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Guias 2022 para la prevencion del tromboembolismo venoso en pacientes
quirurgicos, hospitalizados y viajeros de larga distancia en América Latina
lgnacio Neumann, Ariel Izcovich, Ricardo Aguilar, Guillermo Ledn Basantes, Patricia Casais, Cecilia Colorio, Cecilia

Guillermo, Pedro Garcia Lazaro, Jaime Pereira, Luis Meillon, Suely Meireles Rezende, Juan Carlos Serrano, Mario Luis
Tejerina Valle, Felipe Vera, Lorena Karzulovic, Gabriel Rada, Holger Schunemann.

Neumann |, Izcovich A, Aguilar R, et al. ASH, ABHH, ACHO, Grupo CAHT, Grupo CLAHT, SAH, SBHH, SHU, SOCHIHEM, SOMETH,
Sociedad Panamefia de Hematologia, SPH, and SVH 2022 guidelines for prevention of venous thromboembolism in surgical and
medical patients and long-distance travelers in Latin America. Blood Adv. doi: 10.1182/bloodadvances.2021006482.
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Latin American ADOLOPMENT project

The Latin American ADOLOPMENT project is a pilot collaborative effort of the
following institutions

Sociedad Argentina de Hematologia (SAH) Cecilia Colorio, MD
Sociedad Boliviana de Hematologia y Hemoterapia (SBHH) Mario Luis Tejerina Valle, MD

Associacdo Brasileira de Hematologia, Hemoterapia e Terapia Celular (ABHH) Suely Meireles Rezende,
MD PhD

Sociedad Chilena de Hematologia Jaime Pereira, MD

Sociedad Peruana de Hematologia (SPH) Pedro Garcia Lazaro, MD

Sociedad de Hematologia del Uruguay (SHU) Cecilia Guillermo, MD

Sociedad Venezolana de Hematologia (SVH) Juan Carlos Serrano, MD

Grupo Cooperativo Latinoamericano de Hemostasis y Trombosis (CLAHT) Patricia Casais, MD
Asociacion Mexicana de Hematologia Luis Meillon MD

Asociacion Colombiana de Hematologia y Oncologia Guillermo Basantes MD

American Society of Hematology

MacGRADE Center

GRADE Evidence to Decision frameworks for adoption, adaptation, and de novo development of trustworthy
recommendations: GRADE-ADOLOPMENT " (J Clin Epidemiol. 2017 Jan; 81:101-110).

GRADE

Centre | McMaster University

GRADE-ADOLOPMENT
es un metodo explicito y
sistematico para adoptar,
adaptar o desarrollar
recomendaciones
basadas en evidencia a
partir de la recomendacion
existente desarrollada con
el enfoque GRADE.
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Guias de practica clinica de ASH sobre ETV

Prevencion de TEV en pacientes quirurgicos hospitalizados
Prevencion de TEV en pacientes médicos hospitalizados
Tratamiento de la TEV aguda (TVP y EP)

Manejo optimo de la terapia de anticoagulacion

Prevencion y tratamiento de la TEV en pacientes con cancer
Trombocitopenia inducida por heparina (HIT)

Trombofilia

TEV pediatrico

TEV en el contexto del embarazo
Diagndstico de TEV
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¢Como se desarrollaron las guias ASH?

CONFORMACION

DEL PANEL

Cada panel se

formd siguiendo

criterios clave:

*Equilibrio en experiencia
(incluidas disciplinas mas
alla de la hematologiay
pacientes)

*Atencion ala
minimizacion y gestion
de COI

PREGUNTAS CLINICAS

10 a 20 preguntas
clinicamente relevantes
generadas en formato PICO
(poblacidn, intervencion,
comparacion y outcome)

EJEMPLO DE PREGUNTA PICO
En pacientes sometidos a
procedimientos
neuroquirurgicos mayores,
cdebemos utilizar
tromboprofilaxis?

SINTESIS DE
EVIDENCIAS

Analisis de la evidencia
de cada pregunta PICO x
revision sistematica de
efectos:

* Efectos deseables e
indeseables

* Uso de recursos

* Factibilidad

* Aceptabilidad

* Accesibilidad

*Valores y preferencias
del paciente

REDACCION DE
RECOMENDACIONES
Recomendaciones
hechas por miembros
del panel basados en
evidencia de todos los
factores

Las directrices de ASH son revisadas anualmente por grupos de trabajo formados por expertos convocados por ASH. Los
recursos derivados de las directrices que requieren actualizacion se remueven del sitio web de ASH."
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¢Como los pacientes y médicos deben usar estas guias?

Recomendacion FUERTE Recomendacion CONDITIONAL
(“El panel recomienda...”) (“El panel sugiere ...”)
Para La mayoria de los individuos vana  La mayoria de los individuos van a
pacientes querer la intervencion querer la intervencion, pero varios no.

Diferentes opciones seran apropiadas
La mayoria de los individuos para diferentes pacientes, dependiendo
deberian recibir la intervencion. de sus valores y preferencias. Utilice la
toma de decisiones compartida.

Para clinicos
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Objetivos Generales

1. Establecer modelos de Tromboprofilaxis en pacientes Quirurgicos en términos
de indicacion, tipo de profilaxis, fase de inicio y tiempo de profilaxis.

