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RESUMEN

El desarrollo de tromboembolismo venoso en el paciente adulto mayor representa una condicion
clinica relevante, debido a la existencia en esta poblacion de multiples condiciones clinicas que
elevan el riesgo de que se presente esta condicion. Mediante este estudio, se determina el perfil
geriatrico de los pacientes que desarrollan esta condicidn clinica mientras estan internados en el
Hospital Nacional de Geriatria y Gerontologia, durante los afios 2012-2016, asi como su prevalencia
puntual y variables sociodemograficas.

Se realiza un estudio observacional, retrospectivo, con base en registros médicos, analizando la
informacién de pacientes con diagndstico tanto de trombosis venosa profunda como de
tromboembolismo pulmonar y que lo desarrollan estando hospitalizados. El estudio se realiza, en
mayores de 60 afos, durante un periodo de cinco afios, en los servicios de hospitalizacion del
Hospital Nacional de Geriatria y Gerontologia. Se describe la dimensiéon sociodemografica, los
antecedentes y patologias presentes en los pacientes, asi como la condicién psiquica y funcional de
los mismos; se detallan, ademas, factores relacionados con el evento tromboembdlico, su abordaje,
complicaciones y mortalidad asociada.

El presente analisis se realizé con la informacion brindada por el Servicio de Estadistica del Hospital
Nacional de Geriatria y Gerontologia, se revisaron 360 expedientes de pacientes con diagndstico de
trombosis venosa profunda (TVP) y tromboembolismo pulmonar (TEP) , de los cuales se obtuvo una
muestra de 85 que corresponden a los que desarrollaron el evento durante la hospitalizacién, Para
la seleccién de la muestra, se utilizaron los criterios necesarios para ser incluidos o los criterios de
exclusion.

Un 23.6 % de los pacientes que tenian el diagndstico de egreso de trombosis venosa profunda o de
tromboembolismo pulmonar durante, el periodo analizado, desarrollaron dicho evento durante el
internamiento, con una diferencia no significativa hacia el género femenino y una edad promedio
de presentacién de 78 afios y una maxima de 99 afios, la mayoria residentes de la provincia de San
José. La hipercalcemia asintomatica fue la sintomatologia predominante y la razén principal para el
inicio del abordaje diagnéstico. Considerando las variables sociodemogréficas, en su mayoria los
pacientes pertenecen a la provincia de San José y en el 64 % de los casos poseen baja escolaridad.
Las enfermedades cardiovasculares son la principal comorbilidad detectada, siendo la hipertensién
arterial la mas prevalente (78 % de los casos), un 30.6 % de los pacientes tiene una neoplasia activa,
siendo las de pulmén, préstata y estdmago las mas frecuentes. Los antecedentes de trauma y cirugia
reciente se presentan sin relevancia estadistica. Desde el punto de vista funcional, un 45 % presenta
dependencia moderada a actividades de vida diaria, segun la escala de Barthel, Lawton y Levdntese
y Ande; desde el punto de vista cognitivo, se analizé el Mini mental y el 44 % presentaba deterioro
leve segun la escala, pero no se pueden generar conclusiones por el tipo retrospectivo en este
estudio al respecto.

La mayoria de pacientes en la muestra desarrollé trombosis venosa profunda (67%), esta se ubicd
principalmente en el territorio venoso distal del miembro inferior izquierdo, casi el 30 % de los
pacientes no tenia tromboprofilaxis a la hora de desarrollar el evento y a la mayoria se les solicito el
Dimero D para establecer el diagndstico. La principal etiologia consignada de los eventos fueron las
enfermedades neopldsicas, las complicaciones mas frecuentes el dolor y el edema de la extremidad
afectada para la trombosis venosa profunda y la inestabilidad hemodindmica para el TEP. El
sangrado con el uso de los anticoagulantes se presentd en el 12 % de los casos, principalmente
asociado a la enoxaparina, y la muerte en el 11.8 % relacionada con complicaciones hemodinamicas
de la embolia pulmonar, probablemente relacionadas con la instauracion de un cor pulmonale
agudo.
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INTRODUCCION

Justificacion

La trombosis venosa profunda y la embolia pulmonar, denominadas colectivamente
tromboembolismo venoso, constituyen una patologia de alta prevalencia en la poblacién adulta
mayor, grupo etario que presenta condiciones que favorecen no solo a la aparicidon de dichas
patologias, sino también a que las mismas cuenten con un mayor impacto en la calidad de vida,
elevando la morbimortalidad y generando, ademas, un impacto multidimensional en la persona
mayor que las desarrolla, asi como elevados costos econdmicos derivados de su atencién. Esto ha
motivado a diferentes investigadores a analizar ambos temas y la relevancia que tienen en la
poblacién adulta mayor. De hecho, existen estudios realizados en el Hospital Nacional de Geriatria

y Gerontologia (HNGG) que abordan por separado a la enfermedad tromboembdlica.

Miranda (2005) afirma que la trombosis venosa profunda (TVP) es un diagndstico que
aumenta en prevalencia conforme aumenta la edad del paciente y en su investigacién sefala como
principal causa de trombosis venosa profunda a la inmovilizacién aguda por patologia médica. Por
otra parte, Gutiérrez (2013) define al tromboembolismo pulmonar (TEP) como una de las
principales complicaciones de la trombosis venosa y recomienda que se realicen mas
investigaciones que, por sobre todo, empleen un abordaje cuadrifuncional de la patologia

tromboembodlica.

Por ello, la presente investigacion tratard de abordar el fendmeno tromboembdlico como
un todo, considerando todos los factores involucrados en la génesis del trombo y aquellos que
faciliten el desprendimiento y embolismo del mismo hacia lechos vasculares distales, con el fin de
establecer un perfil geridtrico en el que se detallen los diferentes factores que exponen a la

poblacién adulta mayor hospitalizada al desarrollo de esta patologia.



11

MARCO TEORICO

La enfermedad tromboembdlica venosa

La Enfermedad Tromboembdlica Venosa (ETEV) es una patologia de alta prevalencia en la
poblacién adulta mayor. En paises industrializados, la trombosis arterial y venosa y las
enfermedades relacionadas representan la principal causa de muerte, superando a las
enfermedades neopldsicas por mas del triple (1). El 60 % de todos los eventos tromboembdlicos
ocurren en personas mayores de 70 afios (3) (10) (36). Una de cada 1000 personas por debajo de
los 50 afios desarrolla ETEV, sin embargo, esta relacion aumenta a 6 casos por cada 1000 personas

en mayores de 80 afios (38).

Esta entidad se caracteriza por el desarrollo de un trombo en el sistema venoso que genera
un proceso inflamatorio de la pared vascular, pudiendo crecer, fragmentarse y desprenderse de la
misma (8). Cuando parte del trombo se desprende, se forma un embolo que se desplaza a través
del sistema circulatorio hasta las arterias pulmonares, por este motivo, ETEV engloba dos patologias
clinicas diferentes principales: la Trombosis Venosa Profunda (TVP) y el Tromboembolismo

Pulmonar (TEP).

La ETEV se caracteriza por una presentacidén aguda, pero su curso natural y tendencia, asi
como la posibilidad de recurrencia hacen que el cuadro tienda también a cronificarse. Si se considera
la fisiopatologia de esta entidad, se puede asegurar que la naturaleza en esta patologia es
multifactorial, ya que, pese a la implementacién de medidas de trombo profilaxis y de tratamientos
antitrombdticos, la ETEV continla teniendo una elevada incidencia y prevalencia en la poblacion
mundial, lo cual la cataloga como una enfermedad compleja y multifactorial (1). A continuacién, se

detallan los puntos mas relevantes respecto a esta entidad clinica.

Epidemiologia

Para Rosendaal (3), la ETEV es la tercera de las enfermedades cardiopulmonares de
relevancia en Estados Unidos, Iluego de los sindromes coronarios agudos y los eventos

cerebrovasculares y es la principal causa de muerte en los paises occidentales.
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Aproximadamente 1 000 000 de americanos sufren un evento tromboembdlico al afio (7).
Su incidencia aumenta en forma exponencial con la edad, pasando de 12 % en menores de 40 afios
a 44 % en mayores de 80 afios, en el caso del TEP, mientras que la incidencia de TVP aumenta en
casiun 90 % entre los 15y los 80 afios (12). Laincidencia aumenta debido a dos factores principales:
el primero es el envejecimiento de la poblacién mundial que se acompafa de un aumento en
comorbilidades, las cuales favorecen el desarrollo de ETEV; el segundo se relaciona con la mejoria
en los estudios diagndsticos que permiten detectar con mayor eficacia los casos de esta enfermedad

(13).

La mayoria de los eventos trombdticos ocurren en el sistema venoso profundo de los
miembros inferiores y solo en un 10 % de los casos la trombosis se desarrolla en el sistema venoso
de los miembros superiores. Respecto al tromboembolismo pulmonar, representa la tercera causa

de muerte intrahospitalaria y la primera causa de muerte prevenible en Estados Unidos (29).

En el paciente adulto mayor, la tasa anual de TVP es de 21 %, mientras que la de TEP ronda
el 39 % y segun Rosendaal (3), algo que también varia con la edad es la relacion entre TV/TEP. En
pacientes menores de 50 afios, es mas frecuente que se presenten casos de TVP y menos casos de
TEP, sin embargo, esta relacidon se invierte, siendo el TEP la presentacién de la enfermedad

tromboembdlica mas frecuente en personas mayores de 80 afios.

Se reporta una mayor incidencia de ETEV en pacientes de etnias afrodescendientes, si se
comparan con pacientes de etnias caucasicas y asiaticas. Los pacientes afrodescendientes suelen
tener mayores niveles plasmaticos de algunos factores de coagulacién como el VIl y el factor de
Von Willebrand, asi como mayores niveles de dimero D, si se comparan con pacientes caucasicos,

lo cual les confiere mayor riesgo de TEV (50).

La edad es un factor de riesgo independiente de ETEV, la incidencia aumenta en forma
exponencial pasando de 1 caso por cada 100 000 habitantes en la infancia, a un caso por cada 100
habitantes mayores de 60 afios con una media de presentacion de 62 afios (10). Los pacientes de
mayor edad (mayores de 80 afios) no parecen tener una incidencia mas elevada de ETEV que los
menores de 80 anos, sin embargo, si tienen mayor niumero y severidad de complicaciones
relacionadas con el ETEV, por lo que la mortalidad en estos pacientes si suele ser mas elevada (36)

(52).



13

Respecto a las complicaciones, las mas frecuentes son el sindrome postrombético (SPT) y la
hipertension pulmonar (HTP). Sin embargo, la complicacion de mayor morbimortalidad de la ETEV
es la muerte por embolia pulmonar masiva que ocurre aproximadamente en el 1-2 % de todos los

pacientes con ETEV (1).

La recurrencia de la ETEV también es mas elevada si el evento inicial ocurre en miembros
inferiores respecto a los superiores, 10 % y 25 % respectivamente (1) (20). Otras complicaciones
también se presentan con mayor frecuencia si la trombosis ocurre en miembros inferiores, como,
por ejemplo, sindrome postrombdtico, el cual se presenta solo en el 5 % de las trombosis de

miembros superiores, pero ocurre en un 56 % de las trombosis de miembros inferiores.

Formas de presentacion clinica

La ETEV puede presentarse de multiples formas, siendo las mas comunes la TVP y el TEP.
Otros cuadros clinicos incluyen la trombosis de localizacidn inusual que afecta distintos territorios
venosos a los de las extremidades (senos cavernosos, vena mesentérica, vena porta, etc.) y las
trombosis superficiales con o sin flebitis. Con frecuencia, se identifica un factor desencadenante
previo al desarrollo ETEV, aunque no siempre es asi. Para Rosendaal (4), la ETEV idiopatica varia

segun los estudios entre 25 % y 50 % de los casos.

La poblacién adulta mayor tiende a presentar sintomas atipicos o inespecificos de la ETEV
(12) (53). Esto explica que del 70 al 80 % de las embolias pulmonares (EP) documentadas durante

una autopsia nunca fueron diagnosticadas ante mortem (27).

Trombosis venosa profunda

La TVP es la consecuencia de la formacidn de un trombo en el sistema venoso profundo,
generalmente de las venas de las piernas, aunque menos frecuentemente puede originarse en otros
sitios anotémicos. El hecho de que exista un mayor riesgo de desarrollo de trombosis venosa
profunda de miembros inferiores se correlaciona con varios factores, dentro de los que sobresale
la posicidn erguida de los miembros inferiores, que provoca una reduccion en la velocidad del flujo

sanguineo que retorna de estos vasos hacia el corazén.
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Suele localizarse en las venas perforantes tibiales, safena, femoral e iliaca. Respecto a los
fendmenos trombdticos venosos de miembros superiores, son una patologia poco frecuente, pero
altamente discapacitante, la cual se suele localizar en la vena cava superior, la vena subclavia o en
las venas axilares. La localizacidn tiene relevancia en la evolucién de la enfermedad, se sabe que
hasta el 50 % de las TVP proximales de miembros inferiores embolizan a pulmdn, muchas veces en

forma asintomatica (28).

Para Garcia (1), alrededor de la mitad de los pacientes con trombosis venosa profunda no
presenta signos ni sintomas especificos de trombosis (dorsiflexion dolorosa del pie — signo de
Hommans-, red venosa visible — signo de Pratt-, dolor a la presion de los musculos gemelos — signo
de Ollow-). Ademas, el grado de obstruccidn del sistema venoso y de circulacion colateral generada
guarda relacion con la magnitud de la sintomatologia en muchos pacientes, aunque no en todos

(26).

El signo fisico mas habitual de una trombosis venosa profunda es la presencia de edemas
en la extremidad afectada que serd de diferentes grados. El inicio de la sintomatologia puede ser
también acompaiado de otros signos de inflacién aguda tales como dolor y un discreto aumento de

la temperatura local.

Tromboembolismo pulmonar

El TEP es el resultado de obstruccién de las arterias pulmonares y sus ramas, el trombo
puede generarse in situ, aunque en su mayoria, la obstruccion es generada por un embolo o
fragmento de un trombo formado en el sistema venoso profundo de los miembros inferiores que se
desplaza a través del aparato circulatorio hasta obstruir la circulacion pulmonar. Esta reduccién en
el flujo sanguineo genera una alteracidon en la ventilacion perfusion como resultado de un aumento
en el espacio muerto fisiolégico que, dependiendo de su magnitud, podria ser potencialmente

mortal. (10)

Se consideran factores de riesgo para el desarrollo de TEP: la inmovilizacidn, la fractura en
miembros inferiores o cirugia mayor en el mes previo al evento, cancer activo, TEP previo, obesidad,

la fase aguda del ECV, la ICC, el EPOC, la HTA y el tabaquismo activo (18).
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La disnea es la manifestacion mas comun de una embolia pulmonar (EP), esta cominmente
se acompanfa de hipoxemia y cianosis. Los sintomas tipicos, tales como dolor pleuritico, hemoptisis
y taquicardia, son menos prevalentes en la poblacién adulta mayor en comparacion con la poblacion

adulta joven, hasta el 24 % de los pacientes pueden presentar sincope (12).

El diagndstico se dificulta ain mas, ya que los signos radioldgicos clasicos de esta patologia,
tales como efusidon pleural, atelectasias, oligohemia (signo de Westermark), elevacién del
hemidiafragma, infarto pulmonar (giba de Hampton), dilatacidon de la arteria pulmonar derecha
(signo de Pallas); asi como signos electrocardiograficos vinculantes, tales como taquicardia sinusal,
bloqueo de rama derecha, el complejo S1Q3T3 e inversidn en la onda T, se presentan regularmente

con menor frecuencia en la poblacién anciana (12).

Dada su presentacion atipica, no es un hecho inusual que el cuadro clinico de TEP pase
desapercibido y hasta 1/3 de los casos se tengan que diagnosticar postmortem. Casi un 70 % de los

pacientes con EP tiene una TVP asociada (13).

Trombosis venosa superficial

La trombosis venosa superficial (TVS) consiste en la formacién de un trombo en el sistema
venoso superficial de practicamente cualquier zona corporal, aunque con frecuencia se presenta a
nivel del cuello, miembros superiores, region inguinal y particularmente en miembros inferiores.
Las complicaciones mas frecuentes de las trombosis venosas superficiales son el dolor y el edema
local que podrian suscitar otros fendmenos, tales como sepsis local. Hasta en un 25 % de los casos
de este cuadro se puede asociar a TVP, en especial si se acompana de flebitis y raramente

desencadenarda un cuadro de tromboembolismo pulmonar (28).

Trombosis de localizacion inusual

Este cuadro clinico se refiere a la localizacion de la trombosis venosa en un territorio

diferente a las extremidades o a la circulacidon pulmonar. El trombo puede localizarse en cualquier

zona corporal (vena cava, senos durales, vena yugular, sistema venoso, espleportomesentérico,
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etc.) Independientemente de su localizacidn, normalmente el cuadro clinico es severo, debido a la
isquemia generada, ademads, en la mayoria de las situaciones, la trombosis venosa de localizacion
inusual estd asociada a otras enfermedades subyacentes, como neoplasias, patologias
hematolégicas, hepatopatias o enfermedades trombofilicas tanto heredadas como adquiridas,
traumatismos previos o la presencia de catéteres venosos centrales, por lo que el prondstico de

estos pacientes no es favorable. (10)

Evolucion natural de la enfermedad

La ETEV es una enfermedad dindmica, en la que la trombosis puede evolucionar en
diferentes formas, aunque la mayoria de los pacientes al momento del diagndstico presentan una
trombosis venosa profunda en un miembro inferior o una tromboembolia pulmonar (2). El trombo
puede generarse normalmente en las zonas donde el flujo sanguineo laminar sufre alteraciones o
donde se enlentece, una vez iniciada su formacidn, las plaquetas se adhieren a él, asi como otros

elementos como la fibrina, hematies y leucocitos (1) (29).

Respecto a la localizacion de la trombosis a nivel de los miembros inferiores, es importante
diferenciar si esta afecta al sistema distal o al sistema proximal. El sistema venoso distal de los
miembros inferiores incluye la vena safena, la vena tibial y las venas perforantes; mientras que en

el proximal comprende las venas iliacas, poplitea y las femorales.

