ONCOLOGY

THROMBOSIS RISK

Revisidn
Tromboprofilaxis en la cirugia
del paciente oncolégico

Prof. Juan Ignacio Arcelus Martinez




Dr. Andrés Muiioz Martin

Licenciado en Medicina y Cirugfa por la Universidad Auténoma de Madrid.
Doctor en Medicina por la Universidad Complutense de Madrid (Premio Extraor-
dinario). Diplomado en Estadistica en Ciencias de la Salud por la Universidad Au-
ténoma de Barcelona. Especialista en Oncologia Médica. Responsable del Programa
de Investigacidn “Cancer y Trombosis” y “Tumores Hepatobiliopancreaticos” de la
Unidad de Tumores Digestivos, Servicio de Oncologia Médica, en el Hospital Gene-
ral Universitario Gregorio Marafién, Madrid. Coordinador de la Seccién “Céncer y
Trombosis” de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica (SEOM). Vicepresidente
del Comité de Etica e Investigacién con Medicamentos.

Prof. Juan Ignacio Arcelus Martinez

Licenciado en Medicina y Cirugia por la Universidad de Granada. Doctor en
Medicina y Cirugfa por la Universidad de Granada (Premio Extraordinario). Es-
pecialista en Cirugia General y Digestiva en el Hospital Universitario Virgen de
las Nieves de Granada. Profesor Titular de Cirugia en la Universidad de Granada.
Estancia como investigador postdoctoral, de 1989 a 1992, en Northwestern University
(Chicago, Estados Unidos) con el profesor Joseph Caprini. Coordinador del Grupo

de Trombosis de la Asociacién Espafiola de Cirujanos (AEC). Coautor de varias gufas
internacionales de préctica clinica sobre enfermedad tromboembdlica venosa, a
destacar las de la American College of Chest Physicians (ACCP), la American Society of
Clinical Oncology (ASCO) y la European Society of Anesthesiology (ESA). En Espafia, ha
coordinado las guias de prevencién de la enfermedad tromboembdlica venosa de la
AEC, y ha participado como autor en las de la Asociacién Espafiola de Cirugia Mayor
Ambulatoria (ASECMA) y la Sociedad Espafiola de Cirugfa de la Obesidad (SECO).
Es miembro del International Editorial Board de la revista JAMA Surgery y revisor de
numerosas revistas indexadas.

Sobre esta monografia:

Esta revisién contempla la enfermedad tromboembdlica venosa en los pacien-
tes operados por cdncer, desde el punto de vista de su impacto, estratificacién de
riesgo y modalidades preferidas para su prevencién. Ademds, se incluyen aspectos
précticos relevantes, como las dosis de los firmacos anticoagulantes, su inicio y
duracién, asi como el papel de los métodos mecanicos. Por dltimo, se resumen las
recomendaciones de las principales guias de practica clinica para la tromboprofi-
laxis en estos pacientes.

©Sanofi y los autores

Edita: Esmon Publicidad, S.A.
Balmes 209, 3° 22, 08006 Barcelona
esmon@esmon.es

DL B 5607-2015

ISBN

Ninguna parte de esta obra, incluido el disefio de la cubierta, puede reproducirse, almacenarse o transmitirse de ninguna forma, ni por
ningin medio, sea éste electrénico, quimico, mecanico, éptico, de grabacién o de fotocopia, sin la previa autorizacién escrita por parte del
titular del copyright.

Oncology Thrombosis Risk no es responsable de las opiniones o juicios de valor expresados por los autores en esta monografia.



Solo Clexane®es

+ + +

Solo Clexane® es tu aliado original con
mayor evidencia y al mejor precio'?

-
1
¢
.
-

1. PubMed.gov [Base de datos en linea]: NIH National Library of Medicine. Disponible en [Ultima consulta
octubre 2023]: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/ 2. Precios de los tratamientos disponibles en: Bot

PLUS 2.0 [en linea]. Consejo General de Colegios Oficiales de Farmacéuticos. Disponible en [Ultimo acceso
octubre 2023]: https://botplusweb.portalfarma.com/botplus.aspx.