2. Evaluacion en el uso de Profilaxis anti trombotica en pacientes médicos con
indicacion, tipo de agente farmacoldgico, papel de la profiliaxis mecanica,
duracion de la profilaxis

3. Orientacion Tromboprofilaxis en viajeros de corta y larga distancia
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Cuales son los aspectos relevantes en este capitulo?

En cirugia

La Cirugia causa el 25 % de
los TEV en la comunidad,
incluso con las estrategias
de profilaxis actuales, con
riesgo variable segun
procedimiento (ejem
Ortopedia, neurocirugia,
CCV)

TEV post Quirurgico puede
ocurrir a menudo al egreso
y puede causar hasta
50.000 muertes al afo en
Estados Unidos
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En Cirugia
Modalidades principales para la prevencion del TEV postoperatorios

Profilaxis farmacolégica Profilaxis mecanica
* Anticoagulantes (HBPM, * Medias de compresién
HNF,ACOD, antagonistas graduada
de la vitamina K) * Dispositivos de
* Agentes antiplaquetarios compresion neumatica
(AAS) intermitente

e filtros IVC
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¢ Que desenlace clinico fue mas relevante para el panel en la toma de
deciciones?

e Mortalidad Menos e,mfa5|s en eventos de TVP
asintomaticos (detectados en

* TEV Sintomatico, EP, TVP proximal estudios de despistaje)

TVP severa distal

* Sangrado mayor Si eventos sintomaticos no son
distingibles de los asintomaticos, se
debe realizar analisis por modelos
clinicos para estimar casos de TEV
qgue puedan requerir tratamiento.

* Re -intervencion
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Caso 1: Abdomen Agudo Quirurgico

Paciente masculino de 65 afios de edad, Perdida de peso de 10 kg, con cuadro de dolor en fosa iliaca
izquierda en la ultima semana, distension abdominal, estrefimiento, vomitos. En estudio de TAC de
abdomen hay LOE en colon descendente. En colonoscopia se indentifica Bx con Adenocarcinoma de Colon

Antecedentes: Obesidad, HTA con nefropatia leve
Medicacion: Losartan 50 mg dia, ASA 100 mg dia.

Idx: Obstruccion Intestinal, Adenocarcinoma de Colon
Caprini score muy alto riesgo

Cirugia propuesta:

e Hemicolectomia de Colon Sigmoides, tiempo de cirugia mas de 45 min
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Considerando su condicion clinica de Alto riesgo de Trombosis en cirugia de
paciente oncologico ; é Cual seria su recomendacion?

a) No daria Tromboprofilaxis

b) sola daria tromboprofiaxis mecanica

c) Daria Tromboprofilaxis farmacoldgica

d) Daria Tromboprofilaxis solo durante la hospitalizacion
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Recomendaciones

éDebe usarse profilaxis farmacolégica o no debe usarse profilaxis farmacoldgica en pacientes en
pacientes sometidos a una cirugia general?

En pacientes en pacientes sometidos a una cirugia general, el panel latinoamericano sugiere trombo
profilaxis en vez de no trombo profilaxis. (recomendaciéon condicional basada en certeza baja en la

evidencia sobre los efectos @D ).

Resultados Efectos absolutos anticipados (95% Cl)

(Calidad de la
Evidencia)

Riesgo Relativo
(95% ClI) Riesgo sin profilaxia Riesgo con profilaxia

RR 0.75 4 menos por 1000

@ Mortalidad (0.61 2 0.93) 6 por 1000 (desde 7 menos a 1 menos|
® tr RR 0.48 0 menos por 1000 6 menos por 1000
(0.26 a 0.88) (desde 0 menos a 0 menos) (desde 8 menos a 1 menos
TVP sintomatica RR 0.38 0 menos por 1000 7 fewer per 1000
Proximal (0.14 a 1.00) (desde 0 menos a 0 menos) (desde 10 menos a 0 menos)
RR 1.24 : 6 mas por 1000
® sangrado Mayor (0.87a1.77) No disponble (desde 3 menos a 20 mas)

Evidencia de baja calidad, por
lo que el beneficio / dafio es
incierto. El panel también
considero :

* El panel considerd en casos
sometidos a cirugia mayor con
riesgo promedio de sangrado,
la profilaxis farmacoldgica o
mecanica son alternativas
razonables. Sin embargo, la
profilaxis farmacolégica sera
probablemente mas facil de
implementar.

* Los modelos clinicos (ejm
Caprini) son de gran utilidad
pero debe prevaler una
cuidosa individualizacidon de
cada caso

Calidad de Evidencia (GRADE): Bajo @ Moderada@ Fuerte @
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Caso 1: Abdomen Agudo Quirurgico cont

El paciente fue llevado a cirugia exitosamente con sangrado de 200 cc, se
halla en sus primeras horas del post operatorio, se planea inicio de
trombrofilaxia con enoxaparina, el grupo clinico pregunta écuando va hacer
iniciada y por cuanto tiempo sera administrada?
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Recomendaciones

En pacientes en los que se prefiere la trombo-profilaxis farmacoldgica, el panel latinoamericano
sugiere profilaxis tardia (12 horas después de la cirugia), en vez de administracion temprana (antes de

la cirugia).
(Recomendacidn condicional basada, certeza muy baja en la evidencia sobre los efectos @O QOQ).

