tromboticos asociados, ademas de los tromboliticos. 18

En el caso de uso de medias de compresion en un caso especifico; es interesante
conocer que en el contexto de aneurisma aorta abdominal, un trastorno complejo, se
ha considerado si tiene algun beneficio la terapia antitrombdtica con farmacos
antiplaquetarios, anticoagulantes o tromboliticos y aunque se ha estudiado su
beneficio en modelos animales, no se ha logrado producir resultados clinicamente
significativos por lo que ni el uso de anticoagulantes o antiagregantes en su
tratamiento esta indicado. Factores han sido considerados como el tamafio de trombos
en pared aodrtica, lesiones proteoliticas de la pared y el crecimiento del aneurisma por
eventual riesgo de ruptura. En recientes estudios se ha demostrado una potencial
utilidad en inhibidores de P2Y12 o ambciximab, el cual no esta disponible para uso
ambulatorio, solo parenteral. Por lo que su uso no seria practico. La resolucion

definitiva de los aneurismas finalmente es quirtrgica. 7

Hemos repasado de forma individual los casos en los cuales a pesar de tener
indicacion de trombo profilaxis , esta no fue otorgada. Nos encontramos un paciente
con cirrosis hepatica Child Pugh C con trombocitopenia severa y tiempos de

coagulacion aumentados. '

Estudios observacionales han demostrado que los pacientes con enfermedad

hepatica tienen mayor riesgo de tromboembolismo venoso en comparacién con
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aquellos pacientes sin enfermedad hepatica. La trombosis venosa profunda (TVP) es
el resultado de activacion inapropiada del sistema de coagulacion , inflamacion
sistétmica y descompensacién de la hipertension portal. La cuenta plaquetaria
disminuida y los tiempos de coagulacion elevados no necesariamente disminuyen el
riesgo de trombosis venosa profunda o embolia pulmonar (EP). El beneficio de
anticoagulacion profilactica esta bien establecido y se recomienda en pacientes
hospitalizados, sin embargo, se limita su uso por temor a facilitar eventos hemorragicos
y la mayoria, no reciben profilaxis a su ingreso al hospital o bien, se administra en dosis
subdptimas, sin embargo, se ha demostrado seguridad y eficacia, y por lo tanto deberia

iniciarse. "

Asi mismo, la anticoagulacion con enoxaparina para la prevencién de trombosis
venosa profunda mostré que no solo se podia prevenir TVP si no que podia prevenir
la traslocacion bacteriana , disminuir la inflamacién sistémica previniendo la
descompensacion hepatica y mejorando la sobrevida. En ultimas guias, se recomienda
la heparina de bajo peso molecular (HBPM) ajustada por peso y es referible sobre
heparina no fraccionada en pacientes con enfermedad hepatica y coagulopatia,
excepto en aquellos pacientes con funcion renal severamente disminuida (TFG <30
ml/ min). Sin embargo, pacientes cirrosis a quien se otorga cualquier tipo de
anticoagulacion , profilaxis para sangrado gastrointestinal y debe ser asegurada,
debido al potencial riesgo de sangrado, considerando alternativas estratégicas en
pacientes en quienes se supere el riesgo al beneficio. '’

Contamos con otro caso estratificado con alto riesgo de trombosis con puntuacion
PADUA >4 con el diagnostico de hematoma subdural en quien no se inicio
anticoagulacion profilactica. Se ha concluido en estudios que el tiempo Optimo para
iniciar o reiniciar cualquier tipo de anticoagulacion debe ser entre la décima o trigésima
semana posterior al evento de hemorragia intracraneal. Es una practica comun evitar
la anticoagulacion en los primeros dias posterior a un evento de traumatismo
craneoencefalico con hemorragia intracraneal y los hematomas subdurales, son

propensos a re sangrar posterior a un evento de trauma. La decision de inicio de
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anticoagulacion de cualquier tipo en estos pacientes ademas debe considerar otros
factores como comorbilidades concomitantes y el riesgo de re sangrado o factores de
tromboembolia, con quienes se podrian usar diferentes estrategias para prevencion de

trombosis venosa profunda. 12

Por otro lado, en cuanto al 2.8% de pacientes con estratificacion de riesgo
PADUA<4 que recibieron profilaxis farmacologica con heparina de bajo peso molecular
, se trataban de casos de neumonia adquirida en la comunidad y neumonia viral por
influenza. La heparina de bajo peso molecular se considera actualmente como parte
de terapias adyuvantes para el manejo . Esta recomendada en pacientes con sindrome
de insuficiencia respiratoria aguda de forma empirica y se ha demostrado que en
pacientes con infeccion por influenza H1N1 es una terapia empirica adecuada de
prevencion porque se ha demostrado que disminuye el riesgo de tromboembolismo