Ver ficha técnica aqui

CLEXANE

sanofi

MAT-ES-2203615 V1 - Enero 2023


https://campus.sanofi.es/dam/jcr:9b32821c-df5b-4bd2-8ee3-01fd9c1dada0/ft-clexane.pdf

ONCOLOGY
THROMBOSIS RISK

Monografias coordinadas por:

Dr. Andrés Muiioz Martin

Servicio de Oncologia Médica.

Hospital General Universitario Gregorio Marafién. Madrid.

Revision
Tromboprofilaxis en la cirugia del paciente oncolégico
Prof. Juan Ignacio Arcelus Martinez

R LT ——— 6
INELOAUCCION .ottt st et 7
Evidencia clinica de riesgo tromboembBOLICO.....c.vvmvieierieririirrierieriseiseississistississ s sassassans 7
Estudios de tromboprofilaxis en el paciente quirdrgico oncolOgiCo .......ouvvrrvirrrrrvirsirrsrreisrrrisissirrssssinnes 12
PUNLOS CLAVE ..ottt nssssssaes 17

BIDLIOZIAITA  c.v.eevveririiiiiritiseiseieiseise sttt 18



Revision

Tromboprofilaxis en la cirugia del paciente
oncoldgico

Prof. Juan Ignacio Arcelus Martinez

Servicio de Cirugia General y del Aparato Digestivo. Hospital Universitario Virgen de las Nieves y Departamento de Cirugia de
la Universidad de Granada. Granada.

Correspondencia:
Juan Ignacio Arcelus Martinez
E-mail: jarcelus@mac.com

Resumen

La enfermedad tromboembdlica venosa postoperatoria representa una complicacién frecuente
y potencialmente grave en los pacientes oncoldgicos. Asi, se estima que la incidencia de la trom-
bosis venosa profunda (TVP) en los pacientes operados por céncer duplica a la de los operados
por patologfa benigna. Ademds, la embolia pulmonar (EP), forma de presentacién mds grave de
la enfermedad tromboembélica venosa (ETV), supone la principal causa de muerte en el primer
mes del postoperatorio en estos pacientes.

Existen métodos de probada eficacia para la prevencién de la ETV postoperatoria en el paciente
oncoldgico, destacando en nuestro entorno las heparinas de bajo peso molecular (HBPM), que han
demostrado un buen perfil de seguridad y eficacia en numerosos ensayos clinicos y en la préictica
clinica real, y son la primera opcién en la mayoria de las gufas de practica clinica. Sin embargo,
hay una serie de aspectos controvertidos, como el momento de inicio de la administracién de la
profilaxis farmacoldgica, preoperatoriamente o después de la intervencién, asi como su duracién.
En este sentido, la mayoria de los pacientes que desarrollan una ETV tras cirugfa por céncer lo
hacen pasadas varias semanas tras la intervencidn. Si bien las principales guias de préctica clinica
recomiendan extender la profilaxis al menos cuatro semanas tras la cirugfa oncolégica abdominal
y pélvica, no existe unanimidad en cuanto a los posibles candidatos, y apenas hay evidencia en
cirugfa por canceres de otra localizacidn. Otra controversia se refiere al papel real de los métodos
mecénicos, utilizados de forma aislada o en combinacién con los farmacoldgicos.

En esta revision, se repasa la epidemiologfa e historia natural de la ETV tras la cirugia oncoldgica,
as{ como la estratificacién de riesgo trombdético y hemorragico, los métodos profildcticos y los
aspectos practicos para optimizar su eficacia y seguridad, terminando con un resumen de las
principales gufas de préctica clinica respecto a la prevencién de la ETV en estos pacientes.
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Introduccion

La relacién entre el cdncer y la trombosis es bien co-
nocida desde que Armand Trousseau publicé en 1865 una
de las primeras referencias acerca de la aparicién de trom-
bosis venosa en pacientes con tumores malignos de tracto
digestivo!. De hecho, en la actualidad, se ha constatado que
aproximadamente el 20% de los pacientes diagnosticados
de ETV presentan alguna neoplasia maligna activa. Por su
parte, la aparicién de una ETV en el paciente oncoldgico
hospitalizado supone entre la segunda y tercera causa de
mortalidad, después del propio cancer y casi a nivel de las
infecciones.