éDebe administrarse profilaxis temprana o profilaxis tardia en pacientes en los que se prefiere la

trombo-profilaxis farmacolégica?
Efectos absolutos anticipados (95% Cl)

Resultados

Riesgo Relativo

(Calidad de la

Evidencia) (95% Cl) Profilaxia temrana Profilaxia Tardia
. RR 0.75 4 menos por 1000
@ Mortalidad (0.61 2 0.93) 6 por 1000 (desde 7 menos a 1 menos)
@ cr RR 0.48 0 menos por 1000 6 menos por 1000
(0.26 a 0.88) (desde 0 menos a 0 menos) (desde 8 menos a 1 menos
TVP sintomatica RR 0.38 0 menos por 1000 7 fewer per 1000
Proximal (0.14 2 1.00) (desde 0 menos a 0 menos) (desde 10 menos a 0 menos)
RR 1.24 . 6 mas por 1000
M N |
@ sangrado Mayor (0.87a1.77) o disponble (desde 3 menos a 20 mas)

Evidencia de baja calidad,
por lo que el beneficio /
dafio es incierto. El panel
también considero :

* El momento de inicio debe
evaluarse individualmente
con el equipo quirurgico,
considerando los riesgos de
tromboembolismo venoso y
los riesgos de sangrado.

* Los pacientes que necesiten
hospitalizacion por un
periodo antes de la cirugia
podrian beneficiarse de la
profilaxis.

Calidad de Evidencia (GRADE): Bajo @ Moderada@ Fuerte @
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Justificacion

e Esta recomendacion cambio de direccion.

* El panel original de la guia hizo una recomendacion a favor de cualquiera de las
alternativas: Administracion temprana o profilaxis tardia.

 El panel latinoamericano considerd que para la mayoria de los pacientes sometidos a
cirugia general, el riesgo de TEV antes del procedimiento era muy pequeno.

* El uso de profilaxis temprana podria aumentar levemente el riesgo de sangrado
durante la cirugia, agrega costos y puede ser poco practico para los equipos quirurgicos
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¢Debe usarse un curso extendido o un curso estandar de profilaxis antitrombdtica en
pacientes en los que se prefiere el uso de profilaxis farmacoldgica?

Recomendacion Comentarios:

En pacientes en los que se prefiere En pacientes con un riesgo

el uso de profilaxis farmacologica, el promedio de tromboembolismo, un
panel latinoamericano curso corto de profilaxis sera mas
sugiere un curso corto (7 a 10 dias) que suficiente. Sin embargo, los

de profilaxis en vez de un curso pacientes con cancer o que estan
extendido (30 dias) en siendo sometidos a cirugia
pacientes quirurgicos en los cuales ortopédica pueden beneficiarse de
se prefiere la trombo-profilaxis. un curso extendido de trombo-
(recomendacidn condicional basada profilaxis (4 semanas).

en certeza muy baja en la evidencia

sobre los efectos @O O Q).
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Experimental Control

Study Events Total Events Total Risk Ratio RR 95%-Cl Weight
Randomized Controlled Trial
La trombobrofilaxis con HBPM Rasmussen 2006 0 165 3 178 - 0.1541 (0.0080; 29604] 2.2%
atro . bop OTlaxis C-O ; Vedovati 2014 0 112 2 113 g 0.2018 [0.0098; 4.1560) 2.1%
extendida luego de cirugia mayor de Bergquist 2002 0 185 1 167 ———t— 0.3374 [0.0138; 8.2218] 19%
) : o » Kakkar 2010 2 248 4 240 — 04839 (0.0895; 26173]  6.6%
cancer abdominopélvico se asocid Random effects 2 6% 10 § — 0.3278 [0.0969; 1.1095] 12.7
con una incidencia reducida de TEV
clinico sin un aumento del sangrado Kikrea 2015 4190 17 W2 —%— 01759 [0.0605; 05113 16.6%
-~ Kim 2017 A 2 % 1 % ——e——i- 01062 [0.0182 2.1111]  34%
clinicamente relevante. Schmeler 2013 2 34 8 300 —a—i 02248 [0.0481: 1.0491] 8.0%
Wang 2016 0 7% 7 25 ——e—t— 02401 (0.0139; 4.1567) 2.3%
Carbajal-Mamani 2020 0 70 1 §2 =t 0.2955 [0.0123; 7.1234] 1.9%
Chen 2016 0 61 7 34 ———o1— 0.3626 [0.0210; 6.2671] 23%
fbrahim 2014 3 122 4 124 —Hi— 0.7623 [0.1742, 3.3351]) B.7%
Bateni 2020 1 44 28 959 —., 0.7784 [0.1084; 55908] 4.9%
Melancon 2016 8 190 1 204 ~ 0.7609 [0.3210; 1.8996) 23.9%
Balavage 2018 0 14 1 584  ———t——— 1262000538, 20.1721] 19%
Freeman 2016 R ) | 5 1322 —— — 1.3140 [0.0732, 23.5786] 2.3%
MarquesdeMarino 2018 4 207 5 364 —p— 14068 [0.3820; 5.1808] 11,1%
0o 2020 0 27 0 14 0.0%
Kim 2017 B 0 114 0 10 0.0%
Rando Hects mod 24 1807 35 42 <> N 50485 10 R417 a7
Extended thromboprophylaxis following major abdominal/pelvic :r?m::'?_'xdg_o 3‘0 3:97 105 459 I T - T 1 04T (03118 0.7442) 100.0%
cancer-related surgery: A systematic review and meta-analysis of the Re;?daoh:leycoge;mtf f ; 0’: p =068 001 04 1 0 100

literature Knoll W, Fergusson N, Ivankovic V et al Thrombosis

Research 204 (2021) 114-122 Fig. 4. Comparison of 30-day clinical VTE incidence with (experimental) versus without (control) extended duration thromboprophylaxis. Results presented as
pooled risk ratios, stratified by study design.
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Continuacion caso 1

El paciente en luego de una semana de Tromboprofilaxia desarrolla hemorragia digestiva
superior y se interrumpe la enoxaparina; ¢ Que conducta adoptaria?

