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RESUMEN

Introduccion: En ortopedia una de las peores complicaciones después de un procedimiento
quirargico es la trombosis venosa, principal causa de morbimortalidad y reingreso
hospitalario después de una artroplastia de cadera o de rodilla.

Objetivo: Describir el uso de tromboprofilaxis y el riesgo de complicaciones
tromboembdlicas en cirugia ortopédica.

Métodos: Se llevo a cabo una revision de la literatura en las bases de datos Scielo,
ScienceDirect, PubMed y Lilacs, con los descriptores “trombosis”, “ortopedia”, “prevencion
y control”, en espafiol e inglés. Se seleccionaron 32 articulos relacionados con la
tromboprofilaxis en cirugia ortopédica y su adherencia terapéutica.

Resultados: El riesgo que presenta un paciente de desarrollar complicaciones
tromboembdlicas perioperatorias es de 10 % a 50 %. Depende del tipo de cirugia y los
factores de riesgo individuales de cada paciente. En el caso de las cirugias ortopédicas, el
uso de la tromboprofilaxis evita complicaciones, reintervenciones y una estancia hospitalaria
prolongada.
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Conclusiones: Es fundamental una buena adherencia a los protocolos tromboprofilacticos,
entre ellos, la eleccion del medicamento correcto, la dosis adecuada, el tiempo requerido y
los controles necesarios para evitar cualquier evento trombético.

Palabras clave: trombosis; ortopedia; prevencion y control.

ABSTRACT

Introduction: In orthopedics, one of the worst complications after a surgical procedure is
venous thrombosis, being the main cause of morbidity and mortality and hospital
readmission after a hip or knee arthroplasty.

Objective: To synthesize and describe information on the use of thromboprophylaxis and
the risk of thromboembolic complications in orthopedic surgery.

Methods: A review of the literature was carried out in the databases Scielo, ScienceDirect,
PubMed and Lilacs with the descriptors: thrombosis, orthopedics, prevention & control, in
Spanish and English. We included 32 articles with a review focused on thromboprophylaxis
in orthopedic surgery and adherence compliance.

Results: The risk that a patient presents or develops perioperative thromboembolic
complications is about 10 to 50 % according to the literature, which depends on the type of
surgery and the individual risk factors. In the case of orthopedic surgeries, the use of this
treatment avoids complications, reinterventions and a long hospital stay.

Conclusions: A good adherence to the thromboprophylactic protocols is important,
including the choice of the correct medication, the appropriate dose, the time required and
the necessary controls to avoid any thrombotic event.

Keywords: thrombosis; orthopedics; prevention and control.

RESUME

Introduction: En orthopédie, ’une des complications postopératoires les plus risquées est la
thrombose veineuse, étant la principale cause de morbi-mortalité et de réhospitalisation
aprées une arthroplastie de hanche ou de genou.

Objectif: Décrire I’emploi de la thromboprophylaxie et le risque de complications
thromboemboliques en chirurgie orthopédique.

Méthodes: Une revue de la littérature a été réalisée dans les bases de données Scielo,
ScienceDirect, PubMed et Lilacs, en utilisant des descripteurs en espagnol et en anglais tels
que «thrombose», «orthopédie», «prévention et contréle». Trente-deux articles abordant la
thromboprophylaxie en chirurgie orthopédique et son adhésion thérapeutique ont été
sélectionnes.

Résultats: Le risque de complications thromboemboliques periopératoires chez un patient
est 10 % - 50 %. Cela dépend de la technique chirurgicale et des facteurs de risque
individuels de chaque patient. Dans les cas des chirurgies orthopédiques, I’emploi de la
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thromboprophylaxie prévient les complications, les réinterventions chirurgicales, et les
séjours hospitaliers prolongés.

Conclusions: Une bonne adhésion aux protocoles de thromboprophylaxie, une correcte
sélection du médicament, une dose et un temps appropriés, et la mise en place des controles
nécessaires pour éviter tout accident thrombotique sont essentiels.

Mots clés: thrombose; orthopédie; prévention et contréle.