Los pacientes con ETV y cdncer tienen una mayor
incidencia de presentacién de recidivas trombdticas y
complicaciones hemorragicas que aquellos con ETV sin
neoplasia maligna, lo que dificulta considerablemente su
tratamiento® Ademads, algunos tratamientos quimioterapi-
cos provocan trombocitopenia, asi como vomitos y diarreas,
que pueden interferir con el tratamiento antitrombético.
Por lo que se refiere a la cirugfa, que ya representa por si
misma un factor de riesgo relevante, se ha demostrado que
el riesgo de ETV tras una cirugia abdominal se duplica en
pacientes con cancer, en comparacién con los intervenidos
por patologia benigna?.

Los factores biolégicos que subyacen al mayor riesgo
de trombosis venosa en los pacientes oncoldgicos quirtr-
gicos incluyen la hipercoagulabilidad, la estasis venosa y
la disfuncién o el dafio endotelial, que forman parte de la
triada patogénica propuesta por Virchow hace més de siglo

Tromboprofilaxis en la cirugfa del paciente oncoldgico

y medio (Figura 1). El cdncer promueve, mediante meca-
nismos directos e indirectos, un estado hipercoagulable
secundario a la interaccién entre las células tumorales, las
plaquetas y la coagulacién®. Existe controversia respecto
al impacto de las células tumorales circulantes sobre el
riesgo de ETV y otros eventos cardiovasculares en cirugia
oncoldgica. Asi, mientras un estudio ha documentado un
mayor riesgo de ETV en pacientes con cdncer de mama
metastdsico con células tumorales circulantes?®, otro no lo
ha hecho en operados por cancer vesical®.

Por su parte, la inmovilizacién del paciente quirdrgico
durante la intervencién y en el postoperatorio inmediato,
asi como la posible compresién de las venas iliacas por tu-
mores pélvicos voluminosos, ocasiona una estasis venosa,
especialmente en las venas profundas de los miembros
inferiores, que promueve la trombosis venosa. Por dltimo,
la disfuncién endotelial ocasionada por ciertos firmacos
quimioterdpicos y la radioterapia, a lo que hay que sumar
los catéteres venosos centrales o la lesién endotelial produ-
cida durante las maniobras quirtrgicas de diseccién en la
pelvis, aumentan considerablemente el riesgo de aparicién
de TVP proximales.

Evidencia clinica de riesgo
tromboembdlico

En la poblacién general, los tumores sélidos que se aso-
cian con una mayor incidencia de ETV son los del aparato
digestivo, destacando los adenocarcinomas de pancreas,

Figura 1. Principales mecanismos etiopatogénicos que se pueden presentar en el paciente operado por cancer.
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estémago, en el colon y el recto, seguidos de los ginecol-
gicos, urolédgicos y de pulmén. También existe una mayor
incidencia de trombosis venosa en pacientes con estadios
avanzados y metdstasis a distancia’. En un estudio epide-
mioldgico llevado a cabo en la Clinica Mayo, los tumores
malignos con la mayor prevalencia ajustada en pacientes
con ETV fueron los de pancreas, cerebro, es6fago, intestino
y de vias biliares®.

ETV tras cirugia oncoldgica

Por lo que se refiere a la TVP postoperatoria, una
revisién de estudios llevados a cabo en cirugia general
concluyé que el riesgo de dicha complicacién, detectada
mediante despistaje sistematico por pruebas de imagen o
de captacién de fibrinégeno marcado, era casi el doble en
los operados por cancer (37%) en comparacién con la pato-
logia no neoplésica (20%)*. Posteriormente, en un estudio
multicéntrico observacional prospectivo llevado a cabo en
Italia por Agnelli et al., se detecté ETV sintomatica en el
2,1% de los pacientes en el primer mes del postoperatorio,
representando la EP la principal causa de muerte después
de una cirugfa por céncer de localizacién predominante-
mente abdominal®. Los tumores abdominales con mayor
incidencia de ETV postoperatoria fueron los de pancreas,
estémago, colon y rifién.