A. Detendria toda tromboprofilaxia

B. Esperaria 5 dias e reiniciaria tromboprofilaxia farmacologica

C. Usaria solo medias elasticas

D. Usaria solo compresion neumatica intermitente

E. Usaria tanto medias elasticas como compresion neumatica intermitente segun sea la

disponibilidad




ASH CLINICAL PRACTICE GUIDELINES
VENOUS THROMBOEMBOLISM (VTE)

o <
qd (¥
hi =
= [ 3=
2 ®C

W - O

£

¢Debe usarse profilaxis con compresion neumdtica o medias de compresion graduada en pacientes en los que se prefiere la
trombo-profilaxis mecdnica?

En pacientes en los que se prefiere la trombo-profilaxis mecanica, el panel latinoamericano sugiere dispositivos de compresion
mecanica en vez de medias de compresion graduada (recomendacidon condicional basada certeza baja en la evidencia sobre los

efectos @PHOQ)).

Resultados Efectos absolutos anticipados (95% Cl) Comenta'lrlos' . »
* Los dispositivos de compresion

Riesgo Relativo

g,?:::g;e 2 (95% CI) Medias Elasticas Compi:ﬁzirén:i:::t':ética neumatica no estan disponibles en
todos los centros de salud en
@ Mortalidad RR 1.04 2 mas por 1000 2 mas por 1000 Latinoamérica.
(0.16 to 6.63) (from 46 fewer to 310 more) a (desde 41menos a 274 mas) « La diferencia entre dispositivos
® P RR 0.56 0 menos por 1000 7 menos a 1000 mecénicc.)::; y medias de
(0.17 2 1.86) (desde 0 menos a 0 mas) (desde 14 menos a 14 mas) compresion probablemente es
TVP sintomética pequefia; por lo tanto, las medias
. Proximal RR 0.48 0 menos por 1000 26 menos por 1000 de compresic')n son una alternativa
(B (0.25a0.92 (desde 0 menosa menos) (desde 37 meenos a 4 menos razonable para pacientes en
quienes se prefiere profilaxis
TVP sintomatica RR 0.55 0 menos por 1000 66 menos por 1000 mecanica y haya limitacion en la
distal (cualquiera) (0.25 to 1.22) (desde 0 menos a 0 menos) (desde 111menos a 33 mas) disponibilidad de dispositivos

Esta recomendacidn no cambié su direccidn ni su fuerza. Calidad de Evidencia (GRADE): Bajo @ Moderada@ Fuerte @
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Otras recomendaciones especificas

., The panel Recomiendas . .
Cirugia Comentarios o Racional
( numero Rec)

Los pacientes con riesgo moderado o bajo de sangrado pueden ser

Curugia luego de Tromboprofilaxis sobre N .. . .
. L tratados con profilaxis farmacoldgica, los pacientes con alto riesgo de
trauma mayor ninguna profilaxis (2) L . . .,
sangrado, la profilaxis mecanica puede ser una mejor opcién
La reseccidn transuretral o la prostatectomia radical pueden tener un
Contra la tromboprofilaxis mayor riesgo de sangrado que el paciente quirurgico promedio (casos

Cirugia Prostatica (4y5) benignos) con bajo riesgo de ETV, cancer o TEV previa que requeriria

profilaxis mecanica

Colecistectomia Panel sugiere no usar Riesgo basal de TEV muy bajo. Los grupos especificos de alto riesgo
laparoscopica profilaxis farmacoldgica (3) (trombofilia, TEV anterior, cancer) pueden beneficiarse

Alto riesgo de TEV y sangrado, cuando el sangrado es alto en los

Cirugia Se recomienda . , G . .,
L L primeros dias, la profilaxis mecanica es una opcion, una vez que el
Neuroquirurgica tromboprofilaxis frente a no . o L
o riesgo de sangrado disminuye, se puede usar la profilaxis
mayor profilaxis (6)

farmacoldgica.
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Tromboprofilaxis en pacientes clinicos hospitalizados

Factores de riesgo de TEP en el
hospital incluyen cancer, grupo
etario avanzado, TEP previa, cateter
central , immobilidad

La mitad de los eventos de TEP
ocurre en pacientes quirurgicos
(24%) o clinicos criticos (22%)

Existe un riesgo aumentado de
thrombosis en pacientes clinicos
que persiste 45 a 60 dias despues

del alta hospitalaria

40% de los pacientes tienen
3 0 mas factores de riesgo
para TEP
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Que pacientes tienen riesgo de TEP en el hospital?
* Risk Assessment Models (RAMs) pueden identificar a los pacientes de alto riesgo
* Ejemplos: Padua, IMPROVE-VTE Scores

Estos RAMs no son Padua RAM: Factores IMPROVE-VTE RAM: Factores

ampliamente

. *TEP previa *TEP previa

validados para la * Thrombofilia * Thrombofilia

tor_na de decisiones *Cancer activo *cancer activa

gwafjas'para £ *Edad > 70 afps *Edad > 60 anos

profilaxis *Inmobilidad *Inmobilizacion > 7 dias
*Trauma/cirugia recientes * Paralisis de las piernas
*|Insuficiencia cardiaca o *Internacion en UTI

respiratoria

*|AM o AVC

* Tratamiento hormonal
*Obesidad (IMC > 30)