El 99 % de los pacientes con trombosis venosa proximal tiene, ademas, una trombosis distal
asociada, lo cual indica que en la mayoria de los casos el trombo se origina a nivel distal,
concretamente en las venas de las pantorrillas, aunque es frecuente que los sintomas no aparezcan

hasta que el trombo no haya alcanzado a las venas proximales (19).

En la mayor parte de los casos, se produce una resolucion espontanea de la trombosis con
repermiabilizacion total de las venas afectadas, sin que se presenten complicaciones clinicas. En
otras ocasiones, la resolucién es parcial, lo que da lugar a organificacidon y endotelizacion del trombo

en la pared venosa. En estos casos, el fendmeno genera alteraciones e inclusive destruccion de las
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valvulas venosas, lo que conlleva a la afeccidn del flujo venoso e hipertension venosa, con lo que se

va generando la insuficiencia venosa y en los casos mas graves, el sindrome postrombatico (10).

Los trombos distales de las extremidades inferiores, por lo general, no son causa de
tromboembolismo pulmonar clinicamente significativo, aunque entre el 20 % y el 30 %
evolucionaran a trombosis venosa profunda del sistema ilio femoral (proximal), lo cual eleva el
riesgo de tromboembolismo pulmonar subclinico a un 30 % - 50 %, tromboembolismo pulmonar

sintomatico a un 30 % y tromboembolismo pulmonar mortal a un 10 % (1).

Este autor afirma que aproximadamente el 50 % de los pacientes con TEP, que se
encuentran hemodinamicamente estables, presentan datos ecocardiograficos de disfuncion
ventricular derecha y que la hipertensién pulmonar ocurrird en aproximadamente la mitad de los
pacientes. Sin embargo, también afirma que las presiones en el sistema pulmonar suelen
normalizarse durante el primes mes de tratamiento con el uso de anticoagulantes, debido a que se
presenta una reduccidn en la vasoconstriccién, lo cual es mas marcado en la circulacién pulmonar
que en la vasculatura profunda de las extremidades, en parte por la existencia de un mayor flujo

sanguineo.
Fisiopatologia

La formacién de un trombo que obstruye la circulacion es el resultado de un desequilibrio
entre los factores procoagulantes, anticoagulantes y fibrinoliticos. La fisiopatologia fue descrita por

Virchow en 1856, quien propuso como principales causas de trombogénesis las siguientes:

- Dafo endotelial
- Alteracion del flujo sanguineo

- Aparicion de un estado de hipercoagulabilidad

En la actualidad, esta triada clasica se mantiene vigente y se le han agregado detalles
producto de los avances cientificos en la relacion con la fisiopatologia del dafio endotelial, los

procesos inflamatorios, asi como la alteracién de los procesos de coagulacién involucrados.

La patogenia de la ETEV es multifactorial, de forma que cada uno de los procesos

involucrados por separado, en la mayoria de los casos, no son suficientes para inducir la aparicion
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de un evento trombdtico. Por lo tanto, es necesaria la intervencidn de varias circunstancias y de
factores de riesgo tromboético, considerando entonces que la ETEV es una enfermedad compleja en

la cual interactian multiples vias bildgicas (3)

La ETEV tiene su origen en las vélvulas venosas, las mismas son responsables de que exista
una circulacién adecuada de la sangre en el sistema venoso profundo y seria en estas estructuras el
sitio inicial donde el trombo se asienta (10). La estasis venosa que se produce en el seno de una
valvula se relaciona con hipoxemia y un incremento del hematocrito local que, aunado a la
activacion de sustancias como la trombomodulina y el receptor endotelial de la proteina C, podrian

ser los responsables del inicio del fendmeno trombdtico (1).

Sin embargo, el hecho de que la expresidn proteica tenga una alta variabilidad
interindividual, ademas de ser sensible a cambios en el microambiente, como, por ejemplo, la
hipoxia y la inflamacidn, convierte a esta patologia en un proceso complejo en el que se debe

analizar la serie de factores potencialmente involucrados por separado.
Daiio endotelial

El endotelio vascular es considerado uno de los principales reguladores de la hemostasia,
debido a su capacidad para la sintesis y expresién de sustancias procoagulantes y anticoagulantes,
vasodilatadoras y vasoconstrictoras, asi como moléculas de adhesién y citoquinas (1). En
condiciones normales, las células del endotelio mantienen un estado en el cual predomina la
vasodilatacién y la fibrindlisis. Sin embargo, cuando el endotelio sufre agresiones externas ya sean
fisicas (traumatismos) o fisioldgicas (hipoxemia), pierde sus propiedades antitrombdticas y se pone

de manifiesto su actividad procoagulante.

Este cambio se caracteriza por la vasoconstriccién refleja y es secundario a la liberacién de
citoquinas inflamatorias, asi como a la liberacién de factores activadores de las plaquetas,

exposicion a fosfolipidos y a la liberacidn de factores inhibidores de la fibrindlisis. (10)

Tras la lesidn, el factor tisular se expone al torrente sanguineo, dicho factor es una
glucoproteina transmembrana presente en los fibroblastos de la pared endotelial que, al entrar en
contacto con el torrente sanguineo, se unen al factor VII activado iniciando la cascada de la

coagulacién (1).
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Esto da a lugar a la generacién de trombina y a la activacion plaquetaria, ademas, como
consecuencia de lo anterior, se produce sintesis de fibrina, uno de los principales componentes del
coagulo venoso y responsable del anclaje del mismo al endotelio. Por otra parte, la superficie
subendotelial expuesta tras la lesién contiene otros componentes altamente trombogénicos, como,
por ejemplo, coldgeno, factor de Von Willebrand y otras moléculas implicadas a la agregacion

plaquetaria (2).

Tal y como lo describe Johnson (8), en respuesta al daifio endotelial se produce la exocitosis
de los cuerpos Weibel Palade, con la consecuente liberacion del factor de Von Willebrand y de la P
selectina. La P-selectina tiene la capacidad de unir leucocitos a la pared endotelial mediante la
interaccion con la proteina ligando de la P-selectina. La adhesién de leucocitos al endotelio inicia 'y

amplifica los procesos de inflamacién y coagulacién (1).
Estasis venosa

La estasis venosa por si sola puede promover la activacion del endotelio y de esta manera,
una predisposicién para el desarrollo de la trombosis. Son muy numerosas y contundentes las
evidencias que existen sobre la relacién establecida entre trombosis venosa profunda y el
enlentecimiento en la velocidad del flujo sanguineo presente en el arbol venoso, sobre todo en los
miembros inferiores, relacionada con factores que son comunes en la poblacién adulta mayor, tales

como la movilidad reducida (2).

Este autor describe que hay evidencia que demuestra que la trombosis venosa profunda es
mas comun en el miembro paralizado en pacientes hemipléjicos e igualmente en forma bilateral en
los pacientes parapléjicos. También se ha demostrado que la incidencia de trombosis venosa
profunda disminuye en pacientes hospitalizados cuando estos comienzan a deambular, asi como
cuando emplean medidas de compresién, fenédmenos directamente relacionados con la reduccion

de la estasis venosa.

Son varias las razones por los cuales la estasis venosa o el enlentecimiento del flujo
sanguineo permiten que sustancias protombdticas, que en condiciones normales son eliminadas, se
acumulen en los vasos sanguineos. Una de estas sustancias es la trombina que en condiciones

normales de flujo llega hasta los capilares pulmonares donde es inactivada (1).
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Los capilares pulmonares presentan una superficie rica en sustancias antitrombdticas como
la trombomodulina y el heparan sulfato. La trombomodulina se une a la trombina aumentando asi
su capacidad para activar a la proteina C, responsable de la inactivacion de los factores de la cascada
de la coagulacion (Vy VIII). Por su parte, el heparan sulfato promueve la inactivacion de la trombina

y de otras serin proteasas por parte de la antitrombina (4).

La estasis venosa da lugar a una rdpida desaturacion de la hemoglobina de los eritrocitos,
esto genera hipoxia que promueve la trombosis en diversas formas, una de ellas es mediante la
activacion de las células endoteliales. Por otra parte, estimula la sintesis del factor tisular y de los
monocitos y la liberacidn de las microparticulas formadas por fosfolipidos de membranas celulares
que escaparon a procesos de apoptosis, las cuales se fusionan con las plaquetas activadas mediante

procesos dependientes de fosfatidil serina y gracias a la interaccion con la P-selectina (7) (10).

Estados de hipercoagulabilidad

Tal y como lo describe Johnson (8), la alteracidon del equilibrio entre los factores
procoagulantes y anticoagulantes genera un estado de hipercoagulabilidad que conlleva a un
aumento en los niveles de factores de coagulacién. Al respecto, el proceso de formacidn de la fibrina

puede dividirse en tres fases: iniciacion, amplificacion y propagacion.

En la fase de iniciacion, el factor tisular expuesto se une a pequefias cantidades circulantes
del factor VIl activado, el complejo que se forma es el encargado de la activacién de los factores IX
y X. El factor X activado genera una pequefia cantidad de trombina, esta fase esta controlada por la
disponibilidad del factor tisular y la presencia de anticoagulantes como el inhibidor de la via del
factor tisular, lo cual podria, segin lo descrito por este autor, tener un papel importante como
regulador de la formacidn del trombo y por lo tanto, variaciones en su concentracién plasmatica
podrian estar relacionadas con mayor riesgo del desarrollo de la ETEV. Respecto a la protrombina,

esta es una proteina propulsora de la trombina responsable de convertir el fibrinégeno en fibrina.

Para Muhammad (2), existe una relacion entre los niveles de protrombina y el riesgo de

trombosis superior al 50 %. Respecto a las fases amplificacién y propagacidn, afirma que la trombina
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generada durante la etapa de iniciacidon produce la activacién de las plaquetas, asi como la de los
factores de la coagulacion V, VIII, IX y XIIl. Ademads, las plaquetas exponen fosfolipidos con cargas

negativas que van a ser el soporte de las reacciones procoagulantes.

Los factores V y VIII activados son cofactores y aumentan la actividad de los factores IX y X
activados, lo cual conduce a una amplificacién en la generacion de la trombina. Por otra parte, el
factor XIII activado establece uniones covalentes entre los polimeros de la fibrina haciendo estable
el coagulo, por ello, alteraciones en los niveles de cualquiera de los factores participantes en la fase
de amplificacién podrian considerarse como un factor de riesgo protrombético para la enfermedad

tromboembdlica venosa.

El papel de la inflamacion

El estado inflamatorio es un potente estimulo trombético, los mecanismos inflamatorios
aumentan la actividad procoagulante. A nivel local, la inflaciéon incrementa los niveles de factor
tisular, la reactividad de las plaquetas, los niveles plasmaticos de fibrinégeno y la exposicion a la

fosfatidil serina, mientras que disminuye los niveles de trombomodulina e inhibe la fibrindlisis (12).

Para Muhammad (2), la relacidn entre inflamaciéon y coagulacion- trombosis es compleja e
implica diversas reacciones que incluyen el dafo del endotelio y la consecuente produccion de
moléculas pequeiias derivadas de distintos tipos de células. La activacion de las células endoteliales

y de las plaquetas son las que estan mayormente relacionadas con este fenémeno.

Para muchos autores, la trombosis es de hecho considerada como una enfermedad
inflamatoria, esto ha llevado al desarrollo de estudios con diferentes marcadores inflamatorios
como posibles factores de riesgo trombético. Algunos ejemplos son la proteina C reactiva, las

interleucinas 6y 3 y el factor necrosis tumoral alfa o la proteina quimiotaxica de los monocitos.

Conociendo en forma mas detallada las alteraciones moleculares del desarrollo de un
trombo en el sistema venoso, se procederd a analizar con mayor detalle los factores que

predisponen al desarrollo de esta patologia en la poblacién adulta mayor.
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Factores de riesgo trombético

Segun Garcia (1), un factor de riesgo se define como una caracteristica del paciente
congénita o adquirida o una situacidn clinica que se asocia con un aumento del riesgo de desarrollar

una patologia.

Es importante definir e identificar los factores de riesgo de la ETEV, pues esto permite
clasificar a los pacientes y establecer una estrategia profilactica y terapéutica adecuada para cada
caso. Esta autora considera que los factores de riesgo son un reflejo de las tres causas principales
de las trombosis planteadas por Virchow. Por lo tanto, se pueden diferenciar factores que favorecen
la estasis venosa, que dan lugar al dafio del endotelio y aquellos que generan un estado de

hipercoagulabilidad.

Por otro lado, podrian clasificarse en factores de riesgo ambientales, secundarios o
adquiridos y factores primarios o congénitos. Cada uno de estos factores puede ser que predisponga
o precipite el evento tromboembdlico venoso (2). Al tratarse de una enfermedad compleja y
multifactorial, el desarrollo de un evento tromboembdlico venoso se debe a la existencia de una

predisposicidn genética de base, sobre la cual actuaria un factor desencadenante identificable o no.

Existen estudios en los cuales se ha analizado la posibilidad de que la ETEV comparta
algunos factores de riesgo con la enfermedad aterosclerética, base de los eventos arteriales. Esto
debido a la asociacion entre la ETEV y patologias como la obesidad, la diabetes mellitus, la
hipertension arterial, asi como niveles plasmaticos elevados de LDL, triglicéridos y homocisteina
(12). De hecho, en los pacientes con una ETEV idiopatica varias investigaciones han documentado
una mayor presencia de lesiones aterosclerdticas asintomaticas en comparacién con pacientes
donde la ETEV es secundaria a un factor de riesgo conocido, lo cual apoyaria el hecho de que las
trombosis venosas y las trombosis arteriales compartan factores de riesgo, hecho que en la
poblacidn adulta mayor tendria especial relevancia, ya que esta poblacidon estd expuesta a las

consecuencias de ambas patologias (1).
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Como la mayoria de los autores lo aconseja, el analisis de cada uno de los factores
implicados en la trombogénesis es de vital importancia, si se quiere tener un impacto significativo

en la evolucidon de esta enfermedad.

Factores de riesgo: Caracteristicas propias del paciente

Edad

Multiples investigaciones muestran la asociacion independiente de la edad con la ETEV con
un aumento exponencial del riesgo a lo largo de los aios. A partir de los 40 afios, el riesgo aumenta

de manera significativa y segiin aumenta la edad, la incidencia ETEV se eleva 1.9 veces por década

(1) (4).

En los pacientes adultos mayores, se puede asociar a multiples condiciones, como la
inmovilizaciéon o la existencia de patologias crénicas consideradas como protombdticas, por
ejemplo, el cancer. A diferencia de la poblacidon adulta joven en la que se relaciona mas con

procedimientos quirlrgicos, traumas o farmacos como los anticonceptivos orales.

Con la edad, se producen variaciones que afectan los sistemas procoagulantes,
anticoagulantes y fibrinoliticos, asi como en el endotelio vascular y en la funcién plaquetaria
aumentando el riesgo de ETEV; por otro lado, la edad avanzada se asocia con un incremento en la
concentracién plasmatica de la mayoria de los factores de la coagulacién (fibrindgeno, factor V,

factor VII, factor VIl y factor IX).

Ademas, la agregacidn plaquetaria tiende a ser mayor luego de los 60 afios, en respuesta a
mayores niveles de adenosin difosfato (ADP), asi como en asociacion a mayores niveles de colageno.
Otro de los factores por considerar es respecto a la mayor concentracién de marcadores de

activacion plaquetaria, como la trombomodulina y los fosfolipidos de la membrana de las plaquetas

(1).
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El envejecimiento puede asociarse a una mayor prevalencia de factores de riesgo
convencionales, con el desarrollo de nuevos factores de riesgo especificos para la edad y con la

acumulacién de factores de riesgo con la edad (3).

Debido a que el endotelio vascular juega un papel central en la homeostasis, cualquier
alteracion de su estructura o funcidn que tenga lugar durante el proceso de envejecimiento puede
contribuir al riesgo de trombosis. Los cambios pueden afectar tanto al endotelio como a la matriz
extracelulary a las células del musculo liso vascular. Uno de los mejores ejemplos ocurre en la vena
femoral: se ha documentado un descenso significativo en el didmetro de dicho vaso que comienza
a los 50 afos y que da lugar a una reduccion del flujo sanguineo venoso en pacientes de edad

avanzaday, por lo tanto, los predispone a eventos tromboembdlicos (2).

Sexo

La asociacidn entre el género y el desarrollo de ETEV es controvertida, los resultados son
discordantes en los diferentes estudios. Para Garcia (1) y Ghazi (45), la incidencia global de un
primer evento es similar entre hombres y mujeres. En mujeres jovenes en edad fértil, el riesgo
tiende a ser levemente mayor, sin embargo, esta diferencia disminuye significativamente con el
paso de los afios e inclusive, puede llegar a invertirse en pacientes adultos mayores donde la ETEV

es mas prevalente.

Etnia- Raza

La literatura apoya la idea de que la etnia puede ser un factor de riesgo para el desarrollo
de ETEV. Diferentes autores concluyen que la raza negra presenta una incidencia de ETEV mayor
gue la raza caucasica (de 135 a 141 eventos por cada 100 000 habitantes), mientras que la raza

asiatica es la que presenta la tasa de eventos mas baja (de 21 a 29 por cada 100 000 habitantes) (3).

Lo anterior significa que en individuos de raza asiatica el riesgo de ETEV es cinco veces
menor que en los individuos de raza negra. Para este autor, las diferencias podrian explicarse
parcialmente por las distintas mutaciones encontradas en el factor V de Leyden y en el gen de la
protrombina, asi como por la diferente incidencia de las deficiencias de los anticoagulantes

naturales (proteina C, S y antitrombina lIll) entre los diferentes grupos étnicos, ademas, existen
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diferencias étnicas en los niveles de fibrinégeno y dimero-D que podrian influir en el mayor o menor

desarrollo de la ETEV.

Antecedentes heredofamiliares de trombosis

La historia familiar de trombosis sugiere un factor genético involucrado. Asi mismo, en los
pacientes con un factor de riesgo genético, la presencia de historia familiar de trombosis incrementa
el riesgo trombodtico. La historia familiar de trombosis en el contexto de esta enfermedad
multifactorial apoya, ademas, la teoria de la herencia de varios factores protrombdticos en una
misma familia, el antecedente heredofamiliar de trombosis es un factor de riesgo independiente
para ETEV, tanto en familias en las que se ha detectado un defecto trombofilico como en aquellas
en los que no se ha podido detectar. Sin embargo, el riesgo genético tiene mayor peso en el
desarrollo del evento trombdtico cuando se presenta en pacientes de menos de 45 de afios, por lo

que el riesgo genético podria ser menos relevante conforme aumente la edad del paciente (10).