venoso en pacientes criticamente enfermos. 13 14

Los pacientes con necesidad de hospitalizacidon tienen mayor riesgo de desarrollo
de trombos vasculares principalmente como consecuencia de la disminucion de la
movilidad que resulta en estasis venosa y el estado inflamatorio agudo que supone su
enfermedad. También se ha sugerido que la infeccion por el virus de influenza
estacional puede promover por si mismo eventos tromboembdlicos e incluso propiciar
eventos cardiovasculares como sindrome coronario agudo o accidente
cerebrovascular, aunque ésta evidencia no es concluyente y puede ser contradictoria.
Los posibles mecanismos involucrados incluyen mayor activacion plaquetaria,
alteraciones en equilibrio de factores procoagulantes y anticoagulantes, estasis por
inmovilidad y disfuncion del endotelio vascular seguido de aumento de mediadores
proinflamatorios y subsecuente activacion de vias de coagulacion y plaquetas. '°

Las guias internacionales recomiendan el uso de profilaxis farmacologica en
pacientes no quirurgicos con alto riesgo de trombo embolismo venoso. Se ha sugerido
el empleo de modelos estandarizados para la evaluacidon de riesgos para evaluar la

administracion de profilaxis farmacoldgica en pacientes con enfermedades agudas.
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La escala PADUA esta catalogada como una de las mejores escalas disponibles
para la puntuacion y estimacion de riesgo trombdtico en pacientes hospitalizados,
clasificandolos como de alto o bajo riesgo. Se desarroll6 después de un estudio de
cohorte prospectivo, en el que se ponderaron riesgos individuales de sangrado y
trombosis. Una puntuacion > 4 se considera de alto riesgo y justifica trombo profilaxis

a menos de que esté contraindicada.

Desde esta perspectiva, la trombo profilaxis deberia ser considerada en todo
paciente con factores de riesgo para trombosis, sopesando riesgos y beneficios de
administracion de un esquema e indiscutiblemente, se basa en la estratificacion

correcta del riesgo de trombosis.
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XIll. CONCLUSIONES

Como hemos mencionado, a pesar de la evidencia contundente de que una
proporcion significativa de pacientes ingresados en los departamentos de medicina
interna muestran un alto riesgo de complicaciones tromboembolicas venosas, la
administracion de tromboprofilaxis en estos pacientes sigue siendo en gran parte
infrautilizada. La TEV aun siendo prevenible constituye una significativa parte de
morbilidad y mortalidad ademas de aumento de costo de estancia intrahospitalaria y
posibilidad de complicaciones cronicas en los pacientes hospitalizados con patologias
agudas no quirurgicas. En méxico, no existen suficientes estudios que evaluen el uso

de escalas estandarizadas para la prevencion de TEV o EP.

Existen varios modelos para estratificacion de riesgo de TEV, un modelo
validado se trata de la escala de PADUA. Tiene el potencial de detectar pacientes
hospitalizados con patologia médica no quirurgica con alto riesgo de desarrollar

tromboembolia venosa

Respecto a nuestros pacientes ingresados con patologia médica no quirurgica
y siguiendo los lineamientos actuales, existe alto porcentaje de apego y uso de
tromboprofilaxis adecuada en pacientes con alto riesgo de trombosis venosa profunda
de acuerdo con el modelo de evaluacion de la escala de PADUA.

Se invita al personal médico en general el uso de modelos de evaluacion de
riesgo estandarizados para la evaluacion objetiva de riesgo de tromboembolia venosa
para el uso de tromboprofilaxis en pacientes hospitalizados con alto riesgo de
trombosis venosa. En cuanto a limitacion de este estudio, es de importancia la
realizacion de mas estudios prospectivos, multicéntricos y aleatorizados en poblacion

mexicana.
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XIV. ANEXOS

1. Escala de PADUA

Table 2: The Padua risk assessment model (reproduced
from [8])

%
a
o
=
0]

Baseline features

Active cancer®

Previous VTE (with the exclusion of superficial vein thrombosis)
Reduced mobility®

Already known thrombophilic condition®

Recent (<1 month) trauma and/or surgery
Elderly age (>70 years)

Heart and/or respiratory failure

Acute myocardial infarction or ischaemic stroke
Acute infection and/or rheumatological disorder
Obesity (BMI > 30)

Ongoing hormonal treatment

_e e e m a N W W W

BMI: body mass index; VTE: venous thromboembolism.