Recibido: 29/03/2018
Aprobado: 02/05/2018

INTRODUCCION

El término trombosis fue introducido por Virchow en 1856 y sus factores predisponentes son
el descenso en la velocidad del flujo sanguineo, trastornos en la hemostasia y deterioro en la
pared vascular.’) Esta es una complicacion quirdrgica ampliamente estudiada, la cual se
asocia a una importante morbimortalidad, principalmente en adultos y, en menor medida, en
la poblacion pediatrica.®

Las patologias tromboembolicas con una elevada frecuencia, desde el posquirirgico
inmediato hasta dos o tres semanas después del procedimiento, son la trombosis venosa
profunda y el tromboembolismo pulmonar. Este ultimo es un evento, en ocasiones, con alta
morbimortalidad tanto a corto como a largo plazo para el paciente.® En general, las
complicaciones tromboembdlicas posquirdrgicas tienen una alta incidencia y ocasionan una
significativa morbimortalidad a nivel mundial.®

En ortopedia, una de las mas graves complicaciones, después de un procedimiento
quirurgico, es la trombosis venosa. Es la principal causa de morbimortalidad y reingreso
hospitalario después de una artroplastia de cadera o de rodilla. Por ello es importante
implementar esquemas de tromboprofilaxis.®® A pesar de que se cuenta con guias basadas
en la evidencia y se conoce la importancia de la profilaxis para cirugias ortopédicas
mayores, los estudios arrojan que la adherencia a los esquemas tromboprofilacticos es muy
inferior en relacion con los niveles 6ptimos.*8)

Por lo anterior, este manuscrito tiene la finalidad de describir el uso de tromboprofilaxis y el
riesgo de complicaciones tromboembolicas en cirugia ortopédica.
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ESTRATEGIA DE BUSQUEDA
Y CRITERIOS DE SELECCION

Se llevod a cabo una revision de la literatura en las bases de datos Scielo, ScienceDirect,
PubMed y Lilacs con los descriptores “trombosis”, “ortopedia”, “prevencion y control”, en
los idiomas espafiol e inglés. Se seleccionaron 32 articulos, de reciente publicacion,

relacionados con la tromboprofilaxis en cirugia ortopédica y su adherencia terapéutica.

EPIDEMIOLOGIA

En EE. UU. y Europa cada afio hay mas de 5 millones de eventos de trombosis venosa
profunda (TVP), y mas de 500 000 de tromboembolismo pulmonar (TEP).() A pesar de que
el TEP tiene menos frecuencia que la TVP, el tromboembolismo pulmonar ocasiona una
mayor mortalidad, la cual puede llegar a ser de 10 % (durante el evento agudo de trombosis
pulmonar), de 5 % (en los dias siguientes, aun cuando los pacientes han recibido
tratamiento), y de 2 % (después de 3 meses del alta hospitalaria). Por ello, el TEP es una
complicacién posquirdrgica importante.®

El riesgo que presenta un paciente de desarrollar complicaciones tromboembdlicas
perioperatorias estd en un rango entre 10 % y 50 %. Depende del tipo de cirugia y los
factores de riesgo individuales de cada paciente.” En procedimientos quirirgicos
ortopédicos mayores sin profilaxis, la prevalencia de tromboembolismo venoso puede estar
entre 40 % y 60 %, con una media de 25 % de TVP proximal y de un 7 % a 11 % de
embolias pulmonares asintomaticas.® Este tipo de intervenciones quirdrgicas se consideran
de alto riesgo para el desarrollo de TVP.® Otros estudios describen que, durante estos
procedimientos, los eventos tromboembolicos pueden ocurrir, en general, hasta en un 20 %
de los pacientes posquirurgicos. Se reducen hasta 2,8 % y 2,1% en reemplazo de cadera y
rodilla, respectivamente, cuando se emplea tromboprofilaxis.(®

En los procedimientos quirdrgicos ortopedicos se requiere de una adecuada tromboprofilaxis
debido al riesgo de complicaciones tromboembdlicas. Cuando un paciente es sometido a una
cirugia mayor, el riesgo de trombosis se incrementa 20 veces. Cuando no se realiza la
tromboprofilaxis correctamente, se incrementa en un 30 % el riesgo de complicaciones
tromboembolicas.*")