Factores de riesgo: Enfermedades concomitantes

A diferencia de la poblaciéon adulta joven, la poblacién adulta mayor tiene una mayor
tendencia a desarrollar enfermedades trombofilicas adquiridas, es decir, patologias crdnicas

degenerativas que en su fisiopatologia provocan un aumento en el riesgo de ETEV.

Neoplasias

Entre el 15 % y el 20 % de los pacientes que sufren un evento trombdtico tienen una
neoplasia. Mientras en la poblacién general, la incidencia de ETEV es de 117 por cada 100 000

habitantes, la incidencia en pacientes con neoplasias activas aumenta a uno de cada 200 individuos

(1).

Esta incidencia se ha encontrado en multiples estudios y esta claramente establecida,
ademas, la presencia de trombosis se asocia a un peor pronéstico de la enfermedad neoplasica. Se

estima que dentro del grupo de pacientes adultos mayores que desarrollan la ETEV, hasta un 50 %
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podria tener una neoplasia oculta. De hecho, se estima que dos afos luego de haber desarrollado
una TVP, una persona adulta mayor tendria 6.8 veces mas riesgo de desarrollar una neoplasia que

aquellos que nunca la presentaron (20).

El riesgo de ETEV es mayor entre los pacientes portadores de neoplasias que deben ser
sometidos a procedimientos invasivos, tales como cirugias o colocaciéon de catéteres venosos
centrales para la administracion de tratamientos antineoplasicos (20). El incremento medio es de
siete veces respecto a pacientes sin neoplasia y el mayor riesgo de ETEV se presenta en los primeros

tres meses tras el diagndstico de la neoplasia. (1)

La localizacion de la neoplasia parece tener implicancia en el riesgo de desarrollo de ETEV
(21) (24). Los tipos de tumores que mas frecuentemente se asocian con la enfermedad
tromboembdlica venosa son el de pulmadn, el de préstata y el colorrectal en varones, mientras que
en las mujeres la incidencia es mayor en el caso del cdncer de mama, de ovario, de endometrio y

de pulmon.

Sin embargo, es claro que la incidencia varia de acuerdo con la poblacién analizada, ya que
la Asociacion Médica América (2008) establece que el riesgo mas alto de ETEV se encuentran en
pacientes con neoplasias hematoldgicas (leucemias, linfomas y mielomas), seguidos de los tumores
de pulmén y los gastrointestinales. Por su parte, Rosendaal (3) menciona que los tipos de neoplasia
gue mas se relacionan con el desarrollo de TEV en la poblacién anciana son las de pancreas, ovario

y cerebro y que para cada neoplasia el riesgo de recurrencia de la ETEV también es diferente.

Esto significa que el tipo de neoplasia tendra también una relevancia significativa en la
decisién de la duracién del tratamiento anticoagulante, lo cual es de vital importancia, pues
limitando la duracion de la terapia de anticoagulacidon, se reduce significativamente el riesgo de

sangrado que tiene implicito, sobre todo en la poblacién adulta mayor (40).

Ademds, diferentes investigaciones relacionan la severidad del cuadro con la presencia de
una neoplasia de fondo, presentandose en estos pacientes cuadros mas severos de ETEV (20). En
neoplasias avanzadas, la ETEV es mas frecuente, ya que se presentan fendmenos como compresion

vascular por el tumor, quimioterapia, la colocacidn de catéteres y el reposo prolongado (26).
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Asi mismo, hay que considerar que el uso de terapias oncoldgicas, tales como
guimioterapia, terapia anti oncogénica, terapia hormonal y agentes estimulantes de Ia
eritropoyesis, aumentan el riesgo trombdtico de los pacientes que las reciben, asi como el uso de
catéteres venosos centrales comuUnmente insertados para infundir estos tratamientos
antineoplasicos, los cuales estan asociados hasta con un 27 % a un 67 % mas de riesgo trombético,
ya que la superficie trombogénica de los catéteres activa los factores de coagulaciéon y la agregacion

plaquetaria.(24)

Otro aspecto por considerar son las propiedades protombdticas de las células tumorales,
estas favorecen a un estado procoagulante, mediante la expresién de factor tisular junto con altos
niveles de factor VII activado que sugieren una activacién de la via extrinseca de la coagulacién.
Ademas, las células tumorales favorecen la expresidn de reguladores del sistema fibrinolitico como
lainterleucina 1y el factor necrosis tumoral alta, asi como la activacién y la agregacion plaquetaria

mediante la liberacién de ADP y trombina (10).

La recomendacion de autores como Pérez (16) es que en aquellos pacientes en los que no
se encuentre un factor de riesgo diferente de la edad o un claro desencadenante de la ETEV, se
inicien estudios para descartar la existencia de una neoplasia oculta. También hay que considerar
que el tratamiento con anticoagulantes en pacientes con neoplasias requiere de un seguimiento
mas cercano, ya que las enfermedades mitéticas elevan el riesgo de sangrado mayor en estos

pacientes (20).

Infecciones agudas

Las infecciones agudas tanto en pacientes hospitalizados como en pacientes ambulatorios
estan asociadas con un aumento del riesgo de desarrollar ETEV (tanto para TVP como para TEP) y
esta asociacién es mas fuerte en las dos primeras semanas tras la infeccidn, sin embargo, algunos
investigadores afirman que, aunque es menor, el riesgo permanece elevado hasta 90 dias después
del proceso infeccioso (1) (6). Estos procesos son considerados un factor de riesgo independiente

para el desarrollo de la ETEV.
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Los procesos infecciosos agudos elevan en 4.5 veces el riesgo de que los pacientes
desarrollen TEV, si se comparan con aquellos pacientes no infectados (6). La infeccion promueve la
trombosis mediante varios mecanismos: dano endotelial directo, activacion de la cascada de la
coagulacién a través de la liberacion del factor tisular e inhibiendo la fibrindlisis (1). La ETEV ha sido
relacionada con la activacidn neutrofilica que también ocurre durante los procesos infecciosos y que

favorece la agregacion y activacion plaquetaria mediadas por la P selectina.

Para Muhammad (2), las infecciones agudas se asocian a TVP y TEP individualmente,
presentdndose una asociacion mas estrecha entre las infecciones respiratorias y el TEP. También se
ha descrito una mayor asociacion entre la ETEV y las infecciones causadas por gérmenes Gram

positivos, lo cual parece estar en relacidn con respuestas inflamatorias mas rapidas y severas.

Las infecciones del tracto urinario, las neumonias, las infecciones que se complican con
bacteremia, asi como las intraabdominales, son los tipos de procesos infecciosos mas cominmente
relacionados con el desarrollo de TEV, mientras que las que cuentan con el menor de los riesgos son

las de vias respiratorias superiores y las de piel y tejido blando no complicadas (6) (23).

Recientes investigaciones han encontrado un riesgo significativo de ETEV en pacientes con
procesos infecciosos en la cavidad oral, sepsis y abscesos dentales y periodontales, candidiasis e
infecciones virales herpéticas podrian estar relacionadas con un aumento del riesgo de TEV en

pacientes adultos mayores (6).

La hospitalizacion (exista o no cirugia involucrada) de un paciente institucionalizado, por
trauma o fractura, con cancer activo o una enfermedad neuroldgica que implique pardlisis o que se
requiera la colocacion de catéteres venosos centrales para su manejo, son los factores de riesgo
mas comunmente encontrados en pacientes adultos mayores que se infectan y luego desarrollan

ETEV (6).

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica (EPOC)
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Esta patologia es diez veces mas prevalente en ancianos (3). EI EPOC se caracteriza por altos
indices de hospitalizacion en la poblacién adulta mayor (1). Los pacientes con EPOC sufren una
mayor incidencia de ETEV gracias a la aparicidon de algunos factores de riesgo concomitantes a la
enfermedad, como la edad avanzada, la escasa actividad fisica que permite la enfermedad, el
consumo de tabaco que generé la enfermedad y las infecciones respiratorias agudas frecuentes, asi
como aparicion de falla ventricular derecha secundaria al desarrollo de hipertension pulmonar que
favorece la estasis venosa. La incidencia de ETEV en pacientes con EPOC varia entre un 20 % y un
60 % dependiendo del estado de la enfermedad, siendo el 20 % de los pacientes ingresados a

unidades de cuidado intensivo (3).

Insuficiencia cardiaca congestiva (ICC)

La insuficiencia cardiaca congestiva eleva el riesgo de TEV entre 2.5 y 3.5 veces,
principalmente aumentando el riesgo de TEP. Considerando que la ICC es cuatro veces mas
frecuente en personas mayores de 75 afios, esta patologia contribuiria significativamente en el
riesgo de ETEV en la poblacidon adulta mayor. Los pacientes adultos mayores que presenten
biomarcadores cardiacos (troponina o BNP) elevados tienen dos veces mas riesgo de desarrollar

complicaciones relacionadas con el evento tromboembdlico (10).

Factores de riesgo cardiovascular

Obesidad

La obesidad es una enfermedad crénica multifactorial caracterizada por la acumulacidn
excesiva de grasa e hipertrofia general del tejido adiposo corporal, es un componente basico del
sindrome metabdlico y un factor de riesgo cardiovascular (10). La Organizacién Mundial de la Salud
define obesidad como un indice de masa corporal (IMC) mayor a 30 Kg/m?, lo cual se acompafia
generalmente de un aumento del diametro abdominal (mds de 102 cm en hombres y mas de 88 cm
en mujeres) y un aumento de la composicidn corporal de grasa (mds del 20 %). Para Rosendaal (3),

el aumento del riesgo de TEV es de 2.4 veces mas si el paciente es obeso.
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Johnson (8) afirma que la obesidad tiene una relacién directa con el riesgo trombético por
diferentes vias: una de ellas es la via de la leptina, incrementando la activacién de la cascada de la
coagulacién y disminuyendo la fibrindlisis, muy en relacion con el estado de resistencia a la insulina
del obeso. Otra consecuencia directa de la acumulacién de grasa corporal es |a hiperfibrinogenemia,
proceso orquestado por altas concentraciones de interleucina 6 en pacientes obesos. Ademas, estos
pacientes presentan niveles altos del activador del plasmindgeno histico que implica una reduccién

significativa de la fibrindlisis (1).

Sin embargo, aunque se relaciona con el desarrollo de TVP, el papel de la obesidad en el TEP
es mas controvertido, inclusive existen autores que niegan que la obesidad pueda ser considerada
un factor de riesgo de peso para el desarrollo de EP (24), sin embargo, son claros en que se necesita

mayor cantidad de estudios al respecto.

Hipertension arterial

La hipertensién arterial (HTA) es una situacién clinica causada por la interaccién entre la
predisposicién genética y determinadas condiciones ambientales, como el sobrepeso, la ingesta de
sal, el consumo de tabaco, el estrés, entre otros (1). Es un factor de riesgo cardiovascular bien
establecido en enfermedades cardio y cerebrovasculares, sin embargo, el papel de la HTA en la

ETEV es controvertido y los resultados de multiples estudios contradictorios (2).

Para este autor, la razén fisiopatoldgica por la cual la hipertension arterial podria suponer
un factor de riesgo para ETEV estd relacionada directamente con el dafio endotelial que acontece
en los pacientes hipertensos. Ademas, en condiciones de hipertensién, el balance entre las
sustancias vasodilatadoras y vasoconstrictoras se encuentra alterado, lo cual da lugar a cambios en

el endotelio vascular que, de hecho, provocan que las cifras tensionales persistan elevadas.

Ademas, la hipertension induce un estado inflamatorio crénico que provoca mayor dafno

endotelial con propiedades procoagulantes (3).



31

Dislipidemia

La dislipidemia hace referencia a un conjunto de alteraciones cualitativas y cuantitativas de
las lipoproteinas plasmadticas, las cuales participan activamente en el transporte sanguineo de los
lipidos (10). Los lipidos y las lipoproteinas modulan la expresion y la fusién de los factores
protrombdticos, fibrinoliticos y reoldgicos, de manera que pueden tener influencia en la

homeostasis y en el potencial dafio endotelial (1).

Muhammad (2) afirma que el aumento en el contenido de triglicéridos y lipoproteinas,
acompanado de una elevacidn en la actividad del factor VIl de la coagulacién aumenta la viscosidad
sanguinea y con ello el riesgo de trombosis. Ademas, afirma que las LDL aumentan la actividad de
las plaquetas, asi como la expresién del factor tisular y sus niveles elevados se correlacionan con los

niveles de factores de coagulacién K dependientes y de fibrinégeno.

Asi mismo, las HDL tienen propiedades antitrombdticas resultantes de la inhibicién de la
estimulaciéon y agregacion plaquetaria y atentan la expresiéon del factor tisular y de la P selectina. Es
por ello, que el aumento en los niveles plasmaticos de las HDL podria corresponder a un factor
protector, mientras que su descenso se encontraria en relacién con un aumento del riesgo

trombdtico en los pacientes dislipidémicos (8).

Diabetes mellitus y otras endocrinopatias

El término de diabetes mellitus (DM) engloba un grupo de enfermedades metabdlicas
caracterizadas por la presencia de hiperglicemia, la cual puede ser producida por defectos en Ila
secrecidny en la accion de lainsulina (1). Para este autor, la diabetes mellitus se puede definir como
una condicidn protombdtica en la que se encuentran alterados los niveles de distintos factores
implicados en los procesos de coagulacién y fibrindlisis (activador del plasmindgeno tisular, factor

VII, factor VIl y factor XlI).
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Ademas, la hiperglicemia a largo plazo se asocia con dafo, disfuncién y deficiencia de
diferentes drganos, lo que da lugar a complicaciones que podrian estar asociadas con mayor riesgo
de ETEV, sin embargo, el autor es claro en indicar que los datos respecto al papel de la diabetes
como factor de riesgo para ETEV son controvertidos, sobre todo en la poblacién adulta mayor en
donde faltan estudios. Los pacientes diabéticos con ETEV tienen mayor riesgo de presentar sangrado

asociado a la anticoagulacion, por lo que también tienen tasas de recurrencia mas elevadas (19).

Otras endocrinopatias como las alteraciones clinicas y subclinicas de la funcidn tiroidea han
sido tradicionalmente asociadas a un mayor riesgo TEV, ya que se asocian a estados de
hipercoagulabilidad por el aumento en los niveles de factores de coagulacion y a una reduccién en
la actividad fibrinolitica. Sin embargo, en una reciente investigacion realizada por Segna et al. (37)
solo se logré establecer un riesgo discretamente elevado de ETEV en pacientes con hipertiroidismo.

M3s investigaciones son necesarias al respecto.

Tabaquismo

El consumo del tabaco es unos de los factores de riesgo mejor establecidos en la trombosis
arterial, sin embargo, cada vez mds investigaciones sefialan el papel relevante que tiene en el
tromboembolismo venoso (1). El consumo de tabaco incrementa los niveles de fibrindgeno, asi
como algunos de los factores de la coagulacion (factor VIl activado, factor IX y protrombina), a la vez

gue promueve la activacién del sistema inflamatorio (41).

Se ha propuesto que el efecto adverso del uso del tabaco podria ser agudo, ya que no
existen diferencias significativas en la incidencia de trombosis entre los pacientes extabaquistas y
los pacientes no tabaquistas (1). De hecho, investigaciones como la realizada por Carruzo et al. (41)
no encontraron diferencias significativas en la recurrencia o el riesgo de sangrado respecto al
numero de paquetes aifio que el paciente consumia, lo cual va en contra de lo hasta ahora
documentado por la mayoria de los estudios, respecto a que el riesgo de trombosis se incrementa

a mayor exposicion.

Hiperhomocisteinemia
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La hiperhomocisteinemia esta implicada con multiples mecanismos de dafo vascular: estrés
oxidativo, dafio endotelial, agregacion plaquetaria, atenuacion de los sitios de union del activador
del plasmindgeno tisular, inhibicion de la proteina Cy del heparan sulfato, asi como con la activacion
de los factores de la coagulacién V y VII, por ello se relaciona no solo con eventos trombdticos en

el sistema venoso, sino también en el sistema arterial (8).

Pese a que se ha demostrado que la suplementacién con vitamina B12 reduce los niveles de
homocisteina en plasma, dicha suplementacién pareciera no tener efecto en la reduccion del riesgo

de ETEV, sin embargo, se requiere de mas estudios al respecto (12).

Factores de riesgo: factores ambientales o adquiridos

Tabaquismo: el mismo ya se menciond previamente.

Inmovilizacion

Independientemente de la causa que lleve a que el paciente se inmovilice (trauma, cirugia,
evento cerebrovascular, etc.), la inmovilizacidn representa uno de los principales factores de riesgo
para la ETEV en la poblacidn geriatrica. (1) De hecho, autores como Rosendaal (3) lo califican como
el principal factor de riesgo para el desarrollo de la ETEV, involucrandose al menos en un 40 % de

los casos.

En este punto, vale la pena considerar dos escenarios: el primero en el que el paciente
adulto mayor funcional queda subitamente inmovilizado (que pareciese tener mayor relevancia en
el TEV) vy el segundo que corresponde al paciente adulto mayor que lenta y progresivamente

desarrolla un sindrome de inmovilizacién funcional (SIF).

El flujo sanguineo en la zona de las valvulas venosas en los miembros inferiores es ya lento,
y estd ain mas enlentecido con la inmovilizacién. En pacientes hospitalizados mayores de 65 afios,
el reposo en cama a corto plazo hasta de 14 dias se asocia con un aumento de casi seis veces el

riesgo trombético, en comparacidn con los pacientes ambulatorios (3). Para autores como Gatt (5),
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el mayor riesgo de TEV se presenta durante los primeros 7 dias de inmovilizacidon aguda y persiste

siendo elevado en las primeras cuatro semanas de reposo en cama.