En cuanto al impacto sobre la mortalidad postope-
ratoria precoz de la ETV, un andlisis de 2,5 millones de
pacientes operados por los ocho tumores abdominales y
pélvicos sélidos mds prevalentes (incluidos en el registro
Nationwide Inpatient Sample [NIS], que evalda las complica-
ciones durante la estancia hospitalaria) puso de manifiesto
que la probabilidad de fallecer en ese periodo aumenta mas
de cinco veces (de 2 al 12%) en los casos que desarrollan
ETV™. Este impacto fue mayor tras las intervenciones en
las que la mortalidad postoperatoria es habitualmente baja,
como el cancer de préstata o de endometrio, y menor en
aquellas que sufren mas complicaciones relacionadas con
la intervencién, como las realizadas por cancer de pan-
creas, eséfago y colon. En otras palabras, este interesante
estudio muestra que, en la actualidad, la aparicién de una
ETV, complicacién potencialmente prevenible, acaba con
la vida de muchos pacientes que podrian haber superado
el cancer tras su extirpacién.

En un estudio que analiza una cohorte de 511 pacientes
con cancer de es6fago sometidos a esofagectomia tras neo-
adyuvancia con quimioterapia y radioterapia, la incidencia

de ETV en el primer mes tras la cirugia ascendié a 3,3%,
y en el 2,3% de los casos, sufrieron hemorragia mayor'.
Es de destacar que 14 de los 17 pacientes con ETV habian
recibido una HBPM (nadroparina), aunque a dosis de 2.850 U
diarias, que probablemente sean inferiores a las que hu-
bieran sido necesarias. Un resultado a destacar es que los
pacientes que sufrieron ETV tuvieron una supervivencia
significativamente mds corta a los dos afios. Otro hallazgo
importante de este estudio es que hubo correlacién entre
la aparicién de ETV tardia y una menor supervivencia glo-
bal a los cinco afios. También se debe resaltar que el 2,5%
de los pacientes presentaron ETV preoperatoria durante
el tratamiento neoadyuvante, lo que implica que algunos
pacientes podrian ser intervenidos con una trombosis que
hubiera pasado desapercibida.

Asimismo, es preciso destacar la necesidad de reingreso
en el hospital tras una cirugia oncoldgica por causas poten-
cialmente prevenibles. Un reciente anélisis de la Nationwide
Readmissions Database evalta cerca de 536.000 pacientes y
encuentra que precisaron reingreso en el hospital por ETV
en los 180 dias posteriores al alta el 2,3% de los pacientes
sometidos a extirpacién de un tumor maligno, con una
mortalidad del 7%'. Los tumores que se asociaron a una
mayor tasa de reingreso por trombosis fueron los cerebrales
(6,7%), los pancreaticos (5,6%) y los intratoracicos. Otros
factores que se asociaron a ETV tras el alta con necesidad
de reingreso fueron la extensién tumoral locorregional o
a distancia, los esteroides y la obesidad.

Duracién del riesgo de presentacién de ETV tras
cirugia oncoldgica

En las dos dltimas décadas, se ha puesto de manifiesto
que el riesgo de sufrir ETV se prolonga varias semanas
tras una cirugifa mayor con ingreso hospitalario®. Asi, de
acuerdo con los datos suministrados por el Registro Infor-
matizado de la Enfermedad Tromboembdlica (RIETE), que es
prospectivo e incluye casos de ETV sintomatica confirmada,
el intervalo medio entre la intervencién y la deteccién de
la ETV asciende a 21 y 24 dfas tras una cirugia ortopédica
mayor y oncoldgica, respectivamente’*. Ademads, mas de la
mitad de estos episodios aparecieron tras haber suspendido
la profilaxis farmacoldgica. De forma similar, el menciona-
do estudio de Agnelli et al.’ demostré que el 30% de las ETV
postoperatorias se presentaron tras el alta hospitalaria, y el
40%, pasadas tres semanas de la cirugia oncoldgica.