Los estudios que evaltan el efecto de la profilaxis anticoagulante y la presencia de
embolismo pulmonar, como complicacion principal de la cirugia de cadera y rodilla, son
muy limitados. No obstante, se han realizado estudios en los que evalian pacientes sin
profilaxis y pacientes en tratamiento con antagonistas de la vitamina K y heparinas de
bajo peso molecular que muestran una reduccion del riesgo relativo de embolismo
pulmonar en 70 %.®
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Se han realizado muchos estudios sobre este tema. El ensayo RECORD arrojé una
incidencia de tromboembolismo venoso posterior a cirugias electivas ortopédicas mayores,
principalmente de cadera y rodilla, de 0,4 % y 0,8 % cuando los pacientes recibian
rivaroxaban y heparinas de bajo peso molecular (HBPM), respectivamente, con bajas tasas
de sangrado. Esto representd valores positivos en la prevencion de complicaciones
embdlicas y, por tanto, la American College of Chest Physicians ha recomendado el uso
profilactico de medicamentos para prevenir la trombosis como minimo 10 dias antes de
cirugias ortopédicas catalogadas como mayores.®

Aunque existen guias de préactica clinica, en estudios realizados en EE. UU. se reporta una
adherencia menor a 50 %, lo que genera un aumento en la probabilidad de ocurrencia de
eventos adversos.®) En un estudio realizado por Chandrakuma y otros se evalud la
adherencia a las recomendaciones estipuladas en la guia de la American College of Chest
Physicians-ACCP 9 para profilaxis, segin la categoria de riesgo del paciente.) Se
comprobd un marcado predominio de no adherencia para todas las categorias, donde 100 %
y 63 % fueron no adherentes a la profilaxis en las categorias de bajo y moderado y alto
riesgo, respectivamente.

FARMACOLOGIA

Actualmente, existen en el mercado diversas opciones para el manejo de las posibles
complicaciones tromboembolicas que se pueden presentar luego de un procedimiento
quirdrgico y que son de utilidad tanto para el médico tratante como para el paciente. Una de
las mas importantes es la heparina no fraccionada (HNF). Este medicamento, derivado del
higado de cerdos y bovinos, activa la antitrombina Il y, con ello, posibilita una aceleracion
en la tasa de inhibicion del factor Ila (trombina), asi como del factor Xa. Este mecanismo le
confiere a la HNF un status de anticoagulante indirecto aunque también tiene efecto sobre
los factores Xa, 1Xa, Xla, Xlla, no mayor que sobre el 11a.°1% E| efecto sobre el factor Xa
no es tan fuerte como el que se presenta sobre la trombina, puesto que, para actuar sobre
dicho factor, se necesitan moléculas de heparina de bajo peso molecular mucho maés
pequefias, que solamente pueden ser detectadas en examenes de laboratorio.

Para poder evaluar adecuadamente el estado de anticoagulacion del paciente, se le debe
realizar la medicion del tiempo parcial de tromboplastina (TPT). Debe haber una
prolongacion superior de 2 a 3 veces sobre el valor de referencia del laboratorio.® Otros
autores consideran que esta prolongacion deber ser entre 1,5 y 2,5 sobre el valor que se
tenga como referencia.®® Otra prueba util son los niveles del antifactor Xa, los cuales se
deben encontrar en rangos entre 0,3-0,7 U/mL. Es una prueba mas especifica para
determinar si las moléculas pequefias de este medicamento tienen el efecto deseado sobre el
factor Xa.(?

Entre las principales vias de administracion de la HNF estan la parenteral y la subcutanea.
Ello es un inconveniente, puesto que el paciente tiene que puncionarse frecuentemente para
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poder recibir el medicamento de forma adecuada.®® El antidoto disponible es, actualmente,
la protamina (un bolo revierte 100 U de heparina no fraccionada), y sus principales efectos
adversos son la trombocitopenia inducida por heparina (HIT); el tipo 1l de esta complicacion
es de mayor severidad por una trombocitopenia marcada y un alto riesgo de sangrado.®?