Infeccidn/colagenosis Spyropoulos Chest 2011

Leizorovicz Circulation 2004
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Caso clinico 2: Paciente Médico Hospitalizado

72 anos masculino

Antecedentes médicos: EPOC, HTA, diabetes tipo 2, obesidad (indice [IMC] de 41 kg/m?), TEP
provocado hacel5 afnos (cirugia ortopédica menor)

Medicaciones: metformina, amlodipina, losartan, broncodilatador
Admitido: Servicio de Medicina con diagndstico de neumonia
Tratamiento: antibioticos, oxigenoterapia.

Se hospitaliza debido a importante compromiso de su estado general, con debilidad, disnea e
inmovilidad. Indice Curbs mayor a 3 pts
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Cual de las siguientes opciones podria usted sugerir como tromboprofilaxis durante su
internacion hositalaria?

Heparina Bajo Peso Molecular (HBPM) o HNF
Anticoagulantes orales directos ( Rivaroxaban, or Apixaban)

Medias de compression graduada

O 0O W|»

Ninguna profilaxis porque tiene de bajo riesgo de trombosis
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Factores de riesgo para TEP en nuestro paciente

Padua RAM: Factores IMPROVE-VTE RAM: Factores

== TEP previo =P TEP previo
Thrombofilia Thrombofilia
Cancer activo Cancer activo
=P odad > 70 afios == Edad > 60 afios
=P |nmobilidad Inmobilizacion 2> 7 dias
Trauma/cirugia recientes Paralisis de miembros inferiores
== |nsuficiencia respiratoria Internacion enUTI
IAM o AVC

Treatment hormonal
Obesidad (IMC > 30)
o Infection/colagenosis
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Recomendacion

¢Debe usarse heparina no fraccionada o heparina de bajo peso molecular en pacientes hospitalizados con enfermedades
criticas o agudas, que requieren profilaxis farmacoldgica?
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El panel latinoamericano sugiere el uso de cualquiera de estas dos opciones, heparina no fraccionada o heparina de
bajo peso molecular (recomendacién condicional basada en certeza baja en la evidencia sobre los efectos @D O Q).

Relative effect: Anticipated absolute effects (95% Cl) Comentarios

Resultados

RR (95% Cl) Riesg con HNF Riesgo con HBPM *la dlferenlea entre _Ia heparina no fraccionada
y la heparina de bajo peso molecular en
® Mortalidad 0.99 1 menos por 1000 1 menos por 1,000 eventos de trombosis venosa y sangrados, es
(0.82 to 1.19) (desde 2 menos a 5 mas) (9 menos a 5 mas) muy pequefia.
® RR 0.82 1 menos por 1000 1 menos por 1000 * La heparina no fraccionada puede ser una
(0.40to 1.68 (desde 0 menos a 0 mas) (desde 4 menos a 4 mas) alternativa razonable en sitios donde el precio
TVP Sintomatica RR 0.80 0 menos por 1000 1 menos por 1000 de'la heparina de bajo peso molecular
proximal DVT (0.21 a 2.96) (desde 1 menos a 4 mas (desde 2 menos a 5 mas) representa una barrera.
* En situaciones donde el acceso a la HBPM, no
RR 0.80 2 mas por 1000 .
es un problema, esta opcidon es una
® Sangrado mayor (0.48 to 1.31) (desde 5 menos a 3 mas) P P

alternativa mas conveniente para los

» » - . , » o pacientes, médicos y proveedores de servicios
Esta recomendacidon cambio de direccidn. El panel original hizo una recomendacién condicional a favor de la HBPM,

Pero el panel latinoamericano hizo una recomendacion condicional a favor de cualquiera de los dos.

Calidad de Evidencia (GRADE): Bajo @ Moderada@ Fuerte @
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Durante la revista de los Especialistas y residentes en el piso de medicina
interna se discute la posibilidad de en algun momento hacer el cambio al uso
de agentes anticoagulantes directos en esta paciente.

¢Estaria ud de acuerdo??




Recomendacion

éDebe usarse heparina de bajo peso molecular sobre agentes anticoagulantes orales directos en pacientes con « La evidencia de 3 ensayos
enfermedades agudas que requieren trombo-profilaxis farmacolégica? mostré que curso corto de
HBPM vs curso corto y
prolongados de DOAC
aumentan el sangrado sin un
impacto significativo en
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El panel latinoamericano surgiere usar la heparina de bajo peso molecular sobre los agentes anticoagulantes
orales directos en trombo profilaxis medica (recomendacion condicional basada en certeza moderada en la

evidencia sobre los efectos @D ).