En un estudio canadiense, en el que se siguié durante
90 dias a mas de 6.600 pacientes operados por cancer de lo-
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calizacién abdominal y pélvica, el 47% de los casos con ETV
postoperatoria fueron diagnosticados tras el alta hospitala-
ria®®, El riesgo de ETV tardia fue significativamente mayor
en los casos con cancer en estadio avanzado, aparicién de
complicaciones postoperatorias, cdncer de localizacién no
colorrectal y en pacientes menores de 45 afios.

Otros estudios también han mostrado una elevada
proporcién de ETV tras el alta hospitalaria en pacientes
intervenidos por céncer de vejiga'® y ginecoldgico'’. De
forma similar, tras diferentes tipos de hepatectomia, el
andlisis de la base de datos del National Surgical Quality
Improvement Program (NSQIP) revela que el 2,8% de los
pacientes presentaron ETV sintomadtica en el primer mes
del postoperatorio, con una mediana de 15 dias entre la
intervencién y el diagnéstico de la ETV, que se detecté
tras el alta hospitalaria en el 28% de los casos que sufrie-
ron esta complicacién'®. En un anélisis mds reciente de la
misma base de datos, Schlick et al."® han identificado una
serie de factores de riesgo de presentacién de ETV tras el
alta en pacientes sometidos a hepatectomia por céncer:
obesidad, hepatectomia derecha/trisegmentectomia, du-
racién prolongada de la intervencidn, insuficiencia renal
postoperatoria y transfusiones.

Recientemente, nuestro grupo ha analizado los datos
de RIETE referidos a pacientes con ETV tras cirugia de
cancer de localizacién abdominal y pélvica, encontrando
que el intervalo medio entre la operacién y laETV ascendid
a 26,4 dias, y que el 84 y el 38% de las ETV se presentaron
pasados 7 y 30 dias de la intervencidn, respectivamente®. En
este sentido, es importante recordar que el registro RIETE

Tabla 1. Factores de riesgo en los pacientes oncolégicos.

Relacionados con el paciente

- Edad avanzada

- Raza afroamericana

- Comorbilidades (infeccion, enfermedad renal o pulmonar,
tromboembolismo arterial, historia de ETV, mutaciones
protrombéticas hereditarias

« Obesidad

« Estado funcional

Relacionados con el cancer

- Localizacion del cancer primario

- Estadio tumoral avanzado

- Histologia

- Tiempo trascurrido desde el diagnéstico (mayor riesgo en
los primeros 3-6 meses)

Tromboprofilaxis en la cirugfa del paciente oncoldgico

recoge las ETV ocurridas en los primeros 60 dias tras la in-
tervencidn, mientras que el NSQIP limita este seguimiento a
30 dias, y a la vista de la evidencia resulta demasiado corto.

En efecto, el estudio Million Women, que analizé la inci-
dencia de ETV postoperatoria en mas de 239.000 mujeres en
torno alos 50 afios de edad, demostré que aunque el riesgo
es mas elevado en las tres primeras semanas, permanece
elevado al menos hasta los tres meses®. Otro ejemplo de
la importancia de extender el seguimiento para una mejor
valoracién del riesgo real de ETV proviene de un estudio
de revisién de cirugia por cancer de pulmén, en el que la
incidencia de ETV sintomadtica fue del 2,1% en estudios con
seguimiento a un mes, aumentando a 2,9% en aquellos con
seguimiento mds prolongado?'. También, en operados por
cancer colorrectal con una pauta combinada de profilaxis
farmacoldgica y mecanica, un reciente estudio prospectivo
llevado a cabo en Japén encontrd una incidencia de ETV
de 0,9% en los primeros 30 dias y de 3,2% entre 30 dias y 3
afios?. En el estudio de Jarvis et al., la incidencia de ETV a
los 90 dias de la cirugia por diferentes tipos de cancer fue
de 1,7%, ascendiendo a 2,3% a los 180 dias'?.