Las heparinas de bajo peso molecular (enoxaparina, dalteparina, nadroparina, entre otras)
tienen un efecto similar al de la HNF; sin embargo, al ser moléculas mucho mas pequefias,
actuan principalmente sobre el factor Xa y lo inhiben debido a la activacién previa de la
antitrombina 111.0% Las HBPM se caracterizan por tener eliminacion de predominio renal y
no requieren monitoreo frecuente con pruebas como TPT. No obstante, en pacientes con
enfermedad renal crdnica se recomienda un seguimiento de la terapia con HBPM con los
niveles del antifactor Xa (0,5 - 1,2U/mL para rango terapéutico y 0,2 - 0,5 U/mL para rango
profilactico).? Al igual que la HNF, el antidoto de las HBPM es la protamina; sin embargo,
su efecto no sera tan Gtil por la menor afinidad a las moléculas pequefias de la heparina.?

La warfarina es uno de los medicamentos con efecto anticoagulante méas conocido del
mercado y el més usado por los profesionales de la salud en todo el mundo.*® Con su uso se
ha podido probar su alta eficacia en el tratamiento y prevencion de enfermedades
tromboembdlicas. Sin embargo, su estrecha ventana terapéutica, sus interacciones
farmacoldgicas y la necesidad de realizar un monitoreo periodico de los pacientes que la
usan, hacen que haya caido en desuso en los Gltimos afios.4

Su principal efecto es ser antagonista de la vitamina Ky, por tanto, su efecto se dara sobre
los factores Il, VII, IX, X, conocidos como vitamino K dependientes. Su antidoto sera la
administracion de vitamina K o, en su defecto, el plasma fresco congelado. >4 El efecto de
la warfarina serd la inhibicion de la formacion de las enzimas vitamina K epdxido reductasa
y de la vitamina K reductasa. Posibilita que los factores mencionados anteriormente no se
activen de forma correcta durante la cascada de coagulacion, pues no seran carboxilados por
la vitamina K, un proceso fundamental para la homeostasis de la coagulacion.>6) La
absorcién de este medicamento se da en la mucosa gastrointestinal. A su vez, su
metabolismo es hepético (por medio del citocromo P450), por lo tanto, el consumo de
sustancias que alteran el funcionamiento de este citocromo pueden interferir en el adecuado
funcionamiento de este medicamento.®%7)

La prueba mas utilizada para controlar los niveles de warfarina es el INR (International
Normalized Ratio), cuyo valor normal es menor a 1,5, pero en los pacientes que estan siendo
anticoagulados con este medicamento su valor se debe mantener entre 2,0 - 3,0.09

El fondaparinux, al igual que la HNF, es un medicamento cuya actividad se centra en el
antagonismo del factor Xa (efecto anti-Xa). A pesar de que su via de administracion es la
subcutanea, su vida media prolongada es de 17 horas y su alta biodisponibilidad hace que su
manejo sea mas sencillo para el paciente. Ha sido muy utilizado en tromboprofilaxis en
pacientes ortopédicos de alto riesgo, asi como también ha sido una buena alternativa frente a
la heparina de bajo peso molecular para el manejo inicial de trombosis venosa profunda. Sin
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embargo, al ser excretado por via renal, su uso estd contraindicado en pacientes con
enfermedad renal crénica.?

Los anticoagulantes orales (dabigatran, rivaroxaban, apixaban y edoxaban) se caracterizan
por un efecto rapido, alcanzan una concentracién pico plasmatica en aproximadamente
4 horas.*9 Su monitorizacion no es necesaria, pues vienen con una dosis preestablecida, y
ello hace que sea mas confiable su uso.®”