Los pacientes inmovilizados tienen un riesgo mas grande de trombosis en la primera semana
de inmovilizacién, por cambios reoldgicos que incrementan la viscosidad sanguinea, sin embargo,
dichos cambios retornan a la normalidad luego de 30 dias de inmovilizacion, de hecho, la actividad
fibrinolitica tiende a aumentar luego de 33 dias de inmovilizacién, lo cual indicaria que la
inmovilizacién crénica no eleva el riesgo de tromboembolismo venoso en pacientes encamados.

(15).

Esto seria independiente al tiempo que estos pacientes lleven inmovilizados, por lo que no
existe evidencia suficiente que justifique la trombo profilaxis en pacientes que tienen mds de tres
meses de estar inmovilizados, sin embargo, en pacientes cronicamente inmovilizados, posterior a
eventos cerebrovasculares, traumas o cirugias, se debe plantear la posibilidad/necesidad de
extender el tratamiento médico. En pacientes adultos mayores inmovilizados por un evento cerebro
vascular (ECV), el riesgo de TEV aumenta entre 1.3 y 3.5 veces y esta directamente relacionado con

la severidad del mismo (3).

Traumatismo y cirugia

La cirugia mayor es uno de factores de riesgo mejor establecidos para la ETEV. Haber sido
intervenido entre los 45 y 90 dias previos supone un riesgo de 4 a 22 veces mas de desarrollar un

evento trombdtico en funcidn del tipo de cirugia (1).

El procedimiento quirdrgico hace que el factor intrinseco sea expuesto al torrente
sanguineo, lo que implica la activacion de la coagulacién y la formacién de un trombo. La
inmovilizacién secundaria a un traumatismo quirdrgico o acto quirdrgico potencia aun mas el riesgo

trombdtico (10).
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Las cirugias de mayor riesgo trombético son las mayores abdominales y pélvicas, incluyendo
las cirugias ginecoldgicas mayores, asi como las cirugias ortopédicas de reemplazo articular de

cadera y rodilla, y la neurocirugia (12).

En las cirugias ortopédicas de cadera y rodilla, se ha descrito una frecuencia de trombosis
hasta de un 50 % mayor en pacientes que no recibieron profilaxis antitrombatica (1). El riesgo
trombético de estos procedimientos es tan elevado en la poblacién adulta mayor que hastaun 3 %
de los individuos desarrollaran un TEV, a pesar de que se incrementen las medidas de profilaxis (3).

Se considera que cuanto mas invasiva sea la cirugia, mayor es el riesgo de trombosis, excepto para

las cirugias traumatoldgicas en las que el riesgo aumenta inclusive en intervenciones menores (2).
Para Johnson (8), el riesgo trombdtico quirurgico estaria determinado entonces por factores
inherentes al procedimiento, como su grado de complejidad y de urgencia y factores asociados al
paciente, como sus comorbilidades e incluso el tipo de anestesia a la cual el paciente va a ser
sometido. Segun afirma, el 58 % de los pacientes con traumatismos mayores, que no son tratados
con profilaxis antitrombética desarrollaran un evento tromboembdlico en los 21 dias siguientes al
traumatismo y que en esta poblacion los factores de riesgo independientes son la edad avanzada 'y

las transfusiones sanguineas en el perioperatorio, una lesidn de fémur, de tibia o una lesién espinal.

Insuficiencia venosa

La anatomia de los vasos venosos varia con el proceso de envejecimiento. Se presenta una
importante atrofia de las fibras musculares lisas de las paredes de estos vasos sanguineos que
involucran el depdsito de colageno y la pérdida de la elasticidad de la pared. Estas alteraciones
morfoldgicas terminan por generar alteraciones en el flujo vascular y conllevan a la disminucién de
sustancias antiinflamatorias y anticoagulantes. Ademas, la falla valvular y la dilatacién consecuente
de la pared venosa propician la estasis y el aumento de la presion venosa distal, lo cual favorece a

que la ETEV se desarrolle (3).

Tratamientos hormonales
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El tratamiento hormonal sustitutivo es uno de los factores de riesgo de ETEV mejor
establecidos en la mujer posmenopdusica. El riesgo trombdtico esta asociado con la ingesta de
estrogenos y es mas elevado en cuanto mayor sea la dosis de este compuesto, por ello, a lo largo de
los afios, el contenido de estrégenos se ha ido reduciendo progresivamente en estos productos.

Ademas, el riesgo trombdtico dependerd del modo de aplicacién y de la duracién del tratamiento

(2).

El mecanismo por el cual los estréogenos producen un aumento de riesgo trombdtico se
asocia con acciones directas sobre la pared vascular, cambios en los factores que provocan
disfuncién endotelial y cambios en el sistema hemostdtico. Se pueden producir cambios en los
niveles de los factores coagulacion I, VII, VIIl y X, asi como una disminucién en los anticoagulantes

naturales (proteina C, S y antitrombina lll), asi como una reduccion de la fibrindlisis. (1)

El estudio HERS mostrd un riesgo de 2 a 7 veces mayor de eventos trombéticos en mujeres
tratadas con terapia de reemplazo hormonal frente a las mujeres tratadas con placebo y en efecto,
resulta aditivo con otros factores de riesgo y mayor durante el primer aino del tratamiento hormonal
sustitutivo (1). La terapia hormonal en pacientes adultos mayores con cancer eleva el riesgo de TEV,

sobre todo en cancer de mama y no tanto en cancer de préstata (50).

La hospitalizacién

Los pacientes hospitalizados tienen un alto riesgo de desarrollar eventos tromboembdlicos
venosos. Para Garcia (1), un 20 % de los pacientes ingresados por patologia médica y hasta un 40 %

de los pacientes quirurgicos desarrollardn un evento tromboembdlico.

Se estima que hasta un 25 % de todos los eventos ocurren en pacientes con patologia
médica no quirdrgica que se encuentra hospitalizada por diferentes causas (8). Gran parte de las

muertes subitas que ocurren en pacientes hospitalizados se debe a eventos tromboembdlicos (26).

Los factores de riesgo que se han vinculado en el desarrollo de la ETEV en pacientes

hospitalizados incluyen: edad avanzada, antecedente de ETEV previa, trombofilia hereditaria,
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inmovilizacién de mas de 72 horas, estar recibiendo tratamientos hormonales y comorbilidades

médicas trombofilicas, tales como cancer activo, ICC o EPOC (9) (17).

Existen otros factores involucrados en un mayor riesgo de que la persona adulta mayor
desarrolle ETEV estando hospitalizada, dentro de los que destacan la inmovilidad, el edema
asimétrico o pardlisis de una extremidad vy la estancia en una unidad de cuidado intensivo (UCI)
(17). Segun este autor, la existencia de mas de tres de estos factores de riesgo seria suficiente para
suscitar el desarrollo de un evento tromboembdlico venoso. Para otros investigadores, la infeccién
aguda juega un papel fundamental en el desarrollo de ETEV en el paciente hospitalizado,

presentdndose hasta en el 50 % de los casos (25).

Otro factor de relevancia por considerar es la transfusién de hemocomponentes,
procedimiento muchas veces considerado trivial y rutinario en los pacientes hospitalizados. La
transfusion de hemoderivados se asocia con exacerbacidon de la patologia microvascular y
fendmenos de adhesion celular que podrian desencadenar el inicio de un evento tromboembdlico
(25).

Para la mayoria de los autores, la hospitalizacién representa el medio ideal para que se
genere la ETEV, ya que al paciente se le expone a una serie de riesgos que potencian la
predisposicién genética de algunos, desencadenando los acontecimientos necesarios que terminan

en la formacion de un trombo en el sistema venoso.

Originalmente disefiada para pacientes quirdrgicos, la escala de Caprini esta siendo
empleada cada vez mas para clasificar el riesgo de eventos tromboembdlicos en pacientes médicos
gue no seran sometidos a procedimientos invasivos, sin embargo, su validez en estos pacientes y la
influencia en la toma de decisiones respecto al manejo de los mismos debe estudiarse en forma mds

amplia (48).

Factores de riesgo: factores de riesgo genético

La trombofilia hereditaria se define como la tendencia al desarrollo de una trombosis

determinada genéticamente (1). Caracteriza a un grupo diverso de pacientes con un primer evento



38

trombético a edades tempranas, con trombosis recurrentes, con cuadros idiopaticos, con trombosis
de localizacidn inusual o presentacion clinica desproporcionada al estimulo trombético. La
predisposicion genética a la ETEV estd, por lo tanto, determinada por deficiencia en los
anticoagulantes naturales (proteina C, S y antitrombina Ill) o por mutaciones genéticas concretas

gue desencadenan alteraciones en el proceso de la coagulacién (10).

Para Johnson (8), las alteraciones se traducen en la inactivacion de la trombina o en un fallo
en la generacion de la misma. La causa mdas comun de trombofilia hereditaria es el déficit en el factor
V de Leiden y de protrombina, al menos en la poblacién caucdsica, sin embargo, estas contindan

siendo causas relativamente poco frecuentes en la poblacién mayor de 60 afios (32).

La resistencia genéticamente determinada a la accion de la proteina C que causa con relativa
frecuencia un estado trombofilico en personas jovenes es rara en pacientes mayores de 70 afios
(34). La importancia de que el paciente presente una enfermedad trombofilica radica en que estas

enfermedades se asocian con hasta seis veces mayor riesgo de recurrencia de ETEV (32).

Para el estudio de pacientes en los que se sospechan trombofilias hereditarias, se sugiere
esperar unas seis semanas después de suspender el uso de antagonistas de vitamina K y de los

nuevos anticoagulantes, ya que estos farmacos interfieren en el resultado de las pruebas (28).

Factores de riesgo: factores especificos de la edad

Estos factores no han sido aun estudiados con gran detalle, por lo que se puede solo
especular que serian parte de la amplia gama de factores que explican la prevalencia elevada de la

ETEV en la poblacidn adulta mayor (3).

Multimorbilidad

La multimorbilidad se define como la presencia de tres o mas patologias crénicas en el

mismo individuo, lo cual es sumamente frecuente en la poblacion mayor de 60 afios (1). Es probable

gue la poblacién adulta mayor con multimorbilidad sea especialmente vulnerable al desarrollo de
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tromboembolismo venoso, ya que existiria una interaccién de los efectos y el riesgo de cada una de

sus patologias muy dependientes de la severidad y progresiéon de las mismas.

Fuerza muscular

La fuerza muscular global disminuye con la edad a partir de los 50 afios, esto reduce
significativamente la llamada “bomba muscular” en los miembros inferiores, provocando una
disminucion de la funcidn y la eficacia de la misma, lo cual puede provocar reflujo, estasis y, por

ende, predisponer al desarrollo de eventos tromboembdlicos (3).

Institucionalizacidn

Basicamente, esta representa una condicién donde confluyen multiples factores de riesgo
discutidos anteriormente, sobre todo los relacionados con inmovilizacién y multimorbilidad. Para

Rosendaal (3), el estar institucionalizado eleva en ocho veces el riesgo de desarrollar un TEV.

La permanencia en una institucion de cuido representa un factor de riesgo constante para
el desarrollo de la ETEV, aunque es claro que no en todos los pacientes la tromboprofilaxis sera
necesariay justificada. Lo que si se recomienda es establecer cudles seran los pacientes con factores

de riesgo adicionales, que se veran beneficiados con dicha medida terapéutica (47).

Fragilidad

La fragilidad, considerada como una pérdida en la reserva fisiolégica que aumenta el riesgo
de discapacidad, considera: actividad fisica restringida, dificultad en el desempefio para la
realizaciéon de actividades de vida diaria, fatigabilidad y pérdida involuntaria de peso. El paciente
fragil tiene hasta un 30 % de riesgo tromboembdlico, si se compara con la poblacién adulta mayor

robusta por un fenémeno multicausal. (3).
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Luego de definir los factores involucrados en el desarrollo de la ETEV, es importante discutir
ahora los diferentes mecanismos, mediante los cuales se podrd llegar a establecer el diagndstico de

esta patologia.

Diagndstico de ETEV

El estudio de sospecha de tromboembolismo venoso comienza con la determinacion de la
probabilidad, mediante el uso de un pre test de ETEV basado en un sistema de puntacién numérica
que considere los factores de riesgo y los sintomas y signos mas cominmente desarrollados por los
pacientes con esta patologia. Al respecto, los puntajes de Wells para TVP y de Wells y Genova para

TEP son los mas utilizados y validados (1) (13) (Ver anexo 1).

La puntuacién de Wells representa el score mejor validado para el diagnéstico de TEP,
aungue su sensibilidad podria ser menor en la poblacién adulta mayor, en la cual se requeriria de

estudios adicionales que permitan corroborar los hallazgos clinicos (8).

Ante la sospecha clinica de embolismo pulmonar, los pacientes con baja probabilidad en el
pre test se someten a una determinacion de dimero D en plasma, como herramienta de deteccién.
Con una prueba positiva, se solicita una angio tomografia computarizada para la confirmacidn del
cuadro; mientras que para los pacientes con una alta probabilidad en el pre test, se procede
directamente a la realizacidn de la tomografia, sin la confirmacién mediante la determinaciéon del

dimero D (1).

La tomografia computarizada vino a mejorar significativamente la sensibilidad diagndstica
en los pacientes con TEP y permite hacer el diagndstico de los cuadros mas leves o subsegmentarios,
desplazando a la gammagrafia y a la angiografia y convirtiéndose en el gold standard para el
diagndstico de TEP (8) (13). No se requieren mayores pruebas para pacientes con baja probabilidad

en el pre test y un dimero D negativo (33).

Para el diagndstico de trombosis venosa profunda, se siguen los principios similares a lo

anterior, es decir, se debe estratificar a los pacientes con un puntaje de Wells. Los pacientes con
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baja probabilidad en el pre test, se evaldan con dimero D; mientras que a los pacientes con
probabilidad intermedia o alta en el pretest son sometidos a ultrasonografia doppler venosa sin

realizar previamente la determinacion del dimero D (1).

El ultrasonido doppler compresivo esencialmente desplazo a la venografia como el método
estandar para el diagnéstico de la TVP, la venografia generalmente se reserva para clarificar
discrepancias entre una alta probabilidad clinica con un doppler negativo (8), aunque bien podria
también repetirse el doppler una semana después para corroborar que persiste negativo, sobre
todo en pacientes en los que la venografia esté contraindicada (13). También se descarta la
trombosis venosa profunda en pacientes con baja probabilidad en el pre test y un dimero D

negativo.

Para pacientes que se encuentran hemodinamicamente inestables, en los que hay sospecha
de TEP y en los que se requiere un diagndstico rapido, pero sin posibilidad de realizar una
tomografia, la realizacidon de un ecocardiograma transtoracico “al pie de cama” puede ser usada
para determinar la existencia de signos indirectos de EP que indiquen disfuncién ventricular derecha
y cor pulmonale agudo (dilatacion del ventriculo derecho, aplanamiento y movimiento paraddjico
del tabique interventricular) y podria ayudar a determinar la necesidad de reperfusién de urgencia

(13) (26).

Dimero D en la poblacién adulta mayor

El dimero D es un producto de la degradacion de la fibrina, su presencia en plasma indica la
existencia de trombosis y fibrindlisis. Es generado durante la conversion de protrombina en

trombina y refleja la disolucién del coagulo sanguineo (30) (31).

Un desafio en la poblacidn adulta mayor es que los niveles de dimero D aumentan con la
edad, por lo tanto, el uso de un limite estandar de 500 ng/ml proporcionara una gran cantidad de
pruebas falsas positivas en esta poblacidn, con una disminucién que podria alcanzar el 67 % en la

especificidad en la prueba en mayores de 80 afos (10).
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Por lo tanto, muchos investigadores han propuesto emplear valores normales de dimero D
ajustados a la edad del paciente, para la deteccidn de la ETEV en personas mayores de 50 afios. Este
limite se calcula multiplicando la edad del paciente por 10 y con ello la especificad de la prueba se

eleva entre un 15 % y un 35 % para pacientes mayores de 80 afos (7).

El ajuste de los valores de dimero D permite elegir mejor a los pacientes a los que se les
realizaran estudios diagndsticos invasivos de imagen como, por ejemplo, el Angio TAC de térax
confirmativo, en casos de sospecha de TEP. Esto permite reducir la incidencia de complicaciones
tales como el desarrollo de lesién renal aguda asociada al uso de medios de contraste intravenoso

gue es una de las principales en la poblacién anciana (33).

Previo a la aparicion de la tomografia computarizada, la gammagrafia pulmonar de
ventilacion / perfusion representaba el mejor estudio no invasivo para el diagndstico de TEP.
Actualmente, este estudio se mantiene como una opcidn en las personas mayores que, por lesion
renal, no pueden ser sometidas a imagenes computarizadas que empleen medios de contraste

intravenoso (8).

Dado que aproximadamente el 90 % de los casos de TEP se originan en la circulacién venosa
de los miembros inferiores, algunos autores recomiendan la realizacién de un doppler venoso
concomitante, para determinar la etiologia del evento embolico, sin embargo, esta practica es aun

controvertida y hay autores que la desestiman (12).
Se necesita de mayor investigacion en el campo de la ETEV, sobre todo enfocada en el uso
de biomarcadores genéticos que permitan identificar cudles son los pacientes que tienen mayor

riesgo de ETEV (7).

Habiendo analizado los diferentes métodos empleados para hacer el diagndstico de la ETEV,

se procederd a detallar los puntos mas importantes del manejo de estos pacientes.

Tromboprofilaxis
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A pesar de la abrumadora evidencia respecto al uso de tromboprofilaxis en la poblacién
geriatrica, existen revisiones que documentan que hasta un 35 % de los ancianos hospitalizados y
con enfermedades agudas no recibieron tromboprofilaxis (1) (22). Quizas el temor médico a
eventos hemorragicos explique esta situacion. Otra razén para la subutilizaciéon de tromboprofilaxis
es que los médicos subestimen el riesgo de tromboembolismo venoso en pacientes ancianos y que

en muchas ocasiones los pacientes se nieguen a recibir el tratamiento (14) (46) (49).

Estudios aleatorios han demostrado que la tromboprofilaxis con heparinas o fondaparinux
por 6 a 14 dias tiene efecto positivo en la prevencién de la ETEV en personas mayores hospitalizadas
por patologias médicas que, ademas, tengan factores de riesgo para su desarrollo. Es decir, no se
justifica la tromboprofilaxis en pacientes sin factores de riesgo para ETEV (10). El uso de heparinas

de bajo peso molecular (HBPM) reduce el desarrollo de ETEV de un 26 a un 4 % (24).