Factores de riesgo de ETV en el paciente
oncolégico

Desde el punto de vista clinico, se han identificado di-
versos factores de riesgo de ETV en el paciente oncoldgico,
que tienen que ver con sus caracteristicas y comorbilidades,
el tipo de cancer, el tratamiento recibido y la presencia de
ciertos biomarcadores? (Tabla 1). Respecto a la ETV tras

| Relacionados con el tratamiento

- Quimioterapia, hormonoterapia, inhibidores de angiogénesis
- Radioterapia

« Cirugia (>60 minutos)

« Factores estimulantes de la eritropoyesis

» Transfusiones

- Catéteres venosos centrales y reservorios

- Inmovilizacién durante el ingreso hospitalario

| Biomarcadores y factores moleculares

« Recuento plaquetario =350 x 10°/L

» Recuento leucocitario >11 x 10%/L

» Haemoglobina <100 g/L

« Elevacion de dimero D y factor tisular
« Selectina P

» Oncogenes

Adaptada de Nicholson et al. y Lyman et al.
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una cirugia oncoldgica, se han identificado también factores
que, de forma independiente, elevan significativamente el
riesgo de ETV postoperatoria. Asi, en el estudio de Agnelli
antes comentado, se identificaron las siguientes varia-
bles independientes asociadas a esta complicacién: edad
superior a 60 afios, historia de trombosis venosa previa,
duracién de la cirugia bajo anestesia general superior a
2 horas, estadio avanzado del cancer (Il y IV) y la inmovi-
lizacién perioperatoria del paciente de mas de cuatro dias
de duracién®.

A la hora de estimar el riesgo de ETV de un paciente
para decidir si procede llevar a cabo profilaxis antitrombé-
tica, y asumiendo que la cirugia del cancer representa una
situacién de elevado riesgo trombético, se puede recurrir
a un sistema o modelo de evaluacién individualizada, que
contemple la presencia de lamayoria de los factores de riesgo

predisponentes y desencadenantes de ETV, obteniendo
una puntuacién o score que permita asignar al paciente a la
categoria de riesgo correspondiente. En este sentido, la 9
edicién de las guias del American College of Chest Physicians
(ACCP) adapté el modelo propuesto por Joseph Caprini et
al. en 1991 y ha experimentado varias modificaciones desde
entonces®,

La version incorporada y adaptada por el ACCP estable-
ce cuatro categorias de riesgo (Tabla 2) y fue validada en
una serie de mds de 8.000 pacientes quirurgicos, con una
buena correlacién entre la puntuacién y la incidencia de
ETV%, Es de destacar que, entre los 79 pacientes conside-
rados de bajo riesgo en este estudio, no hubo ninguna ETV
postoperatoria, mientras que en aquellos con més de nueve
puntos, la incidencia ascendié al 6,5%. Posteriormente se
han publicado varios estudios mostrando una buena sensi-

Tabla 2. Modelo de estratificacién de Caprini basado en la presencia y ponderacién de factores de riesgo y asignacién de

riesgo segun adaptacién de la 92 Guia del ACCP?s,
1 PUNTO
Edad 41-60 afios

2 PUNTOS
61-74 anos

3 PUNTOS 5 PUNTOS

>75 afnos Ictus (<1 mes)

Cirugia menor

Cirugia artroscopica

Historia de ETV Artroplastia programada

de cadera o rodilla

IMC >25 kg/m?

Cirugia abierta mayor

Historia familiar de ETV Fractura de pierna,

(>45 minutos) cadera o pelvis
Tumefacciéon de MMII Cirugia laparoscépica FactorV de Leiden Dario espinal agudo
(>45 minutos) (<1 mes)
Varices Cancer Gen de la protrombina

20210A

Embarazo o puerperio

Encamamiento
(>72 horas)

Anticoagulante lupico

Historia de abortos espontaneos inexplicados o recurrentes

Férula de escayola

Anticuerpos anticardiolipina

Anticonceptivos o terapia hormonal sustitutiva

Acceso venoso central

Aumento de niveles de
homocisteina

Sepsis (<1 mes)

Trombocitopenia inducida
por heparina

Enfermedad pulmonar grave, incluida neumonia (<1 mes)

Otras trombofilias
hereditarias o adquiridas

Funcién pulmonar disminuida

Infarto agudo de miocardio

Insuficiencia cardiaca congestiva (<1 mes)

Enfermedad inflamatoria intestinal

Paciente inmovilizado por enfermedad médica

ACCP: American College of Chest Physicians; ETV: enfermedad tromboembodlica venosa; IMC: indice de masa corporal; MMIl: miembros inferiores.