#Patients with local or distant metastases and/or in whom
chemotherapy or radiotherapy had been performed in the previous 6
months.

®Bed rest with bathroom privileges (either due to patient’s limitations
or on physician’s order) for at least 3 days.

“Carriage of defects of antithrombin, protein C or S, factor V Leiden,
G20210A prothrombin mutation, antiphospholipid syndrome.
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2. Tabla de recoleccion de datos
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2.1.Tabla de recoleccion de datos. Vers
Formato Microsoft Excel Version16.75
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2.3.Tablas para interpretacion de datos
Formato Microsoft Excel Versiéon 16.75

Tablas para rangos y promedio de edad de acuerdo con muestra elegible (214
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pacientes)
166 76
167 74
168 30
169 25
170 49
171 31
172 64
173 20
174 67
175 40
176 37
177 71
178 47
179 34
180 42
181 43
182 28
183 79
184 65
185 76
186 42
187 56
188 37
189 57
190 70
191 52
192 23
193 34
194 66
195 69
196 80
197 33
198 44
199 48
201 55
202 84
203 32
204 66
205 18
206 42
207 26
208 73
209 36
210 61
211 58
212 67
213 63
214 57

— — 54

111 37 55 31
112 56 56 31
113 35 57 55
114 83 58 74
115 75 59 84
116 29 60 70
117 47 61 32
118 18 62 66
119 74 63 70
120 77 64 49
121 81 65 32
122 34 66 59
123 35 67 54
124 21 68 59
125 73 69 18
126 46 70 20
127 39 4l 44
128 68 72 96
129 70 73 55
130 31 74 62
131 71 75 55
132 45 76 31
133 65 77 66
134 70 78 27
135 64 79 66
136 28 80 19
137 37 81 38
138 36 82 85
139 50 83 52
140 74 84 47
141 37 85 7
142 25 86 48
143 29 87 90
144 74 88 30
145 80 89 81
146 82 90 70
147 50 9 87
148 82 92 61
149 19 93 21
150 75 94 49
151 38 95 79
152 55 96 66
153 22 97 32
154 65 98 29
155 96 99 39
156 72 100 28
157 21 101 55
158 86 102 57
159 49 103 33
160 55 104 49
161 50 105 71
162 51 106 24
163 24 107 35
164 43 108 30
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Tablas para interpretacion de diagnésticos de estancia intrahospitalaria y
diagnésticos de exclusion

ENFERMEDADES RESPIRATORIAS 55
ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES 13
ENFERMEDADES GASTROINTESTINALES 54
ENFERMEDADES ETIOLOGIA NEUROLOGICA 21

ENFERMEDADES ONCOLOGICAS-HEMATOLOGICAS 19
ENFERMEDADES DE TRACTO GENITOURINARIO 28
ENFERMEDADES DERMATOLOGICAS 5
11

8-!

ENFERMEDADES REUMATOLOGICAS
ENFERMEDADES ENDOCRINOLOGICAS-METABOLICAS

PROCEDIMIENTOS QUIRURGICOS VARIOS 89
SANGRADO TUBO DIGESTIVO 8
TERAPIA INTENSIVA O INTERMEDIA 16
ANTICOAGULACION PREVIA 16
FALTA INFORMACION EXPEDIENTE 12
TVP/TEP COMO DIAGNOSTICO DE INGRESO 5
<48 HRS ESTANCIA INTRAHOSPITALARIA 6,




Tablas para interpretacion de porcentajes de uso de tromboprofilaxis

PACIENTES ELEGIBLES PUNTUACION PADUA >4 PUNTUACION
214 62 152

PACIENTES CON PUNTUACION PADUA <4
NO RECIBIERON PROFILAXIS RECIBIERON PROFILAXIS
152

LN

ANTE PUNTUACION >4 PADUA
RECIBIERON PROFILAXIS NO RECIBIERON PROFILAXIS
60

LN

TIPO DE TROMBOPROFILAXIS RECIBIDA ANTE PADUA <4

HEPARINA DE BAJO PESO MOLECULAR 2
MECANICA 0
ACO 0,

EN PACIENTES CON PADUA>4

TIPO DE TROMBOPROFILAXIS NUMERO DE PACIENTES
HEPARINA DE BAJO PESO MOLECULAR 56
ANTICOAGULANTE ORAL

MEDIAS DE COMPRESION NEUMATICA
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3. Carta de confidencialidad investigadores

Carta de confidencialidad investigadores

Huixquilican, Estado de México, a 15 de marzo de 2023

Nosotros Dra. Flor Carolina Guillen Oviedo residente del Hospital Angeles Lomas y Dr.
Alejandro Diaz Borjén como jefe de departamento asi como en calidad de investigadores,
H oyl e is enre 14 nrotocolo ti ad