Tratamiento
Tratamiento no farmacolégico
Oxigenoterapia

Se recomienda en casos de EP la aplicacién de oxigeno suplementario para mantener
saturaciones de oxigeno superiores al 92 %. Sobre todo en los casos en donde existe sobrecarga de
cavidades derechas, el oxigeno actia como vasodilatador y puede contribuir a la disminucidn en la
presion de las arterias pulmonares. Cuando sea necesario instaurar ventilacién mecanica, se debe,
ademads, tener en cuenta los posibles efectos adversos negativos de la presidn positiva (disminucion

del retorno venoso) que pueden empeorar la funcién del ventriculo derecho (30).
Medidas de compresién

Sisante et al. (35) indican que este recurso terapéutico seria de mucha utilidad para reducir
el riesgo de ETEV en pacientes agudamente inmovilizados por eventos cerebrovasculares, sin
embargo, se requiere de mas investigacion al respecto. Estos hallazgos son también sefalados por

Bosson (49).

La literatura es contradictoria respecto al papel del uso de medidas de compresidn

neumaticas en el desarrollo de complicaciones de la ETEV, tales como el sindrome post trombético
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(SPT). Algunas investigaciones afirman que disminuye en un 50 % el riesgo de esta complicacidn;

otras, sin embargo, no reportan ningun beneficio significativo (1).

Lo que si se tiene claro es el papel fundamental de esta medida terapéutica, una vez que se
desarrolla el sindrome post trombdtico, pero no pareciese ser una medida efectiva para evitar su
desarrollo (10) (12). Tampoco se tiene claridad respecto a su uso rutinario en la persona adulta

mayor hospitalizada e inmovilizada.

Filtros de vena cava

La colocacidn de filtros en la vena cava inferior ha sido ampliamente utilizada a lo largo de
los afios. Sin embargo, nuevas investigaciones no documentan cambios significativos en recurrencia

y en mortalidad en los pacientes sometidos a este procedimiento (1).

Basicamente, estos dispositivos estarian indicados en los pacientes adultos mayores que
por alguna razén no toleren o tengan contraindicada la anticoagulacién, normalmente por unriesgo
de sangrado muy elevado o en aquellos con una baja reserva cardiopulmonar, en los cuales otro TEP

seria considerado como fatal (12) (26).

Los filtros retractiles se prefieren sobre los permanentes, ya que la recomendacién es de
remover el filtro cuando la anticoagulacion sea posible, para evitar complicaciones asociadas a la
presencia del mismo (12). Para Boey (44), el tiempo adecuado para remover el filtro es de tres
meses, luego de los cuales se debera continuar con la terapia anticoagulante, que en la mayoria de
los casos seria segura. La persistencia del filtro por mayor cantidad de tiempo se convierte mas bien

en un factor de riesgo de TEV.

Estratificacion del riesgo

No existen diferencias significativas en la literatura respecto al abordaje que se le debe
ofrecer a la TVP, sin embargo, es importante clarificar que el manejo de la EP debe ser mas

estratificado, basandose en la severidad del cuadro inicial (28).
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Se debe clasificar al paciente en bajo (casi 70% de los casos), intermedio y alto riesgo y
basados en esta clasificacidn, se dictan las pautas de manejo recomendadas para cada una de las
categorias. Para los pacientes de bajo riesgo, se recomienda un manejo ambulatorio con
anticoagulacion oral, mientras que los de riesgo intermedio deberian ser hospitalizados, por ultimo,
los pacientes de alto riesgo son los candidatos para recibir tratamiento trombolitica o embolectomia

(14) (28).

La escala mas utilizada para realizar dicha estratificacién es la Pulmonary Embolism Severity
Scale (PESI) (Ver anexo 2) que toma en cuenta comorbilidad y signos clinicos al momento del
abordaje inicial, dividiendo a los pacientes en cinco categorias de riesgo segun el puntaje total (28).
Esta escala puede complementarse con la realizacion de ecocardiografia y determinacién de

biomarcadores cardiacos para aumentar su utilidad pronéstica.

Tratamiento farmacolégico

Soporte hemodinamico

Se debe corregir la hipotension sistémica para prevenir la progresion de la insuficiencia
ventricular derecha y el riesgo de muerte. La fluidoterapia es el tratamiento de primera linea,
aunqgue debe administrarse con precaucion, ya que una fluidoterapia agresiva puede empeorar el
cuadro, al aumentar la sobre carga del ventriculo derecho. Los farmacos vasoactivos tienen como
finalidad, reducir las resistencias vasculares pulmonares, aumentar el gasto cardiaco y resolver la

hipotensidn arterial sistémica, sin producir taquiarritmias (30).

Tratamiento: anticoagulacion

Los objetivos de la terapia anticoagulante son claros: reducir la trombosis, limitar su

extensidn y prevenir la embolizacidn, asistir en la resolucidn y evitar la recurrencia (44).
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El tratamiento de la ETEV clasicamente se ha dividido en tres fases: la fase aguda, que
representa los primeros 5 a 10 dias posteriores a la realizacion del diagndstico, la fase de
mantenimiento que corresponde a los 3 a 6 meses posteriores al diagndstico y la fase de extensién,

la cual va mas alla de este periodo (13).

Tal y como lo describen Johnson (8) y Faller (39), la anticoagulacién plantea diversos
desafios en los pacientes de edad avanzada. Algunos de estos desafios son generales y otros
especificos y dependientes del fdrmaco que se emplea. En el mejor de los escenarios, entre un 2 a
un 3 % de los pacientes que toman anticoagulantes experimentan un episodio de sangrado mayor
al afio y hasta un 14 % del total tendran un episodio menor, por lo que la escogencia del farmaco y
la dosis del mismo son de vital importancia en estos pacientes. También hay que considerar la
reduccidn progresiva de la funcidn renal que ocurre con el proceso de envejecimiento, que obliga a

realizar ajustes de dosis y dar un seguimiento mas estricto con la mayoria de los anticoagulantes.

Antagonistas de la vitamina K

Durante muchos afnos, el tratamiento anticoagulante se basd en la administracién de
antagonistas de la vitamina K, como la warfarina, inicialmente acompafiada (para la fase aguda) de
una heparina de bajo peso molecular o fondaparinux, hasta alcanzar el indice de terapéutica

internacional normalizado (INR) en niveles terapéuticos (entre 2y 3) (8) (11).

La mayoria de las guias internacionales para el manejo de la anticoagulacion concuerdan en
gue en la poblacién adulta mayor se debe iniciar con dosis bajas de warfarina y que los incrementos
en la dosis de esta deben ser paulatinos, ante el riesgo de sobre anticoagulacion y sangrado (7).
Algunas de las razones por las que aun se sigue utilizando ampliamente este fadrmaco son: su bajo
costo, lafacilidad de su administracion y la familiaridad del personal médico hacia el medicamento.

Sin embargo, el uso de warfarina en la persona adulta mayor puede convertirse en todo un desafio

(1).

En primer lugar, el uso de warfarina requiere de un control de INR en forma periddica con

cambios muchas veces significativos en las dosis, lo cual resulta engorroso, sobre todo en una
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persona adulta mayor (43). En segundo lugar, la warfarina tiene interacciones extensas con
alimentos y medicamentos, por lo que su uso puede resultar complicado y en tercer lugar, el INR es
dificil de controlar en ancianos; diferentes revisiones hablan de que solo un 31 % de los adultos

mayores que toman warfarina van a tener un INR dentro del rango terapéutico (10).

Pese a que su metabolismo es hepdtico, el deterioro en la funcién renal se asocia con
dificultades en el adecuado control y uso de warfarina por alteracién en las concentraciones
sanguineas (influidas por el deterioro renal) de las enzimas hepaticas encargadas del metabolismo
de este farmaco (43). Ademas de lo anterior, el riesgo de sangrado y de sangrado masivo aumenta

con el uso de warfarina en la persona adulta mayor (43).

Heparinas

El uso de heparina no fraccionada intravenosa en la actualidad se reserva para aquellos
individuos que presentan dafio renal severo (con AEC menor a 30 cc/min) o en aquellos con muy
alto riesgo de sangrado, ya que el efecto de este farmaco se puede revertir rapidamente de ser
necesario, mediante la administracién de protamina. Ademas, requiere de monitoreo mediante la

determinacion del tiempo parcial de tromboplastina.

Por otro lado, las heparinas de bajo peso molecular representan una opcién en pacientes
seleccionados, con la ventaja de que no requieren de un monitoreo continuo. Estos farmacos,
ademas, se asocian con menores complicaciones trombéticas, menor riesgo de sangrado y menor
mortalidad que las heparinas no fraccionadas, en la persona adulta mayor con ETEV (8). Siguen
considerandose el tratamiento de primera linea para pacientes con cancer que desarrollan ETEV
(13), ya que los antagonistas de la vitamina K se asocian con tres veces mayor riesgo de recurrencia

(28).

Ademas, con estos farmacos se describen propiedades antitumorales mediadas por
diversos mecanismos, como los efectos sobre la adhesidn celular, la expresidon de oncogenes y la

angiogénesis (21).
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Nuevos anticoagulantes

Los llamados nuevos anticoagulantes orales (NOAC) son un grupo de farmacos que actian
a nivel de distintos puntos de la cascada de la coagulacidn (8). Dabigatran es un inhibidor directo
de la trombina, que inhibe la conversién de fibrindgeno en fibrina y la subsecuente formacién del
trombo. Rivaroxaban, Apixaban y Edoxaban son inhibidores del factor X activado que inhiben la

activacion de la cascada de la coagulacidn, sin necesidad de emplear un cofactor (antitrombina).

Todos han demostrado mediante multiples estudios su no inferioridad respecto a la
warfarina, asi como el hecho de tener menos interacciones farmacoldgicas y una farmacodinamia
mas estable, lo cual permite una mayor libertad en su uso, no teniendo que realizar pruebas

rutinarias para determinar sus concentraciones (8).

No existe evidencia que permita establecer aun superioridad de uno de estos farmacos
sobre el otro y su escogencia se debe basar en sus caracteristicas farmacodinamicas, las
caracteristicas individuales del paciente, asi como sus preferencias y la severidad y el tipo de su

enfermedad de fondo (13).

Es por lo anterior que el American College of Chest Physicians (ACCP) en sus guias del 2016
recomienda el uso de nuevos anticoagulantes sobre warfarina como terapia inicial y a largo plazo,
para pacientes con tromboembolismo venoso no asociado al cancer. Los datos respecto al uso de

estos farmacos en pacientes con cancer alin no son del todo concluyentes (1).

Sin embargo, en estudios realizados por Bott et al. en 2015 (42) sugieren el uso de
rivaroxaban como monoterapia en pacientes con cancer, por lo que es probable que en un futuro,
considerando las ventajas de la anticoagulacidn oral, las guias se dirijan hacia ese grupo de farmacos

para tratar a este grupo de pacientes.

A diferencia de los farmacos cumarinicos como la warfarina, estos farmacos no estan
asociados a altos indices de recurrencia y tienen mejor eficacia en pacientes con reduccion

significativa de la funcién renal y hepatica (11). Sin embargo, una de sus debilidades es que en la



49

actualidad no existen drogas especificas y efectivas que logren revertir su efecto anticoagulante (a
excepcion del dabigatran) cuando se presente sangrado masivo o cuando el paciente deba ser

sometido a procedimientos con caracter de urgencia (13).

Tratamiento: duracidon de la anticoagulacion

Para los casos de ETEV secundaria a un factor reversible como, por ejemplo, un trauma o
una cirugia, el prescribir tres meses de anticoagulacidon se considera suficiente. En aquellos casos en
los que no se puede identificar el factor desencadenante y considerando el alto riesgo de
recurrencia, la terapia debera mantenerse por mas de tres meses, si el riesgo de sangrado es
considerablemente bajo. En 2016, el ACCP propuso que, para el manejo de ETEV idiopatica en
pacientes con alto riesgo de sangrado, la terapia anticoagulante se limitase igualmente a tres meses

(10).

En pacientes con cdncer existen estudios que recomiendan mantener la anticoagulacién,
mientras se considere que el cancer se encuentra activo y el riesgo de sangrado lo permita, esta
situacién podria también considerarse en pacientes con TEV recurrentes o trombofilias de alto
riesgo. Hay evidencia del beneficio de continuar con aspirina en dosis bajas (100 mgs al dia) como

prevencion secundaria de ETV, después de descontinuada la terapia anticoagulante (28).

Tratamiento: terapia trombolitica

En caso de una embolia pulmonar masiva con inestabilidad hemodinamica, se debe
considerar la terapia trombolitica, sin embargo, los resultados del uso de tromboliticos en poblacién
adulta mayor no han sido favorables, con mortalidades que van entre el 13 % y el 32 %, sobre todo

relacionada con complicaciones cardiovasculares (1).

De acuerdo con el ACCP, la edad mayor de 75 afios representa una contraindicacidn relativa

para trombolisis sistémica, debido al riesgo elevado de complicaciones cardiovasculares
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(miocardicas y cerebrales), por lo que se debe reservar para aquellos individuos con alto riesgo de

muerte por EP.

En pacientes adultos mayores, la elevacion de troponinas y la trombocitopenia pos
trombolisis, asi como el cancer activo y la comorbilidad cardiovascular se consideran predictores de
mortalidad (12). Sin embargo, ante el riesgo de muerte inminente, se podria considerar la
trombolisis directa mediante la introduccidn de catéter, en vez de la trombolisis sistémica, para

brindarles oportunidad a los pacientes adultos mayores con este cuadro (51).

Complicaciones agudas asociadas a la ETEV

Para Garcia (1) las principales complicaciones de la ETEV son:

1. Complicaciones graves del TEP (Disfuncion ventricular derecha, hipertensién pulmonar
aguda y crénica).

2. Tromboembolismo venoso recurrente.

3. Sindrome Post Trombatico (SPT).

4. Sangrado por anticoagulacion

Complicaciones: disfuncién del ventriculo derecho

En el paciente con TEP submasivo o masivo, es indispensable la monitorizacién
hemodindmica continua, ya que la progresién a shock es progresiva, siendo la taquicardia el signo
mas precoz. El ecocardiograma de superficie permite identificar a los pacientes de alto riesgo,
aungue aun se encuentren hemodinamicamente estables. El riesgo de mortalidad en TEP lo confiere

fundamentalmente la presencia de sobre carga del ventriculo derecho (28).

El rapido aumento de las resistencias en el arbol pulmonar, la dilataciéon del ventriculo
derecho, la prolongada contraccién del mismo y la activacién del eje neurohormonal hacen que el

ventriculo derecho se desplace hacia laizquierda, con desincronizacién de ambos ventriculos, lo que
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conlleva al fracaso del ventriculo izquierdo, la caida de la fraccién de eyeccidon y la inestabilidad

hemodinamica (30).

Complicaciones: hipertensiéon pulmonar

La hipertensién pulmonar (HTP) es definida como un aumento de mas de 25 mmHg en la
presion de la arteria pulmonar y se considera crénica si persiste por mds de seis meses, luego de

que se realiza el diagndstico de EP. Esta complicacion ocurre entre el 2 y el 4 % de los pacientes con

TEP manifestandose clinicamente por diferentes grados de disnea. La complicacién mas severa de
la hipertension pulmonar es la muerte, debida a un aumento progresivo de la presién en la
vasculatura pulmonar que termina por desencadenar falla ventricular derecha (14).

La presioén en la arteria pulmonar aumenta si se afecta mas del 30-35 % de la superficie del

arbol arterial bronquial (30).

Complicaciones: tromboembolismo recurrente

Tras una primera trombosis, existe una importante tendencia a la aparicién de nuevos
eventos recurrentes, inclusive con la instauracion de un tratamiento anticoagulante apropiado. La
tasa global de recurrencia es de 5.5 % tras los primeros tres meses luego del evento inicial, con una

leve predominancia en el sexo masculino (2).

Por razones que resultan obvias la tasa de recurrencia es mayor luego de haber suspendido
el tratamiento anticoagulante y la presencia de un trombo residual es un factor de riesgo

independiente para el desarrollo de un nuevo evento (10).

Para Muhammad (2) existen tres factores fundamentales para el desarrollo de un evento
trombético recurrente:

- La persistencia de un factor de riesgo causante del primer evento trombético.

- La ausencia de factores desencadenantes de trombosis inicial (trombosis

idiopatica).
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- La presencia prolongada de un factor de riesgo o condicién clinica asociada a un

riesgo trombdtico elevado (neoplasia, sindrome antifosfolipidos entre otros).

Ademas, la localizacién del primer evento tiene cierta relevancia en el desarrollo posterior
de un evento recurrente. Durante los primeros tres meses de terapia anticoagulante, los pacientes
con una trombosis de miembro inferior a nivel proximal presentan un mayor riesgo de recurrencia

que los pacientes con trombosis distales.

Las deficiencias de los anticoagulantes naturales (proteina Cy Sy antitrombina lll), asi como
el déficit de factores de Von Willebrand, elevados niveles de homocisteina y factor VIII también se

han asociado con un mayor riesgo de recurrencia (10).

Para autores como Silverstein (7), factores como la edad, el cancer activo, la obesidad, las
patologias neuroldgicas degenerativas y las enfermedades trombofilicas, representan importantes
factores de riesgo de recurrencia de la ETEV. Algunos autores inclusive han mencionado que la
determinacion del dimero D, previo a la suspensién de la terapia anticoagulante, podria ser utilizada
como un marcador de riesgo de recurrencia, sin embargo, esta afirmacion ha sido muy debatida,

por lo que su uso aun no se encuentra estandarizado (7) (33).

Complicaciones: sindrome post trombético

El sindrome post trombdtico (SPT) es la complicacion mas frecuente de una trombosis
venosa profunda, con una incidencia que va desde el 17 % hasta el 50 % de los casos, dependiendo
de si se emplean medidas tales como el uso de medidas de compresion neumatica en forma

temprana (1) (50).