Cualquier DOAC en comparacion con LMWH profilactica: reduccion del TEV.
. . * Panel original dio fuerte
Efectos Absoluto Anticipado (95% Cl) : .,
Efecto Relativo: d recomendacion contra
. L. Riesgo con diferencia con .
RR (95% Cl) Riesgo con HBPM profilactica g . f DOAC. (T absolutoNen
cualquier DOAC sangrado es pequefio:
*entre 0,2y 1,2%.
‘ Mortalidad 0.64 1 por 1,000 0 muertes menos po’r 1,000 I ||t '
(0.21 to 1.98) (1 menos a 1 mas) anel latinoamericano
PE 1.01 0 menos por 1000 0 EP menos por cada 1000 con.sldero que algunos ;
® (0.29 a 3.53) (de 3 menos a 10 mas) (1 menos a 3 mas) pacientes pueden cambiar el
) o pequeio incremento en el
@ TVP Sintomatica 1.03 0 menos por 1000 0 menos por 1000 sangrado por conveniencia
proximal (0.3423.08) (de 1 menos a 2 mas) (de 1 menos a 4 mas)
de agente oral.
Sanerado Mavor 1.70 2 sangrados mas por cada 1000 8 mas por 1000 *Se en.'Ii.tio una recomendacion
® g Y (1.02 to 2.82) (0 menos a 4 mas)* (de 0 menos a 22 mas) condicional

°°Esta recomendacién cambid su fuerza vs original *Estas estimaciones se aplican a un riesgo de hemorragia basal bajo Calidad de la evidencia : Baja @ Moderada @ fuerte @
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El paciente pasa a la UCI en context de Urosepsis y desarrolla sangrado Hemorroidal
severo. Usted decide descontinuar la tromboprofilaxis para garantizar la hemostasia.

¢ Cual de las siguientes opciones para tromboprofilaxis sugeriria en éste momento?

Medias de Compresion Elastica
Dispositivos Compression neumatica

No require profilaxis mecanica

A
B
C. Ejercicios para pantorrilla (fisioterapia)
D
E.

Tanto uso de Medias Elasticas como Dispositivos de compresion Neumatica son
Validos
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o9 12.5-20 mmHg
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Recomendacion 14

En pacientes con enfermedades agudas y criticas que no pueden recibir profilaxis farmacoldgica, el panel
latinoamericano sugiere el uso de profilaxis mecanica en vez de no profilaxis (recomendacién condicional

basada en certeza moderada en la evidencia sobre los efectos @@®B)).

Recomendacion 15
En pacientes hospitalizados con enfermedades agudas y enfermedades criticas que necesitan profilaxis

mecanica, el panel latinoamericano sugiere cualquiera de estas dos opciones, dispositivos de
comprension neumatica o medias de comprension graduada (recomendacién condicional basada en muy

baja certeza en la evidencia sobre los efectos @O O Q).
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Recomendacion 15 cont

‘ I Efectos Absoluto Anticipado (95% Cl) Comentarios

Efecto Relativo: : :

RR (95% Cl) Riesgo con compression Riesgo con medias de * Las diferencias absolutas entre las
neumdtica compression eldstica dos modalidades en eventos

trombaticos y hemorragia, son

@ Mortalidad RR 3.43 1 por 1,000 0 muertes menos R 1,000 probablemente pequefas
(0.15a79.74) (0 menos a 0 mas) * Decisién final depende de costos,

EP RR 0.38 27 menos por 1000 1 menos por 1000 dis’pgnibilidaq y preferencia de

® (0.02 a 8.86) (de 43 menos a 342 mas) (de 1 menos a 8 mas) médicos -pacientes.

* Los dispositivos de presion

@ TVP Sintomatica RR 0,16 110 menos por 1000 2 menos por 1000 intermitente, por lo general son
proximal (0,01 a 2,98) (de 129 menos a 258 mas) (de 2 menos a 4 mas) ruidosos y pueden interrumpir el
TVP Sintomatica RRO0.16 110 menos por 1000 6 menos por 1000 sue:'o = medla; ejercin presion
Distal (0.01a2.98) (de 129 menos a 258 mas) (de 7 menos a 14 mas) .conl mug que puede resuttar

incdbmoda

e Ambas modalidades deben usarse
de acuerdo con las instrucciones del

°°Esta recomendacidon no cambio i recomendacion ni fuerza _
fabricante.

Calidad de la evidencia : Baja @ Moderada @ fuerte @
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Se resuelve el sangrado Gl y a los pocos dias se reinicia la tromboprofilaxis con HBPM.
Estuvo internado durante 9 dias y tuvo alta hospitalaria con la neumonia en proceso de
resolucion. Se prescribe su medicacion habitual.

¢ Recomendaria profilaxis para el alta hospitalaria contra el TEP?

A. Descontinuar la HBPM el dia del alta hospitalaria

B. Mantiene la HBPM por 3 semana

C. Cambia la HBPM para DOAC, y continua el DOAC por 3
semanas

D. Medias de compresion graduada por 3 semanas
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¢ Cual es la razon para extender la tromboprofilaxis mas alla del alta
hospitalaria®?

* La mayoria de los eventos hospitalarios ocurren fuera del hospital,
en el primer mes después del alta.

* El riesgo de TEP en pacientes medicos es elevado aun 45-60 dias
después del alta

* La duracion de la profilaxis para pacientes hospitalizados se coordina
en la medida que disminuye la duracion promedio de la estancia en
el hospital.

Huang Am J Med 2014
Cohen NEJM 2016
Cohen NEJM 2014
Goldhaber NEJM 2011
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Recomendacion

éDebe usarse la trombo-profilaxis por un curso corto o por un curso extendido en pacientes con enfermedades agudas o criticas que requieren
profilaxis farmacoldgica?

En pacientes con enfermedades agudas o criticas , el panel recomienda un curso corto de tromboprofilaxis en pacientes hospitalizados sobre un curso
extendido de tromboprofilaxis ( recommendation condicional, certeza moderada en al evidencia sobre los efectos).