USO DE TROMBOPROFILAXIS EN PACIENTES HOSPITALIZADQS NO QUIRUIRGICOS DE
ACUERDO CON VALORACION MEDIANTE ESCALA DE PADUA

Nos comprometemos a resguardar, mantener la confidencialidad y no hacer mal yso de los
documentos, expedientes, reportes, estudios, actas, resoluciones, oficios, correspondencia,
acuerdos, archivo icos /electronicos de informacion recabada, estadisticas o bien
cualquier otro registro o informacién relacionada con el estudio mencionado a nuestro
cargo, en el cual participamos como investigadores, asi como a no difundir, distribuir,
comercializar con los datos personales contenidos en los sistemas de informacion,
desarrollados en la ejecuciéon del mismo.

Estando en conocimiento de las sanciones civiles, penales o administrativas que procedan
de conformidad con lo dispuesto en la Ley Federal de Transparencia de Acceso a la
Informacién Pablica Gubernamental, la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales en
Posesion de los Particulares y el Cédigo penal, y demas disposiciones aplicables en la

materia.

entamente

Dra. Flor Carolina Guillen Qviedo
Residente Medicina Interna Hospital Angeles Lomas

Médico adscrito y Titular dé ;
Hospital Angeles Lomas
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4. Aprobacién protocolo de tesis por parte del Comité de Etica e Investigacion del Hospital
Angeles Lomas, Huixquilucan, Estado de México.

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION —ML
CONBIOETICA-15-CEI-002-20160708 T

Vialidad de la Barranca s/n, Col. Valle de las Palmas ?

Huixquilucan, Edo. de México, C.P. 52763 Hospltal Angeles
Tel. 555246 5000 ext. 4365 LOMAS

03 de julio de 2023

Dr. Alejandro Diaz Borjon

Investigador del Proyecto HAL 446/2023
Hospital Angeles Lomas
PRESENTE

Distinguido Dr. Diaz Borjon:

A efecto del cumplimiento de las Buenas Practicas Clinicas, el
Comité de Etica en Investigacion de Operadora de Hospitales Angeles S.A. de
C.V. (Sucursal Lomas), luego de haber examinado el plan, disefio y
consideraciones cientificas y éticas de la investigacion basica y clinica HAL
446/2023 titulada: “USO DE TROMBOPROFILAXIS EN PACIENTES
HOSPITALIZADOS NO QUIRURGICOS DE ACUERDO CON EVALUACION
MEDIANTE ESCALA DE PADUA” hago de su conocimiento, que ha sido
autorizada y aprobada su realizacion.

Deseamos éxito en la realizacion del proyecto y le pedimos
mantenernos informados de su avance, asi como al finalizarlo enviarnos el
informe de resultados. También debera usted informarnos y enviarnos
publicaciones que emanen del mencionado proyecto, o de presentacion de
resultados en Congresos Cientificos.

Reciba nuestra felicitacion y le saludamos muy

Atentamente

C.c.p. Expediente HAL 446/2023
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XV. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Etapas del Proyecto
Primera parte

Abril 2022

Mayo 2022

Junio 2022

Julio 2022

Agosto 2022

Inicio del escrito con
formato
recomendado

Problematizacion
del asunto por
investigar “Tema”

Exploracién del
contexto: asesores y
factibilidad del
estudio

Planteamiento del
problema y pregunta
de investigacion

Justificacion

Objetivos

Hipotesis

1iil

Marco tedrico,
antecedentes
generales y
especificos

Ubicacion
espaciotemporal.
Disefio, tipo y eje
metodolégico

Criterios de
inclusion, exclusion.
Definiciéon de
variables, escalas, e
instrumentos de
medicion

Cuadro de variables
Determinacion de
material y métodos

|| ]
||
I 1
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Revision por parte
de autoridades del
departamento,
consultas con
asesores experto y
metodoldgico

Etapas del Proyecto
Segunda parte

Agosto-
Septiembre
2022

Octubre 2022

Enero 2023

Febrero 2023

Marzo 2023

Presentacion y
aprobacion del
protocolo ante el
comité de Etica e
Investigacion

Recoleccion de
datos

Consultas con
asesores expertos y
metodoldgicos

Analisis de datos

Etapas del Proyecto

Marzo 2023

Abril 2023

Realizacion de
graficas
con resultados

Discusion y
conclusion

Envio en fisico y
electrénico a las
autoridades
correspondientes
del Comité de Etica
e Investigacion para
su aprobacioén final

Junio 2023
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