Su sintomatologia varia en forma interindividual, pudiendo ser grave hasta en una quinta
parte de los pacientes; es una patologia que se relaciona con desarrollo de dolor crénico y que
reduce de forma significativa la funcionalidad de la persona adulta mayor que la presenta, asi como

su independencia para el desempefio de actividades de vida diaria (10).

El evento trombético puede dafiar las valvulas venosas responsables del retorno venoso,
provocar la aparicién de reflujo venoso y la hipertensién venosa en el miembro afectado. El

sindrome post trombdtico se desarrolla entonces como resultado de la hipertensién venosa, debido
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ala obstruccidn persistente del flujo venoso y a laincompetencia valvular. La presidn venosa elevada
se transmite hasta los capilares subcutaneos, lo que resulta en un aumento de la permeabilidad

endotelial (10).

La liberaciéon de moléculas al intersticio puede explicar el patrén tipico del edema, la
hiperpigmentacion e inclusive la formacién de ulceras. Ademas, el sindrome post trombatico puede
establecerse hasta un afio después de un evento trombético agudo inicial, a pesar de una correcta

anticoagulacién (1).

Los pacientes pueden experimentar dolor, pesadez, edema, calambres, prurito y una
sensacion de hormigueo en las extremidades afectadas. La intensidad de los sintomas puede ser
leve, moderada o severa y los sintomas pueden estar presentes en diferentes combinaciones y
pueden ser persistentes o intermitentes (7) (50). Factores de riesgo para su desarrollo identificados
por Cushman (50) son: edad avanzada, sexo masculino, compromiso proximal, asi como niveles

elevados de dimero D en plasma.

Complicaciones: sangrado por anticoagulacion

La poblacién adulta mayor presenta un riesgo incrementado de sangrado secundario al uso
de anticoagulantes, por mecanismos que aun no estan del todo claros y que podrian estar

relacionados con predisposicion genética o con la pérdida de la integridad vascular (7).

A nivel cerebral, el sangrado estaria relacionado con el depdsito de amiloide perivascular,
asi como por la pérdida de la masa encefdlica que, de hecho, vuelven mas susceptibles a los vasos
sanguineos ante estimulos fisicos. Esta representa la principal causa de muerte en pacientes

anticoagulados (39).

El riesgo de sangrado esta directamente relacionado con el tipo de anticoagulante
empleado y con la capacidad de este para mantener la anticoagulacién en niveles 6ptimos, es por
eso, que es mucho mas frecuentemente asociado al uso de warfarina. Ademas, las personas adultas
mayores tienen peores habitos alimentarios y una baja ingesta de vitamina K en la dieta, lo que

contribuiria a la fluctuacién en la anticoagulacién y aumentaria el riesgo de sangrado (7).
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La magnitud del riesgo varia no solo relacionada con el tipo de farmaco empleado, sino
también con la dosis del mismo, comorbilidades del paciente, tales como dafio renal o hepatico, la
historia de sangrado previo y el uso de otros farmacos, como antiplaquetarios, AINES y esteroides
(8). En la persona adulta mayor, la baja actividad fisica, asi como la polifarmacia (uso de mas de
cuatro farmacos en forma concomitante) se han identificado como los principales factores

asociados al sangrado por anticoagulantes (1) (10).

Morbimortalidad

La enfermedad tromboembdlica venosa no es una enfermedad poco agresiva. Diferentes
estudios poblacionales reportan mortalidades a 30 dias de 5 % para la TVP y de hasta 35 % para el
TEP. Los predictores de mortalidad incluyen: edad avanzada, obesidad, tabaquismo activo,
enfermedad pulmonar, cardiaca y renal avanzada, patologias neuroldgicas degenerativas y el cancer

activo (12).

El factor prondstico mdas importante es la estabilidad hemodindmica al momento del
diagndstico (30). Para Tritschler (10), la mortalidad por ETEV a 30 dias se eleva de un 4 % en menores
de 65 afios a un 11 % en los mayores y continla siendo elevada luego de tres meses del evento,

hasta 38 %, siendo las causas principales de muerte el cancer, la EP, las infecciones y el sangrado.

La mortalidad en el caso de EP estd directamente relacionada con el desarrollo de disfuncién
del ventriculo derecho. El puntaje de PESI, asi como los valores de biomarcadores como el BNP y las
troponinas han demostrado tener un valor predictor de complicaciones, recurrencia y mortalidad.
Finalmente, una relacion alta de didametros de ventriculo derecho/ ventriculo izquierdo, medidos en

el angio TAC de tdrax, representa otro marcador de mal prondstico validado en TEP (28).

Si alguno de los pardmetros descritos orienta a una disfuncién del ventriculo derecho, el
paciente se clasifica como portador de TEP al menos submasivo y deberd hospitalizarse en una
unidad de monitorizacion estricta, ya que hasta el 5 % evolucionara con hipotensién y shock, es

decir, a un TEP masivo (28).
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Para Tritschler (10), los factores que parecen tener mayor peso sobre la mortalidad
temprana en la ETEV serian: una presion arterial sistélica en mas de 100 mmHg, la existencia de un
cancer activo y la edad avanzada y como factores adicionales: un bajo nivel de actividad fisica, la
polifarmacia, la DM, la presencia de anemia, una PCR mayor a 40 mg/d|, asi como un dimero D en
mas de 3000 ng/ml. La mayor parte de las muertes relacionadas con ETEV ocurre en las primeras

horas luego de la instauracion del cuadro (18).

Respecto al impacto de la ETEV en la calidad de vida de la persona adulta mayor que la
desarrolla, son pocas las investigaciones que han abordado ese tema. Lo que se tiene claro al
respecto es que la funcionalidad fisica basal del anciano se relaciona directamente con el impacto

gue la ETEV tendrd en cada caso (7).
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MARCO METODOLOGICO

Materiales y métodos

Se realiza un estudio retrospectivo, observacional y descriptivo con base en registros
médicos, en el cual se incluyen pacientes internados en el Hospital Nacional de Geriatria y
Gerontologia (HNGG), en el periodo comprendido entre enero de 2012 y enero de 2017 y que
durante su estancia hospitalaria desarrollaron un evento tromboembdlico venoso. Para iniciar con
la recoleccién de los datos, se contd con la autorizacidn previa del Comité Etico Cientifico de la Caja

Costarricense de Seguro Social (CCSS).
Objetivos
Objetivo general

Analizar el perfil geridtrico de los pacientes con eventos tromboembdlicos venosos
internados en el Hospital Nacional de Geriatria y Gerontologia, en el periodo comprendido entre

enero de 2012 y enero de 2017.
Objetivos especificos

- Determinar las caracteristicas clinicas del paciente que en ese periodo de tiempo
desarrollé un evento tromboembdlico venoso, siguiendo un abordaje cuadrifuncional.

- Identificar la forma de presentacién de la patologia tromboembdlica en la poblacion
estudiada.

- Determinar el nimero de casos en los cuales se pudo establecer la etiologia del evento.

- Determinar las complicaciones a corto plazo desarrolladas por los pacientes con
fendmenos tromboembdlicos venosos en dicho periodo de tiempo.

- Establecer la mortalidad de los eventos tromboembdlicos venosos en la poblacién y el

periodo de tiempo mencionados.

Metodologia

Para la realizacidn del presente estudio, se utilizd el 100 % de la poblacién con diagndstico

de tromboembolismo venoso (es decir, trombosis venosa profunda y tromboembolismo pulmonar),



57

durante el periodo de mencionado, utilizando la informacién brindada por el servicio de estadistica

del Hospital Nacional de Geriatria y Gerontologia empleando los siguientes criterios:
Criterios de inclusion de los participantes

Los criterios de inclusion utilizados en el estudio fueron: edad mayor o igual a 60 afios,
se incluyen ambos géneros, todas las etnias y todas las clases especiales o participantes
vulnerables, ademas, era necesario que los participantes estuviesen internados en el Hospital
Nacional de Geriatria y Gerontologia (HNGG), en el periodo comprendido entre el 01 de enero
de 2012 y el 01 de enero de 2017 y que durante su internamiento, especificamente luego de 48

horas después de su ingreso, desarrollasen un evento tromboembdlico venoso (TVP o TEP).
Criterios de exclusion de los participantes

No se tomaron en cuenta pacientes que desarrollaron el evento tromboembdlico venoso
en forma extrahospitalaria y los que ingresaron al HNGG con dicho diagndstico. Tampoco se
tomaron en cuenta aquellos pacientes que desarrollan el evento en las primeras 48 horas del
internamiento y aquellos de desarrollaron un evento tromboembdlico en lechos vasculares

diferentes al de las extremidades (superiores e inferiores) o al pulmonar.

Ademas, se descartaron aquellos pacientes en donde el diagnéstico fue basado solamente

en criterios clinicos sin la objetivacién mediante el uso de estudios de gabinete y laboratorio.
Analisis estadistico

El presente andlisis se realizd con la informacién brindada por el Servicio de Estadistica
del Hospital Nacional de Geriatria y Gerontologia, de todos los pacientes con diagndstico de
tromboembolismo venoso, en el periodo comprendido entre enero de 2012 y enero de 2017.
De acuerdo con informacion suministrada por el archivo del hospital, la muestra total estaba
compuesta de 407 expedientes, sin embargo, solo se pudo localizar 360 expedientes que

representan la muestra total de los que se revisaron.

Luego de aplicar los criterios de inclusidn y exclusién a la muestra total, se obtiene una
segunda muestra de 85 expedientes que cumplian con los requisitos preestablecidos siendo a

estos a los que se les efectud el analisis.
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La recoleccién de la informacidn se realizé mediante un instrumento precodificado que
incluydé las principales variables demograficas, los antecedentes personales del paciente, las
caracteristicas relacionadas con el evento trombatico, dentro de las cuales se especifica la indicacion
o no de profilaxis al ingreso, los valores de dimero D, tratamiento farmacoldgico prescrito, asi como
el desarrollo y tipo de complicaciones intrahospitalarias, la mortalidad y las principales escalas que

permiten la construccién de un perfil geriatrico en la poblacidn analizada.

Se digitd la informacién recopilada en una base de datos elaborada para este estudio, la
cual, una vez llenada, se sometio a pruebas de inconsistencia y errores. Los datos se procesaron en
el paquete estadistico SPSS version 20 y Excel para la elaboracion de los gréficos. Para el analisis de
la informacioén, se utilizaron distribuciones de frecuencia con valores absolutos y porcentuales,

medidas de tendencia central y de dispersidn. El nivel de significancia se fijé en P <0.05.
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RESULTADOS

Variables sociodemograficas

El andlisis sociodemografico de esta poblacidon se muestra en la tabla 1, donde se visualiza
gue la mayoria de pacientes diagnosticados con este padecimiento son mujeres (54 %). A la vez,
sobresale que la mayor parte de la poblacidn carece de educacién secundaria (solo un 22.4 % la
posee), mientras que la mayoria de los pacientes tienen educacidn primaria al menos incompleta

(64.7 % del total).

Por otra parte, el mayor porcentaje de pacientes reside en la provincia de San José (al menos
8 de cada 10), siendo el cantén de Desamparados el de mayor procedencia, donde reside un 17.6 %
de los pacientes. Llama la atencién que en la muestra no existen pacientes que residan en las

provincias de Puntarenas y Guanacaste.

En cuanto a la edad, el mayor porcentaje de pacientes (n: 24) tiene entre 75 y 79 afios, con
una edad media de presentacion de 78. La edad minima de presentacion fue de 67 afios, mientras
gue la edad maxima fue de 99 afios. Por ultimo, la estancia hospitalaria fue prolongada para el 94.1
% de los pacientes, siendo el promedio mds frecuente de estancia entre 20 y 29 dias, tal como

ocurrié para el 30 % de la muestra.
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Tabla 1. Dimensiones sociodemograficas de los pacientes que desarrollan TEV hospitalizados,

entre enero de 2012 y enero de 2017.

DATOS PERSONALES FRECUENCIA PORCENTAJE
Género
Masculino 39 45,9
Femenino 46 54,1
Nivel de escolaridad
Ninguna 3 3,5
Primaria incompleta 40 47,1
Primaria completa 15 17,6
Secundaria incompleta 6 7,1
Secundaria completa 13 15,3
Técnica 1 1,2
Universitaria 6 7,1
Edad
67a69 4 4,7
70a74 14 16,5
75a79 24 28,2
80a84 19 22,4
85a89 15 17,6
90 y mas 9 10,6
Lugar residencia
Provincia de San José 70 82.3%
Provincia de Alajuela 8 9.4%
Provincia de Cartago 5 5.88%
Provincia de Heredia 1 1.17%
Provincia de Limén 1 1.17%
Dias de estancia
<10 5 59
10a19 15 17,6
20a29 26 30,6
30a39 16 18,8
40a 49 13 15,3
50y mas 10 11,8
Total 85 100,0

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
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Antecedentes personales

Se recabaron los antecedentes personales de la poblacién en estudio, tanto los no
patoldgicos correspondientes mas que todo a habitos de estilo de vida, como las patologias crénicas

mds comunmente relacionadas con el desarrollo de eventos tromboembdlicos venosos.

Antecedentes personales no patoldgicos

Tal y como se muestra en la tabla 2, respecto al antecedente de tabaquismo, solo un 36.5 %
de los pacientes (n: 31) refirié haberse expuesto a este factor de riesgo y solo un 7,1 % (n: 4) se
mantenia activo. Ninguno de los pacientes presentaba antecedente de toxicomanias y un 25.9 % (n:
22) tenia antecedentes positivos de etilismo. Respecto a la realizacidon de algun tipo de actividad

fisica, solo 4 pacientes para un 4.7 % manifestaron realizarla.

Tabla 2: Antecedentes personales no patoldgicos de los pacientes hospitalizados que desarrollan

TEV entre enero de 2012 y enero de 2017

ANTECENDENTES PERSONALES FRECUENCIA PORCENTAIJE
Tabaquismo
NO 50 58,8
Si 31 36,5
Inactivo 26 30,6
Activo 6 7,1
ETILISMO
No 63 74,1
Si 22 25,9
Inactivo 18 21,2
Activo 4 4,7

TOXICOMANIAS

No 85 100,0
Si 0 0,0
Inactivo 0 0,0
Activo 0 0,0
Ejercicio fisico 4 4,7

Fuente: elaboracidn propia con datos del HNGG.
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Antecedentes personales traumaticos

Al respecto, solo un 11, 8 % (n: 10) de los pacientes refirieron haber presentado un
traumatismo en los dias previos al internamiento. Por otra parte, solo 9 de los 85 pacientes (10.5%
del total) tenian un antecedente de un procedimiento quirdrgico mayor en el mes previo al
internamiento, siendo la cirugia de cadera el mas frecuente, representando el 44.7 % de todos los
procedimientos (si se consideran todas las intervenciones de cadera), tal y como se detalla en el

siguiente grafico.

Grafico 1: Antecedentes quirurgicos en pacientes internados que desarrollan TEV.
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
Antecedentes personales patolégicos

Lo primero que se tratd de determinar fue el antecedente de un evento tromboembdlico
previo, que clasificaria el evento actual como un episodio recurrente. Solo el 7.1 % de los casos (N:

6) presentaba este antecedente positivo.

Se determinaron, ademas, condiciones patoldgicas en la muestra de pacientes que se sabe
los predisponen al desarrollo de eventos tromboembdlicos venosos. Las que se detallan a
continuacién son las enfermedades trombofilicas, tanto las adquiridas como las heredadas, tal y
como lo muestra el grafico 2, la mayoria de las enfermedades trombofilicas son adquiridas y no

heredadas, representando el 63.5 % de la muestra.
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Grafico 2: Enfermedades trombofilicas en pacientes que desarrollan TEV
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

Se determind dentro de las patologias heredadas, que la Policitemia Vera es la mas
frecuente en presentacion con un 3.5 % de los casos, mientras que otras patologias como el déficit
de anticoagulantes naturales (proteina Cy S y antitrombina Ill) se presentaron solo en el 1.2 % de

los casos, tal y como lo muestra el grafico 3.

Grafico 3: Trombofilias heredadas en la poblacién que desarrolla TEV
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
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Respecto a las enfermedades cronicas degenerativas que se pueden considerar como
patologias trombofilicas secundarias, el cdncer es una de las mas prevalentes, afectando al 30.6 %

de los pacientes de la muestra.

Los tres tipos de cancer mas frecuentemente encontrados en los pacientes de la muestra
fueron el de pulmodn, el gastrico y el de proéstata, con un 4.7 % respectivamente para cada uno de
ellos (N: 4). Ademas, como se aprecia en la tabla 3, la enfermedad metastasica afectaba al 16.5 %

de los pacientes, al momento de desarrollar el evento tromboembdlico.

Otras neoplasias que presentaban incidencia del 2.4 % corresponden a cancer de vejiga,

cancer de colon y neoplasias hematoldgicas.

Tabla 3: Localizacién de la enfermedad neoplasica en la poblacién con TEV

Céancer FRECUENCIA PORCENTAIE
Mama 1 1,2
Higado 1 1,2
Endometrio 1 1,2
Piel 1 1,2
Testiculo 1 1,2
Primario Desconocido 1 1,2
Ovario 1 1,2
Colon 2 2,4
Hematoldgico 2 2,4
Vejiga 2 2,4
Gastrico 4 4,7
Préstata 4 4,7
Pulmoén 4 4,7
Total 14 30,6

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
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Lo anterior se puede evidenciar también en el grafico 4, donde se desglosan las

localizaciones de la enfermedad neoplasica mas frecuentes.

Grafico 4: Localizacion de la enfermedad neoplasica en pacientes con TEV
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

Inmovilizacidn

En la muestra empleada, el 98.8 % de los pacientes se encontraban inmovilizados al

momento en que desarrollaron el evento tromboembdlico (n: 81), de ellos, un total de 48 pacientes

gue representa un 56.4 % de la muestra, estaban agudamente inmovilizados por una condicién

médica, mientras que el restante 43.6 % ya presentaba un sindrome de inmovilizacién funcional de

base.

Comorbilidades médicas
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El 78.8 % de los pacientes eran portadores de hipertensién arterial (n: 67). Otras
enfermedades crénicas con alto porcentaje de incidencia en la poblacién estudiada son la
cardiopatia 42.4 %, asi como la enfermedad cerebrovascular y la diabetes mellitus, cada una con un
38.1 % de presentacion. Un 15.3 % de los pacientes (n: 13) eran obesos. El 98.82 % de los pacientes
de la muestra eran multimérbidos, es decir, portadores de mas de tres patologias crdnicas. Solo en
un caso que representa el 1.18 % de la muestra, la paciente fue catalogada como “desconocida

enferma”.