Efecto Relativo: Efecto Absoluto Anticipado (95% Cl) COMENTARIOS

* El panel considerd que habia cierta
RR (95% Cl) Diferencia en riesgo con profilaxia entendida T ) e B e e

basal de TEV. Mientras que para la
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@ Vortalidad RR 0.97 1 menos por 1000 el _ -
(0.87 a 1.08) (de 4 menos a 3 mas) mayoria de 1os pac'entef el rnesgo
inicial de TEV es pequefio.
@cP RR 0,62 1 menos por 1000 * La profilaxis extendida no resultara
(0,39 a 0,99) (de 2 menos a 0 menos) en un beneficio significativo, hay
RR 0.77 6 menos por 1000 algunos pacientes con mayor riesgo
@ TVP Sintomatica proximal (0.64 2 0.93) e 0 [rces @ 2 enes) |r.1|C|aI de TEV’que mantienen estg '
riesgo después del alta, en especial si
RR 1.84 2 mas por 1000 ameritan Rehabilitacion y no pueden
® sangrado Mayor (1.33 a 2.55) (de 1 mas a 4 mas) deambular.

* Esos pacientes pueden beneficiarse

Esta recomendaciéon cambid su fuerza. El panel original hizo fuerte recomendacion a favor de una profilaxis corta, de profilaxs extendida

mientras que el panel latinoamericano hizo una recomendacién condicional

Quality of Evidence (GRADE): Low @ Moderate @ Strong @
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Consideraciones

éPorque la tromboprofilaxis extendida de rutina no es actualmente recomendada ?

* La tromboprofilaxis extendida puede reducir la EP y TVP, pero el impacto absoluto en |a reduccion del
TEP es pequeno
(1 para 3 TEP per 1,000 pacientes tratados), y es similar al nUmero de eventos de sangrado causados.

 La profilaxis extendida no tiene impacto en la mortalidad

* Posiblemente los tres estudios mas importantes (APEX, MAGELLAN, ADOPT) no seleccionaron
pacientes con suficiente riesgo alto de TEP.

— Sin embargo, el MARINER trial (Spyropoulos NEJM 2018)tambien no mostro reduccion significativa
en TEP a pesar del uso del modified IMPROVE VTE risk score para seleccionar pacientes clinicos con alto
riesgo que utilizaron tromboprofilaxis extendida con rivaroxaban
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“Entre los pacientes médicos
hospitalizados, la prolongacién
de la tromboprofilaxis venosa
se asocidé con una disminucion
del riesgo de eventos TEV, pero
con un aumento del riesgo de
hemorragia sin diferencias
significativas en la muerte
relacionada con TEV”.

Extended duration of thromboprophylaxis for medically ill patients: a systematic
review and meta-analysis of randomised controlled trials
Zayed Y, Kheiri B, Barbarawi M Internal Medicine Journal 50 (2020) 192—-199

Extapste Stamilard Fisk Fatio Risk Rartio
Stushy o group  Ewvent Todal Ewents  Tofal Weight M.H, Bandom, 95% Ci M-H, Ramsdom, 95% C1
1.1.2 Symptomaiic VTE
APEX 016 35 N 54 3720 FAT% 0,65 [0.42, 0.99] ——
ExCLAIM 3010 4 and 24 M0 15T 0,21 [0.08, 0.55) e
MAGELLAN 2013 27 2897 27 4001 7% 0.02 [0.47,1.43] —T
MARINER 2018 11 007 /B BN 12T 0,832 (0,21, 0.86] —_——
Subitotal (85% CI) 16210 6243 100U 053 10,33, 0.84] -
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Caso Clinico 3
Viajeros de larga Distancia

Mujer de 53 afios de edad con historia de TVP no provocado hace 4 afios, obesa IMC de 38 kg/m?.
No se encuentra medicada con anticoagulants ni con antiplaquetarios.

Debe viajar en avion a Madrid, sera un vuelo de larga duracién (> 4 horas).
¢Cual de las siguientes opciones usted recomendaria como método antitrombotico?

HBPM

Medias de compression Graduada
Aspirina

No profilaxis necesitada

Ay B son correctas

Mmoo O ® >
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Viajes en avion y TVP

* Viajes de larga distancia: 4 horas de vuelo o mas

* Viaje en avion esta asociado con un riesgo
aumentado de 2.8 mayor incremento en riesgo
parar desarrollar TEP; que es proporcional a la
duracion del vuelo

¢Quienes estan con riesgo

Elevado TEV en viajes?

e Cirugia reciente

* TEP previa

* Puerperio

e Cancer activo

e 2+ factors de riesgo incluyen la
combinacion de los arriba con
terapia de reemplazo hormonal,
obesidad, o embarazo
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Recomendacion
* En personas con riesgo aumentado de TVP el panel sugiere el uso de medias de compresién graduada o profilaxis con HBPM para
viajes de larga distancia (recomendacién condicional basada en certeza muy baja en la evidencia sobre los efectos )

* En personas con bajo riesgo de TVP el panel sugiere NO usar tromboprofilaxis. ( recomendacidon condicional basada en certeza muy
baja en la evidencia sobre los efectos.)