Los nuevos anticoagulantes se pueden dividir en dos grupos. El primero estd compuesto por
los inhibidores orales directos de la trombina (dabigatran). Este medicamento se convierte
en un metabolito activo una vez ingerido por el paciente gracias a que se une de forma
competitiva a su sitio activo en la trombina. Posteriormente, inhibe la conversion de
fibrindgeno en fibrina, asi como también la fibrina libre que se encuentre circulando.® Se
elimina, principalmente, por via renal, por lo que su efecto es més retardado en pacientes
con enfermedades renales. Aunque tiene una limitada unidén a proteinas plasmaticas en
pacientes con falla renal, con la hemodialisis se logra una adecuada depuracién. Su tiempo
de vida media es de 14 horas y alcanza la concentracion plasmatica pico en
aproximadamente 1,5 a 3 horas.*"® No es necesario su monitorizacion, a diferencia de
otros anticoagulantes. Sin embargo, se ha visto que puede causar dispepsia hasta en 10 % de
los pacientes que lo usan, por lo que se recomienda su administracion junto con los
alimentos.1019)

El otro grupo de los nuevos anticoagulantes orales se conoce como inhibidores orales del
factor Xa (rivaroxaban, apixaban, edoxaban). El rivaroxaban se une al factor Xa e inhibe la
conversion de la protrombina en trombina. Igual que el dabigatran se elimina,
principalmente, por la via renal. Su tiempo de vida media es de 11 horas y alcanza la
concentracion pico en el plasma en aproximadamente 2 horas.!”) Una desventaja de este
medicamento es que al igual que el dabigatran no tiene un antidoto especifico, aunque en
algunos casos se ha usado el factor VIla recombinante.**) El uso de rivaroxaban posterior a
una cirugia ortopédica mayor es limitado. Se ha descrito su uso concomitante con la
profilaxis mecanica; no obstante, cuenta con poca evidencia.?

Por ultimo, el apixaban es un anticoagulante que se caracteriza por no depender de la
antitrombina para desarrollar su funcién anticoagulante. Tiene un tiempo de vida media de
15 horas y alcanza su concentracién pico en el plasma en aproximadamente 3 a 4 horas. Sin
embargo, su principal diferencia con el rivaroxaban esta en la via de eliminacion, pues el
apixaban lo hace principalmente por la via hepatica a través del sistema CYP 3A4 y en la
materia fecal. Es un medicamento no dializable debido a su alta unién a proteinas
plasmaticas.*"?) Al igual que los anteriores tampoco tiene antidoto; no obstante, algunos
autores recomiendan el uso del factor V1la recombinante.4

En los estudios realizados existe una elevada discrepancia en cuanto a la naturaleza del
anticoagulante usado, duracion de la estancia hospitalaria, protocolo de rehabilitacion y
duracion de la tromboprofilaxis, por lo que el manejo de los pacientes en muy variable.??
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ADHERENCIA TERAPEUTICA

La adherencia terapéutica, generalmente relacionada con el tratamiento de enfermedades
cronicas, es fundamental en el manejo de los pacientes, pues evita complicaciones,
hospitalizaciones y mayores costos en la atencion médica. Es el cumplimiento por parte del
paciente de las indicaciones dadas por el médico respecto a una terapia farmacoldgica,
cambios en el estilo de vida, asistencia a controles, entre otras. Sin embargo, en los Gltimos
afios, la definicion se ha ido ampliando. Incluye el cumplimiento, por parte de los médicos,
de los protocolos establecidos para el manejo de las diferentes enfermedades.®)

El tratamiento tromboprofilactico es una de las medidas que impacta en el curso clinico de
los pacientes sometidos a una cirugia mayor. En el caso de las cirugias ortopédicas, el uso de
este tratamiento evita complicaciones, reintervenciones y una estancia hospitalaria
prolongada.®® Por lo anterior, es fundamental una buena adherencia a los protocolos
tromboprofilacticos; eso incluye la eleccion del medicamento correcto, la dosis adecuada, el
tiempo requerido y los controles necesarios para evitar cualquier evento trombdtico en los
pacientes posquirdrgicos, ya que se ha visto que con la profilaxis farmacoldgica se reduce el
riesgo de un 30 % a un 2 %.?> Sin embargo, en estudios realizados en hospitales en Norte
América, se encontré que hasta 50 % de los médicos no hacen uso de las guias de practica
clinica, lo que ha conllevado a mayores eventos adversos en la atencion hospitalaria.® Se ha
comprobado que alrededor de 60 % de los médicos en Colombia tiene un buen nivel de
adherencia a las guias de la ACCP.?®