Tabla 4: Patologias crénicas y degenerativas

Patologias crénicas FRECUENCIA PORCENTAIJE
Dislipidemia 14 16,5
Hipotiroidismo 13 15,3
HPB 13 15,3
OA 14 16,5
ERC 14 16,5
EPOC 15 17,6
DM Tipo 2 27 31,8
ECV 27 31,8
Cardiopatia 36 42,4
HTA 67 78,8

85 100,0

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
Lo anterior también se ve reflejado en el grafico 5

Grafico 5: Patologias crdnicas y degenerativas
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
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Patologias médicas agudas

Estas en muchas ocasiones representaron el motivo del internamiento de los pacientes, los
cuales luego de 48 horas de estar internados desarrollan el evento tromboembdlico venoso. Tal y
como lo muestra el grafico 6, las enfermedades infecciosas fueron la principal enfermedad aguda

causa de estos pacientes.

Un 32.9 % de los pacientes presentaban infecciones del tracto urinario (n: 28), mientras que
las neumonias adquiridas en la comunidad se presentaron en el 22.4 % de la muestra. Otros cuadros
de tipo infeccioso, como las celulitis o la enfermedad diarreica, también se presentaron con relativa

frecuencia en el 8.2 y 7.1 % de la muestra respectivamente.

El delirio fue diagnosticado en el 14 % de los pacientes, sin que se pueda definir con certeza
el tipo mas frecuente o la causa sospechada de su desarrollo, porque en muchas ocasiones no fue

consignado en los expedientes.

Las descompensaciones agudas de enfermedades crdnicas también fueron patologias
documentadas en este apartado, la insuficiencia cardiaca congestiva y la exacerbacién del EPOC se

presentaron en el 11.8 y 5.9 % de los pacientes respectivamente.

Grafico 6: Patologias médicas agudas
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
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Funcionalidad basal

Se hizo revisiéon de las diferentes escalas incluidas en los instrumentos de valoracidn
geriatrica, en los expedientes clinicos de los pacientes de la muestra. Tal y como se evidencia en la
tabla 5, un 50 % de los pacientes presentaba menos de 60 puntos en la escala de Barthel. Del
porcentaje restante, un 28 % tenia un Barthel de menor o igual a 20 puntos y en un 10 % de los

pacientes (n: 8) no se les aplico esta escala.

Tabla 5: Escala de Barthel para actividades basicas de vida diaria

BARTHEL FRECUENCIA PORCENTAIE

<20 25 28,2

25 4 4,7

30 2 2,4

35 5 5,9

50 3 3,5

55 5 5,9

60 4 4,7

65 2 2,4

70 2 2,4

75 4 4,7

85 4 4,7

90 1 1,2

95 6 7,1
100 11 12,9

No se realizé 8 9,4
Total 85 100,0

Fuente: elaboracién propia con datos del HNGG.

Respecto a la escala de Lawton, se documenta que un 57.6 % de los pacientes de la muestra
(n: 56) presentaron un resultado de 4 o0 menos puntos en esta escala, mientras que el 32 % tuvo
puntuaciones de 5 0 mas puntos. Al igual que ocurrié con la escala de Barthel, a casi el 10 % de los

pacientes no se les aplicé esta escala.
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Tabla 6: Escala de Lawton para actividades instrumentales de vida diaria

LAWTON FRECUENCIA PORCENTAIJE
0 24 28,2
1 12 14,1
2 13 15,3
3 7 8,2
4 6 7,1
5 4 4,7
6 1 1,2
7 2 2,4
8 8 9,4
No se realizd 8 9,4
Total 85 100,0

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

También se hizo revisidon de la escala de Levantese y Ande. Tal y como lo muestra la tabla 7,
un 40 % de los pacientes de la muestra tuvieron una puntuacién de 0 en esta escala. En el 36.5 % de
los casos, las puntuaciones se ubicaron entre 1y 5y en el 23.5 % de los pacientes (n: 20) la escala

no se realizo.

Tabla 7: Test de Levantese y Ande

LEVANTESE Y ANDE FRECUENCIA PORCENTAIJE

0 34 40,0

1 8 9,4

2 6 7,1

3 2 2,4

4 8 9,4

5 7 8,2

No se realizd 20 23,5
Total 85 100,0

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

Escalas cognitivas

Tal y como lo demuestran las tablas 8 y 9, muchos de los pacientes tuvieron puntajes bajos.

En el caso del Mini mental (MMSE), 38 pacientes (44 % de la muestra) tuvieron puntuaciones por
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debajo de 26. Por otra parte, en la prueba del reloj, 31 pacientes (un 36 % de la muestra) tuvieron
puntajes de 6 o menos. Curiosamente, a 28 pacientes (38.9%) no se les realizé el MMSE vy el
porcentaje es mayor en el caso de la prueba de reloj, en donde a un 44.7 % de los pacientes (n: 38)

no se la realizaron.

Tabla 8: Mini mental de Folstein

MMSE FRECUENCIA PORCENTAIE
0 1 1,2
11 1 1,2
12 3 3,5
13 3 3,5
14 2 2,4
15 3 3,5
16 1 1,2
17 3 3,5
18 1 1,2
20 4 4,7
21 2 2,4
22 3 3,5
23 3 3,5
24 5 5,9
25 3 3,5
26 3 3,5
27 3 3,5
28 5 5,9
29 4 4,7
30 4 4,7
No se realizé 28 32,9
Total 85 100,0

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.
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Tabla 9: Test del Reloj

RELOJ FRECUENCIA PORCENTAIJE

<6 31 36,5

7 3 3,5

8 3 3,5

9 4 4,7

10 6 7,1

No se realizd 38 44,7
Total 85 100,0

Fuente: elaboracidn propia con datos del HNGG.

Caracteristicas relacionadas con el evento tromboembdlico

Tipo de Evento

Tal y como lo muestra el grafico 7, un 67 % (n: 57) de los pacientes de la muestra desarrollé

TVP, mientras que el 33 % restante un cuadro de TEP.

Grafico 7: Tipo de evento desarrollado

Tipo de
evento
ETVP
mTEP

Fuente: elaboracidn propia con datos del HNGG.
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Localizacion del evento

Tal y como lo muestra la tabla 10, a un 44.7 % (n: 38) de la muestra se le documenté una
TVP proximal en miembros inferiores, mientras que al 50.6 % (n: 43) de la muestra se le documenté
a nivel distal. Respecto al TEP, en la mayoria de los casos la afeccién fue a la arteria pulmonar

izquierda, con un 23.5 % de presentacion en la muestra (n: 20).

Tabla 10: Localizacion del evento tromboembdlico

Proximal MID 15 17,6
Distal MID 27 31,8
Proximal Miembro Inferior Izquierdo 23 27,1
Distal MlI 16 18,8
AP Der. 10 11,8
AP Izq. 20 23,5
Otras/ N.E. 5 5,9

Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

Al considerar las circunstancias que mediaron en la presentacién del evento, es importante
resaltar que un 29.4 % de los pacientes no tenian heparina profilactica al momento de desarrollar

el evento (o al menos no la tenian consignada en el expediente clinico).

El ultrasonido doppler representa el principal medio por el cual se realizé el diagndstico de

TVP, siendo empleado en el 100 % de los pacientes a los que se les asigna dicho diagndstico.

Respecto al TEP, a un 82 % de los pacientes se les realiz6 el diagndstico mediante la
realizacion de un Angio TAC de térax y solo a 3 pacientes (10.7 %) se les realizé empleando el gamma
de ventilacién perfusién. El 7.3 % restante recibieron el diagndstico de TEP mediante el uso del

ecocardiograma transtordacico.

Solamente a 48 de los pacientes de la muestra (56 %) se les solicitdé dimero D en plasma. De
ellos, hasta un 35 % del valor reportado por el laboratorio clinico fue mayor a 15 000 ng/ml. Ademas,

el 98 % de los pacientes a los que se les solicitd dicho estudio, presentaban valores por encima 950

ng/ml.
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Etiologia propuesta para el evento TEV

Tal y como se muestra en el grafico 8, solo en 40 de los casos (47.05 %) se consigha en el
expediente una etiologia probable del evento tromboembdlico, siendo las enfermedades
neoplasicas las mas comunmente consignadas, en un 31.8 % de los casos. Las trombofilias
hereditarias, la inmovilizacion subita, los traumas y procedimientos quirdrgicos son anotados como
las causas de este tipo de eventos con porcentajes inferiores al 4 %. Cabe resaltar que, de los 28
pacientes que presentaron TEP, solo en 4 de ellos (14 %) se determind mediante un ultrasonido

doppler que la TVP en un miembro inferior era la causa del mismo.

Grafico 8: Etiologias propuestas del evento tromboembdlico
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

Tratamiento médico empleado

Como lo muestra el grafico 9, el tratamiento médico oral de eleccidén es la warfarina, la cual

fue administrada al 54 % de los pacientes, sin embargo, cabe resaltar que al 12.9 % de los pacientes
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se les prescribid nuevos anticoagulantes orales y que al 15.3 % de los pacientes se les inicid

anticoagulacién parenteral, en todos ellos el farmaco elegido fue la enoxaparina.

Otro de los aspectos relevantes es que en el 14.1 % de los casos no se les ofrecid
anticoagulacién a los pacientes con TEV, aspecto que se mencionara mas ampliamente en el grafico

10.

Grafico 9: Tratamiento médico empleado
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Fuente: elaboracion propia con datos del HNGG.

Pacientes sin anticoagulacion

De los 85 pacientes de la muestra, a 11 de ellos (91.6 %) se les tuvo que suspender la
anticoagulacién por complicaciones hemorragicas derivadas de la misma. En el 54 % de los casos
(n: 7), la complicacidn fue un sangrado digestivo alto, mientras que en el 16 % (n: 2) el sangrado

digestivo fue bajo. Ademas, el mismo porcentaje de pacientes (16 %) presentd hematuria y a un
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paciente (8.33 %) no se le pudo ofrecer anticoagulacidn por el antecedente de un ECV hemorragico

reciente. En la mayoria de los casos, el sangrado se presentd durante la terapia de traslape.

Grafico 10: Pacientes no anticoagulados
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Fuente: elaboracién propia con datos del HNGG.

Complicaciones a corto plazo y mortalidad

Taly como se documenta en el grafico 11, el dolor y el edema del miembro inferior afectado
por la trombosis venosa fueron las principales complicaciones a corto plazo consignadas en los
expedientes, con un 31.8 y 27.1 % de prevalencia respectivamente. Como ya se habia mencionado,

un 20 % presentaron sangrado con el uso de anticoagulacion.

La inestabilidad hemodindmica que requirid del uso de farmacos vasoactivos se presentd en
el 18.8 % de los casos (n: 16) y la impotencia funcional de las extremidades inferiores en el 17.6 %

(n: 15).

A 5 pacientes (5.9%) se les documentd, mediante ecocardiografia, el desarrollo de
hipertension pulmonar que requirié de la instalacidon de oxigeno en su domicilio y a 2 pacientes
(2.4%) el desarrollo de un segundo evento tromboembdlico durante su hospitalizacién. Un total de

10 pacientes (11.8%) fallecieron por complicaciones relacionadas con el evento tromboembodlico.



Grafico 11: Complicaciones relacionadas con el evento TEV
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DISCUSION

Mediante la presente investigacion, se tuvo acceso a la mayoria, mas no a todos los
expedientes clinicos con diagndstico de egreso de trombosis venosa profunda y tromboembolismo

pulmonar durante un periodo de 5 afios.

Variables sociodemograficas

La mayoria de la poblacién analizada tiene baja escolaridad, lo cual concuerda con el
promedio nacional de escolaridad en esta poblacién (primaria incompleta) Ademas, en su mayoria

residen en el cantdn mas poblado de Costa Rica, Desamparados.

En esta investigacion se documentd que no existe una diferencia estadisticamente
significativa entre hombres y mujeres respecto al desarrollo de eventos tromboembdlicos venosos,
tal y como lo describe la literatura mundial, respecto a que a mayor edad, menor sera la diferencia

de género en esta patologia (1) (45).

La edad media de presentacion de los eventos fue de 78 afos, la mayor cantidad de
pacientes tenian entre 75 y 79 afios, lo cual, considerando las caracteristicas sociodemograficas de
la poblacién adulta mayor costarricense y de la poblacion atendida en el HNGG, coincide con el
segmento mas robusto de la misma. Ademads, confirmaria lo indicado en la literatura respecto a que
las personas mayores de 80 afios no presentan mayor incidencia de TEV que adultos mayores de

edades menores (36).

Por ultimo, la estancia hospitalaria fue prolongada para la mayoria de los pacientes, lo cual
también concuerda con lo descrito en la literatura mundial. Los eventos tromboembdlicos venosos
tienen un impacto significativo en la poblacién adulta mayor hospitalizada, prolongando su estancia

y favoreciendo la aparicién de complicaciones (25).
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Antecedentes personales: No patoldgicos

Respecto a este apartado, solo un 36 % de las personas mayores se habian expuesto al
tabaquismo y solo un 7 % se mantenian activos, lo cual es menor a lo reportado por la literatura
mundial, sin embargo, al observar que ninguno de los pacientes tenia antecedente de exposicién a
toxicomanias y que solo un 25.9 % de ellos reportd antecedente de uso de alcohol, podria estar en
relacidn con los habitos adquiridos a lo largo de los afios, en esta poblacién que envejecié en un

contexto socio cultural muy diferente al actual.

Solo cuatro pacientes del total de la muestra realizaban algun tipo de actividad fisica previo
al internamiento, lo cual se explica por el hecho de que un 43 % de los pacientes de la muestra ya
tenian un sindrome de inmovilizaciéon funcional al momento del internamiento y los que aln se
movilizaban, lo hacian en su mayoria empleando dispositivos de asistencia para la marcha, como
andaderas o bastones. Solo 20 pacientes tenian independencia total para la marcha previa al

internamiento.

Antecedentes personales quirdrgicos y traumaticos

Pese a que las caidas son frecuentes en una poblacidn con movilidad restringida como la
analizada, llama la atencion que solo un 11.8 % refirieran este antecedente, lo cual podria explicarse
por varias razones, una de ellas, que no todas las caidas hayan sido reportadas por los familiares de

estos pacientes.

También se documenta un bajo porcentaje de pacientes con antecedente de cirugia mayor
que desarrollaron la ETEV. Esto podria explicarse por varias razones, una es el tamafio pequeio de
lamuestray lo segundo que en el HNGG no se realizan gran cantidad de cirugias y las que se realizan
no son de alta complejidad por caracteristicas técnicas del nosocomio. Si se toma en cuenta que la
literatura mundial indica que uno de los factores de riesgo trombdtico de una cirugia es su

complejidad, esto explicaria el bajo porcentaje de pacientes que contaban con este antecedente
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(10.5 % de la muestra). Tal y como se describe mundialmente, las cirugias de cadera son, en la

poblacién adulta mayor, de los procedimientos con mayor riesgo de TEV (12).

Recurrencia

El tener un antecedente de enfermedad tromboembdlica en la muestra y que, por lo tanto,
convierte al evento actual en un cuadro recurrente tiene implicancia significativa en el diagndstico,
abordaje terapéutico y en el prondstico de evento TEV (10). Llama la atencién que esta condicion
solamente se presenta en 7.1 % de la muestra (n: 6), mucho menor al promedio mundial. Lo anterior
podria explicarse por el hecho de que la poblacién adulta mayor tiende a presentar sintomas y
signos atipicos tanto en la TVP como en el TEP, lo cual hace en muchas ocasiones que el primer
evento pase desapercibido y, por ende, no sea diagnosticado. Entre mayor sea la edad de la persona,

mayor sera el desarrollo de manifestaciones clinicas atipicas o la ausencia de ellas (2).

Trombofilias hereditarias

Similar a lo descrito en la literatura internacional, estas patologias tienen una baja
prevalencia como causa de TEV en la poblacidn adulta mayor, siendo mucho menos frecuente su

diagndstico “de novo” en dicho grupo etario.

En la muestra analizada la Policitemia Vera fue la mas prevalente y no el déficit de factor V
de Leiden, como lo indica la literatura. Lo anterior se puede explicar por el hecho, principalmente,
de que no es una de las principales sospechas diagndsticas por parte del personal médico. Solo a

dos pacientes del total de la muestra se les solicitaron estudios por trombofilias hereditarias.

Neoplasias
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Segun lo descrito en la literatura entre el 15 y el 30 % de los pacientes con ETEV tienen una
neoplasia (1), lo cual concuerda con lo encontrado en este estudio, un 30 % de los pacientes de la

muestra tenia una neoplasia activa.

Los tipos de neoplasia mas frecuentemente relacionados con el desarrollo de ETEV son el
de pulmén, prostata y colorrectal. En la muestra analizada, los tres tipos mas frecuentes fueron los
de pulmédn, prdstata y estdbmago, muy acorde con lo descrito por la mayoria de los autores. La
presencia del cancer gastrico dentro de las neoplasias mas frecuentes en esta poblacidn podria

explicarse por la mayor incidencia de cancer gastrico existente en la poblacién costarricense.

Comorbilidades médicas

Al detallar las patologias crénicas y degenerativas que en personas adultas mayores, por sus
diferentes mecanismos fisiopatolégicos se convierten en trombofilias secundarias, la literatura es
clara al indicar que los pacientes multimérbidos (aquellos que presenten mas de tres enfermedades

cronicas concomitantes) tienen un mayor riesgo de desarrollar la ETEV (1).

En la muestra analizada, el 98.82 % de los pacientes eran multimérbidos y dentro de las
patologias cronicas que presentaban, la hipertension arterial era la mas prevalente (78.8 %), al igual

gue ocurre en los diferentes grupos etarios en la poblacidn costarricense.

Asi mismo, las otras enfermedades cardiovasculares y la diabetes mellitus presentan una
prevalencia significativa dentro de los pacientes en la muestra. La literatura es clara entre la relacion
de estas enfermedades y el desarrollo de ETEV, basicamente secundario a procesos trombofilicos
gue implican inflamacién crénica y dafio endotelial. Al respecto, la muestra se comporté de forma

similar a lo descrito por la literatura.