Efectos relativos (RR, IC del 95 %)

Intervencion sobre la prevencién de TEV (en Diferencia de riesgo absoluto con cada intervencion (en Comentarios
comparacién con ninguna comparacion con ninguna profilaxis) * HBPM, Medias
intervencion) .
graduadas y AAS tienen
Medias de 0.10 * 3 PE menos por 1.000.000 (3 menos a 3 menos) un pequefio beneficio
@ compresion * 1,8 TVP asintomatica menos por cada 10 000 (1,9 menos a 0
(0.04 2 0.25) Incierto
graduada 1,5 menos) . .
* No hay evidencia con
® 0.10 * 3PE menos por 1.990.000 (3 menos a 4 mas) respecto al uso de
HPBM (0.10 2 2.11) « 17,8 T,VP asintomatica menos por cada 10 000 (1,9 menos a ACOD para trombo
2,2 mas) L
profilaxis durante el
0.75 * 1 PE menos por 1.000.000 (3 menos a 12 mas) vuelo.
@ Aspirina ’ * 0,5 TVP asintomatica menos por cada 10 000 (1,7 menos a
(0.13 a 4.32) 6.5 mas)

Calidad de Evidencia (GRADE): Bajo @) Moderada@ Fuerte @
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Aplicando esta Guia al paciente:
éPor qué estas recomendaciones son “condicionales”?

53 anos femenina con TVP previa no provocada y obesidad

éCual es su riesgo de TVP asociado a sus factores de riesgo con el vuelo??

Riesgo anual basal = 1 en 1000 (edad) x 2 (obesidad) x 5 (TEV anterior) = 1 en 100 por afio

Riesgo diario de TEV = 1 en 100 x 1 en 365 dias por ano = 1 en 3650

Riesgo de TEV por vuelo = 1 en 3650 (riesgo diario) x 30 dias de riesgo x 3 (RR con vuelo) = 3 % I

éCual es el beneficio de la tromboprofilaxis de la HBPM? COMENTARIOS
e RRO0,10 (IC95% 0,01-2,11) en comparacidn con ninguna « Medias de compresion graduadas, HBPM y aspirina tienen
intervencion, un pequefio, incierto efecto en la prevencién de TVP y el

beneficio absoluto es muy pequeno.

* Riesgo aproximado de TEV por vuelo con HBPM =3 % x
0,10 =0,3 % (incertidumbre alta, IC del 95 %: 0,03 % a 6,3
%)

* Los médicos deben tomar en cuenta los factores de riesgo
relacionados del paciente

Eichinger Arch Int Med 2008
Silverstein Arch Int Med 1998
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Caso 3: Continuacion

* Dado que la paciente tiene una historia TEP previo y es obesa, se
justifica la indicacion de tromboprofilaxis ya sea con medias de
compresion graduadas o HBPM durante su vuelo.

* Ella recibio tromboprofilaxis con HBPM en la mafana para su vuelo de
7-horas de duracion y no desarrollé TVP.
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Resumen Parte 1: Volviendo a nuestros objetivos

1. Establecer indicacion de Tromboprofilaxia en pacientes Quirurgicos

— Uso de Profilaxis en cirugia general de riesgo moderado a alto de TVP, en cirugia post trauma y Qx
neuroquirdrgico mayor

2. Entender el Uso de Profilaxia mecanica y sus tipos en Cirugia

— Pacientes con Hemorragia activa o alto riesgo de Hemorragia, Ambas opciones (medias elastica y
compression neumaticas son opciones validas en nuestro medio)

3. Inicio y duracion de la profilaxia en cirugia.

— Inicio de profilaxis tardia con mayor aceptacion en latinoamerica, Preferir la proxilaxia de corta
duracion en cirugia general, reservar profilaxia extendida en cirugia oncoldgica y ortopédica.
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Resumen Parte 2: Volviendo a nuestros objetivos

1. Describir las recomendaciones de tromboprofilaxis en los pacientes hospitalizados con
enfermedad clinica o enfermedad aguda
— Risk assessment models (RAMs), HBPM comparado con DOACs

2. Describir las recomendaciones de tromboprofilaxis para los pacientes externados del
hospital despues de una enfermedad aguda

— Profilaxis extendida versus profilaxia intrahospitalaria, HBPM comparado con DOACs

3. ldentificar a los pacientes que pueden beneficiarse de recibir tromboprofilaxis cuando
viajan largas distancias

— Medias de compresion graduada o HBPM para aquellos con fuertes factores de riesgo para TVP
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Cambios en las Recomendaciones de Origen

* El panel latinoamericano acordd 21 recomendaciones. En comparacion con la guia original, 6
recomendaciones cambiaron de direccidon y 4 cambiaron de fuerza.

e Cuatro recomendaciones cambiaron de direccién (recomendaciones 9, 10, 11y 13) y dos de fuerza (12 y
16) porgue el panel latinoamericano considerd que las pequefas diferencias en la sintesis de la
evidencia no justificaron los recursos necesarios para implementar cambios.

* Hubo preocupacién con respecto al acceso y al impacto en la equidad en salud en algunos entornos de
la region.

* Dos recomendaciones cambiaron de direccidon ( 2 y 6) porque el panel latinoamericano considerd
evidencia indirecta adicional sobre los efectos de la profilaxis mecanica (los panelistas originales limitan
su recomendacion a la profilaxis farmacoldgica)

* Dos recomendaciones (18 y 19) cambiaron de fuerza debido a consideraciones de valores y preferencias

* Los panelistas latinoamericanos dieron mas importancia a cdmo los pacientes pueden valorar las
alternativas orales.
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