Respecto a las cirugias ortopédicas mayores, no se conoce con exactitud el grado de
adherencia a las terapias tromboprofilacticas, pues en la literatura se encuentran niveles
de adherencia que van de 20 % - 95 %.%*?") En un estudio realizado en 32 paises, donde
se incluyeron 30 827 pacientes que iban a una cirugia mayor, se detectd que de los
2300 pacientes sometidos a cirugia ortopédica, 86 % recibid la terapia tromboprofilactica
adecuada.® En concordancia con lo anterior, un estudio hecho en Italia, que evalué el uso
de tromboprofilaxis en pacientes sometidos a cirugia ortopédica mayor (artroplastia total de
cadera y cirugia de fractura de cadera), mostro que solo 8,9 % y 5,9 % de los pacientes,
respectivamente, recibieron tromboprofilaxis por un tiempo insuficiente (< 35 dias).?®

La primera parte del tratamiento tromboprofilactico se realiza en el hospital; y la segunda,
ambulatoriamente. En el estudio de Merli y otros se evaluaron 2382 pacientes que fueron
llevados a artroplastia de cadera y rodilla. Se comprob6 que solo 3,2 % de los pacientes
recibieron la terapia tanto en el hospital como en la casa (73,2 % solo en el hospital, 12,4 %
solo ambulatoriamente) y 11,2 % no recibieron ninguna terapia tromboprofilactica.®? Lo
anterior refleja que, a pesar de que la gran mayoria de los pacientes si recibe la
tromboprofilaxis, no se emplea adecuadamente lo cual también constituye una inadecuada
adherencia del médico a esta terapia.
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Con relacién a la adherencia de los pacientes a la tromboprofilaxis, un estudio realizado en
China, evidencio que solo 16,6 % de los pacientes con cirugia de fractura de cadera eran
adherentes a la prescripcion dada por el médico en el momento del alta.CY En el estudio de
Garcés y otros, donde se evalud la adherencia a la tromboprofilaxis ambulatoria oral y
parenteral por medio de tres variables (abandono del tratamiento, cumplimiento y
satisfaccion), se detectdé que los pacientes eran mas adherentes a la terapia oral ya que las
tasas de abandono (9,49 % vs. 4,14 %), la satisfaccion general (37 % vs. 83,38 %) y el
cumplimiento terapéutico, (test de Morisky-Green de 53,49 % vs. 59,05 %) fueron mayores
que en el grupo de terapia parenteral.?

Se han identificado algunos factores que podrian sustentar la brecha que hay entre la practica
clinica y las recomendaciones de las guias. Las variaciones en las recomendaciones de las
guias, basadas en escasa evidencia, podrian afectar la adherencia de los médicos a la
formulacion de la tromboprofilaxis. Otro factor asociado es la falta de implementacion, por
parte de los ortopédicos, de las diferentes actualizaciones de los protocolos.®? Por otro lado,
dentro de los factores relacionados con una baja adherencia de los pacientes a la
tromboprofilaxis estan el miedo a la inyeccion y la mala técnica de aplicacion en el caso de
tratamiento parenteral, el olvido, los efectos adversos y la poca sensibilizacién de la
importancia de esta terapia.®?

CONCLUSION

La tromboprofilaxis posquirtrgica es la medida que mas impacta en la prevencion de una de
las principales complicaciones de una cirugia ortopédica. Por tanto, un alto nivel de
adherencia a esta terapia evita un desenlace negativo para el paciente y menores tasas de
hospitalizacion, reintervencion y se disminuyen los costos en el sistema de salud. Es
fundamental no solo promover la adherencia de los meédicos a estos protocolos, sino
identificar estrategias que motiven a los pacientes a cumplir con las indicaciones dadas por
los médicos para prevenir un evento trombaético posquirurgico.
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