Patologias médicas agudas

Los procesos infecciosos agudos de los tractos urinario y respiratorio representaron el

mayor porcentaje de eventos agudos que la poblacién estudiada presentaba en el momento de
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desarrollar el evento tromboembdlico (en el 33 % de los casos), lo cual coincide con lo establecido
en la literatura internacional, la cual establece el aumento en el riesgo de TEV principalmente

asociado a esos dos procesos infecciosos (6) (23).

Estas patologias tienen la capacidad de generar delirio en la poblacidn adulta mayor, sin
embargo, por el hecho de que no se consignd en forma correcta en los expedientes clinicos, no se

pudo establecer mayores caracteristicas al respecto.

La descompensacion aguda de patologias crénicas como la ICCy el EPOC son, al igual que
lo descrito en la literatura, causas frecuentes de ingreso hospitalario y de desarrollo de ETEV,

elevando el riesgo en el caso de la ICC entre 2.5 y 3.5 veces (10).

Funcionalidad basal

Un porcentaje importante de los pacientes, como anteriormente se menciond, presentaban
movilidad reducida por un SIF en diversas fases. Un 35 % de los pacientes tenia dependencia total
para las actividades de vida diaria y solo un 23.5 % de los pacientes tenia independencia en la
marcha. Pese a que la literatura considera que la inmovilizacidén crénica no representa un factor de
riesgo para el desarrollo de ETEV (5), las condiciones generadas por los procesos relacionados con
dicha inmovilizacién predisponen al desarrollo de complicaciones (desnutricién proteica calérica,
procesos infecciosos, entre otros), los cuales si podrian elevar el riesgo en estos pacientes. Acorde
con lo descrito en la literatura, a mayor edad, hay mayor incidencia de inmovilizacién y mayor

fragilidad (1), tal como se vio reflejado en la muestra analizada.

Cognicion

El paciente con demencia presenta condiciones que lo pueden predisponer a ETEV, tiene
mas riesgo de caidas, DPC, mas riesgo de desarrollo de procesos infecciosos y de presentar
descompensacion de sus patologias crénicas (2). En la mayoria de los pacientes de la muestra a los

cuales se les realizaron los test cognitivos (Mini Mental y reloj), se pudo detectar cierto grado de
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deterioro, sin embargo, por la gran cantidad de pacientes a los que no se les realizaron las pruebas

(probablemente por multiples razones), es que no se puede profundizar mas al respecto.

Tipo de evento desarrollado y caracteristicas del mismo.

Un 67 % de los pacientes de la muestra desarrollaron un cuadro de TVP y solo el 33 %
restante uno de TEP. Esto no concuerda con la literatura internacional, la cual indica que el TEP es
mas prevalente en la poblacion adulta mayor. Varias razones explican esta situacion. Lo primero es
considerar la sintomatologia atipica de la enfermedad, ya mencionada anteriormente, la cual
muchas veces hace que estos cuadros clinicos pasen desapercibidos. Otra de las razones tiene que
ver con los criterios de inclusidn usados para escoger la muestra, ya que se tomd en cuenta solo a
los pacientes donde el diagnéstico de TEP se hubiese confirmado con un estudio de gabinete. Por
ende, los diagndsticos de “TEP por clinica” se excluyeron, reduciendo el numero de pacientes con

dicho diagndstico y explicando esta diferencia.

La localizacion del evento no varia de acuerdo con lo establecido por la literatura

internacional, tanto para TVP como para TEP.

La ausencia de tromboprofilaxis fue de 29.4 % y coincide con el 30 % documentado por la
literatura internacional (1) (22), en este caso, las causas, al igual que se reporta en otras latitudes,
podrian ser el temor al desarrollo de complicaciones hemorragicas o un inadecuado célculo del

riesgo trombdtico, sin embargo, estas razones se escapan a los objetivos del presente estudio.

Lo anterior aplica para el uso del dimero D en esta poblacidn, ya que solo en el 56 % de los
casos se solicitd. De los casos en los que se solicitd y considerando el ajuste de los valores a la edad
de los pacientes, fue positivo en el 98 % de los mismos. Ademas, en el 35 % de estos, sus niveles
fueron reportados en mas de 15 000 ng/ml, lo cual es relevante, ya que la literatura es clara en la
relacion existente entre la severidad de la ETEV y el mayor valor del dimero D (28), sin embargo,

esto también se escapa a los objetivos de este estudio.

Solo en el 47 % de los casos se plantea una etiologia del evento TEV. Esto deja con un 53 %
de eventos criptogénicos, lo cual es mas alto que lo indicado por la literatura internacional. Esto

puede relacionarse con la naturaleza multifactorial de la enfermedad y la dificultad para establecer
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diagndsticos mas precisos en la poblacién adulta mayor, en donde de forma simultanea se pueden

presentar multiples factores de riesgo para ETEV, lo cual hace dificil determinar la causalidad.

Solo en el 14 % de los pacientes con TEP, se documentd que una TVP de una extremidad
era la causa del cuadro. La literatura establece (2) que ese porcentaje es mayor al 50 %, sin embargo,
al hacer la revisiéon de los expedientes clinicos, se documenta que en la mayoria de los pacientes con
TEV no se realiza el ultrasonido doppler venoso de miembros inferiores, para tratar de documentar
la causa del evento, por lo que se considera que el subdiagndstico es la causa de esta diferencia.
Tampoco se emplea de rutina el puntaje de Wells o la escala de Genova para establecer el

diagndstico del evento, solo en 10 de los expedientes se menciond al respecto

Aligual que lo dicta la literatura mundial, por lo menos la referente a paises occidentales, el
tratamiento médico anticoagulante prescrito a la mayoria de los pacientes es oral y se basa en el

uso de warfarina (1).

Complicaciones a corto plazo y mortalidad

Dolor y edema fueron las complicaciones mas frecuentemente reportadas para los casos de
TVP, estos sintomas pueden indicar el desarrollo del sindrome postrombodtico que explicaria
también porqué el 17 % de los pacientes reportd impotencia funcional, sin embargo, solo en dos de
los casos de TVP el sindrome fue consignado en el expediente clinico. Como se menciond con
anterioridad, solo en cuatro pacientes se documenté que la TVP se complicard con una embolia

pulmonary ya se analizaron las posibles causas.

Una complicacion que vale la pena detallar es el sangrado asociado al uso de
anticoagulantes, el cual se presentd en 11 pacientes. De ellos, en el 91 % de los casos, el sangrado
se presento en el tracto gastrointestinal, mientras que en el 9 % restante, el sangrado se localizé en

el tracto urinario.

El sangrado en el 91 % de los casos fue una complicacién temprana asociada al inicio de la
terapia de traslape a warfarina, por lo que en el momento del sangrado se le estaban administrando

dos anticoagulantes al paciente, lo cual, segun la literatura mundial, eleva significativamente el
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riesgo de sangrado, sobre todo en poblacién adulta mayor con polifarmacia y actividad fisica

reducida como la de la muestra (1) (10).

Las complicaciones graves del TEP fueron dificiles de demostrar, ya que el uso sistematico
de biomarcadores cardiacos y ecocardiografia no estd normado en este hospital. Solamente en dos
pacientes se documentd y consignd en el expediente el desarrollo de hipertensidon pulmonar severa
posterior al TEP. Sin embargo, se considera que el porcentaje es mucho mayor, ya que el 18.8 % (n:

16) de los pacientes desarrolld shock que requirié el uso de farmacos vasoactivos.

El shock distributivo, de hecho, fue la principal causa de muerte consignada en el 11.8 %
de los casos, la cual es bastante baja comparada con la documentada por la literatura. Las razones
por las cuales este fendmeno se presenta podrian estar relacionadas con el tamafio de la muestra,
el subdiagnéstico y los criterios de inclusidn y exclusion del estudio. La no realizacion de autopsias
en el HNGG también impide que las causas probables de muerte en estas y otras patologias sean

confirmadas.
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CONCLUSIONES

Al finalizar la presente investigacion y considerando los resultados obtenidos se puede concluir

El perfil geridtrico del (la) paciente que desarrolla eventos tromboembdlicos venosos
durante su internamiento se puede describir como con discreto, pero no significativo
predominio del género femenino, con una edad promedio de 78 afios, multimorbido (a),
con multiples factores de riesgo cardiovascular, con reduccién en su movilidad,
dependencia para el desempeiio en la realizacion de actividades de vida diaria y con

diferentes grados de deterioro cognitivo, la mayoria residente de San José.

La hipertension arterial fue la patologia crénica de mayor prevalencia en los pacientes de la

muestra.

La Policitemia Vera fue la enfermedad trombofilica hereditaria con mayor prevalencia.

La inmovilizacion aguda representa uno de los principales factores de riesgo para el

desarrollo de la ETEV.

Las infecciones localizadas en los tractos urinario y respiratorio inferior fueron las patologias
agudas mas frecuentemente documentadas previo al desarrollo de los eventos

tromboembdlicos venosos.

Las enfermedades neoplasicas son una causa frecuente de desarrollo de ETEV, siendo de las

mas frecuentes las de pulmén, prostata y estémago.

Los traumas y cirugias fueron factores de riesgo para el desarrollo de ETEV en los pacientes

estudiados, aunque sin una relacidn significativa.

La profilaxis intrahospitalaria que evita el desarrollo de la ETEV es subutilizada.
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El uso de un pre test y del dimero D, asi como de biomarcadores cardiacos en la evaluacion
inicial del paciente con sospecha de ETEV, no es una practica rutinaria empleada por el

personal médico del HNGG, al menos con los pacientes de la muestra.

La forma mas frecuente de presentacidn clinica de la ETEV es una TVP de uno de los

miembros inferiores, localizada en su mayoria en la regidn distal de la extremidad.

El abordaje farmacoldgico de eleccion es el oral y la warfarina el medicamento mas

prescrito.

Las principales complicaciones agudas reportadas en la muestra son la impotencia funcional
desarrollada por dolor y edema de la extremidad en la TVP y la inestabilidad hemodinamica

para el TEV.

La principal causa de suspensién de la anticoagulacion fue el sangrado digestivo alto,
secundario al inicio de la misma y la enoxaparina el farmaco mas relacionado con dicha

complicacién cuando se combina con warfarina.

La muerte secundaria a ETEV se presenta en la mayoria de los casos debida a

complicaciones asociadas a una embolia pulmonar.
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LIMITACIONES

El presente estudio cuenta con una serie de limitaciones, la principal es que la muestra es
no probabilistica, lo que impide generalizar sus resultados a otros escenarios. Ademas, no se pudo
tener acceso a todos los expedientes, por lo que la muestra tampoco representa al 100 % de los

pacientes que desarrollaron los eventos tromboembdlicos venosos en el periodo abordado.

Otra de las limitaciones es que el estudio fue realizado basandose en lo consignado en los
expedientes clinicos de los pacientes y en muchos de los casos, los datos estaban incompletos. El
mejor ejemplo de esto lo representa la valoracidn geriatrica integral, la cual no fue realizada al 100
% de los pacientes, de hecho, no fue posible determinar el impacto que el evento tuvo sobre
variables como funcionalidad y cognicidn, ya que solo a uno de los 85 pacientes se le realizé una

valoracién geriatrica de egreso.

La presencia de multiples comorbilidades en la muestra y la edad avanzada de la misma
pudo influir en la presentacion de los sintomas y signos de la ETEV en la poblacién hospitalizada,

favoreciendo al subregistro de los casos.
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RECOMENDACIONES

Con los resultados obtenidos mediante la presente investigacion, se brindan las siguientes

recomendaciones:

1.

Es indispensable que el personal médico encargado de la atencidn inicial de estos pacientes
se encuentre adecuadamente capacitado en identificar los signos y sintomas iniciales de las
personas adultas mayores que desarrollan ETEV, esto permitird la derivacién del caso de

manera mas expedita, teniendo implicancia en la evolucién y el pronéstico del mismo.

Se recomienda establecer un protocolo de valoracion para determinar el riesgo de ETEV en
cada uno de los pacientes hospitalizados, el cual siga las recomendaciones internacionales

respecto al diagndstico y manejo médico de estos pacientes.

Capacitar al personal médico sobre la importancia del uso de tromboprofilaxis en la

poblacién adulta mayor hospitalizada para la prevencion de la ETEV.

Dar seguimiento a este estudio para ampliar algunos de los aspectos que por estar fuera de
los objetivos solo se abordaron en forma superficial como, por ejemplo, la relacidn existente
entre la severidad del evento TEV y los niveles de dimero D, determinar cuantos pacientes
desarrollan HTP significativa luego de una EP empleando para ello la ecocardiografia

transtoracica rutinaria, entre otros muchos.

Este tipo de investigaciones es necesaria para desarrollar un enfoque critico en el médico
que esta en formacidn, sobre todo aquel que aspira a ser especialista. Se le debe dar a la
investigacion el lugar que merece dentro de |la formacidn académica del residente, no solo
con la apertura de espacio temporal y fisico para que el estudiante investigue, sino también
asegurando, mediante la incorporacion de cursos y talleres de investigacion dentro del

programa académico, la mejor formacién y preparacién en este campo.
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ANEXOS

ANEXO 1: Pretest para el abordaje de los pacientes con ETEV

Original Simplified

points points
Wells' score for deep vein thrombosis™
Active cancer +1 A
Faralysis, paresis. or recent plaster cast on lower extremities +1 MA
Recent immaobilisation =3 davs or major surgery within the past 4weeks +1 MA
Localised tendermess of deep venous system: +1 A
Swelling of entire leg +1 MA
Calf swelling >3 cm compared to asymptomatic side +1 A
Unilateral pitting cedema +1 MA
Collateral superficial veins +1 MA
Previously documented deep vein thrombasis +1 MA
Alternative diagnosis at least as likely as deep vein thrombosis -2 MA
Wells' score for pulmonary embolism™®+1
Alternative diagnosis less likely than pulmenary embalism +31 +1
Clinical signs and symptoms of deep vein thrombosis +3 +1
Heart rate > 100 beats per min +15 +1
Previous deep vein thrombasis or pulmonary embalism +15 +1
Immobilisation or surgery within the past 4 weeks +15 +1
Active cancer +1 +1
Hasmoptysis +1 +1
Revised Geneva score for pulmonary embolism™ 64
Heart rate =95 beats per min +5 +2
Heart rate 75-94 beats per min +31 +1
Fain on lower-limb deepvenous palpation and unilatersl cedema +4 +1
Unilateral lower-limb pain +31 +1
Previous deep vein thrombasis or pulmonary embalism +3 +1
Active cancer +2 +1
Hasmoptysis +2 +1
Surgery or fracture within the past 4 weeks +2 +1
Age >65 years #1 +1

Fuente: Nisio, M. (2016). Deep vein thrombosis and pulmonary embolism. The Lancet.



ANEXO 2: iNDICE DE SEVERIDAD EN TEP (PESI)

Points
Pulmenary embolism severity index*
Age=80vyears Age inyears
Male sex +10
History of cancer +30
History of heart failure +10
History of chronic lung disease +10
Heart rate 2110 beats per min +20
Systolic blood pressure <100 mmHg +30
Respiratory rate =30 breaths per min +20
Temperature <36°C +20
Altered mental status +60
Arterial oxygen saturation <90% +20
Simplified pulmonary embolism severity index
according to RIETEt
Age=80vyears +1
History of cancer +1
History of heart failure or chronic lung disease +1
Heart rate =110 beats per min +1
Systolic blood pressure <100 mm Hg +1
Arterial oxygen saturation <90% +1

95

Fuente: Goldhaber, S. (2017). Pulmonary Embolism and deep vein Thrombosis. The Lancet.



ANEXO 3: Instrumento de recoleccion de la informacion

1. Datos personales

Numero de consecutivo/ Nimero de cédula:

Edad

Sexo Masculino (0)
Femenino (1)

Nivel de escolaridad Ninguna (1)

Primaria incompleta (2)
Primaria completa (3)
Secundaria incompleta (4)
Secundaria completa (5)
Técnica (6)

Universitaria (7)

Domicilio San José (1)
Alajuela (2)
Cartago (3)
Heredia (4)
Guanacaste (5)
Puntarenas (6)
Limén (7)

NUmero total de dias de
internamiento

2. Antecedentes personales no patoldgicos y antecedentes personales patolégicos:

Tabaquismo No (0) Si (1) Inactivo (0) Activo (1)
Etilismo No (0) Si (1) Inactivo (0) Activo (1)
Toxicomanias No (0) Si (1) Inactivo (0) Activo (1)
Ejercicio Fisico No (0) Si (1)
Cirugia mayor o trauma No (0) Si (1)
Historia de tromboembolia previa No (0) Si (1)

Trombofilia hereditaria o adquirida No (0) Si (1) éCual?

Obesidad No (0) Si (1) IMC:

Cancer y tratamiento de este No (0) Si (1)

Inmovilidad mayor a 3 dias No (0) Si (1)
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Terapia estrogénica y de reemplazo
hormonal

No (0) Si (1)

Enfermedades médicas agudas

No (0) Si (1) éCudles?

Otras patologias crénicas

No (0) Si (1) éCudles?

3. Datos del evento tromboembdlico

Tipo de evento: Trombosis Venosa
Profunda (TVP) o Trom-
boembolismo Pulmonar (TEP)

TVP (0)
TEP (1)

Tenia Heparina Profilactica

No (0) Si (1)

Método empleado para hacer el dx

Valor del Dimero D

Tratamiento médico empleado: oral
o parenteral

Oral (0) ¢Cual?

Parenteral (1) éCual?

éNinguno? éPor qué?

Se determind la etiologia del evento

No(0) Si (1)

Tasa de letalidad del evento:

¢éFallecié el paciente?

No (0) Si (1)
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Complicaciones a corto plazo luego
del evento. ¢Cuales?

No(0) Si(1)
¢Cuadles?

4. Puntuaciones de escalas de valoracion funcional y psiquica.

Variable Ingreso hospitalario

Egreso hospitalario

Barthel

Lawton

MMSE

Reloj

Levantese y Ande

5. Diagndsticos cuadridimensionales

Médico Funcional Psiquico

Social
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