Estratificacion de riesgo seguin la puntuacion total

Riesgo muy bajo: 0 puntos.

Riesgo bajo: 1-2 puntos.
Riesgo intermedio: 3-4 puntos.
Riesgo alto: >5 puntos.
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bilidad de este modelo en cirugia ginecoldgica oncol4gica?
y cistectomia por cancer de vejiga®. Recientes revisiones
consideran util el modelo de Caprini y su aplicacién en
pacientes quirdrgicos®=.

Otros factores de riesgo no contemplados en el mode-
lo de Caprini y que se han correlacionado con un mayor
riesgo trombético incluyen la linfadenectomia en céncer
de endometrio®, la quimiorradioterapia neoadyuvante
en cancer de eséfago'*? y la presencia de complicaciones
postoperatorias®®. Aunque el modelo de Caprini asigna el
mismo riesgo potencial a la cirugia abierta y a la laparos-
cbpica, como hacen la mayoria de las gufas de practica
clinica, algunos estudios han encontrado un mayor riesgo
de ETV tras una hepatectomia, con independencia de su
extension, por cdncer primario o metastasico en el abordaje
abierto (2,8%) respecto al laparoscépico (1,1%), siendo estas
diferencias significativas (p <0,002)*. Otro factor relevante
es la duracién de la intervencién, que es proporcional al
riesgo de trombosis postoperatoria®.

Serfa muy necesaria una recalibracién del modelo de
Caprini que incluyese estos y otros factores de riesgo que
aumentan la probabilidad de presentacién de la ETV tras
el alta. De esta forma, se podria estimar el riesgo de ETV
inicial y tardia. En este sentido, el estudio de Schlick et al.*’
utiliza los factores de riesgo intraoperatorios y postopera-
torios antes enumerados en un modelo de estratificacion de
riesgo de ETV tras el alta hospitalaria en hepatectomia por
céancer. En pacientes operados por cancer colorrectal, se ha
correlacionado la obesidad, la hiperlipidemia y la historia de
EP con la aparicién de ETV después de 30 dias de la cirugfa?.

Estimacion del riesgo hemorragico

A diferencia del riesgo trombético, el riesgo hemorra-
gico ha sido menos estudiado en los pacientes quirtirgicos.
Sin embargo, la mayoria de las guias de practica clinica
sobre profilaxis de la ETV postoperatoria advierten que
hay que descartar la presencia de contraindicaciones para
el uso de fArmacos anticoagulantes antes de prescribirlos
para prevenir esta complicacién.

En este sentido, los datos del estudio prospectivo obser-
vacional ENDORSE pusieron de manifiesto que en torno al
9% de los pacientes quirurgicos considerados de alto riesgo
trombdtico presentan alguna contraindicacién para el uso
de profilaxis antitrombética farmacoldgica®. Es en estos
casos, los métodos mecdnicos representarian una opcién
de recurso a los anticoagulantes, como luego se revisara.

Tromboprofilaxis en la cirugfa del paciente oncoldgico

Aunque no hay modelos validados de estimacién del
riesgo hemorragico, a diferencia de lo que ocurre en los
pacientes médicos, algunos estudios han identificado fac-
tores de riesgo que incrementan el riesgo hemorragico,
relacionados con las caracteristicas y enfermedades con-
comitantes de los pacientes y con ciertas intervenciones
quirdrgicas, que se detallan en la Tabla 3 recogida en las
guias de la 9® edicién del ACCP*. Hay que hacer una inter-
pretacién adecuada, ya que las intervenciones que aparecen
en la misma no constituyen una contraindicacién absoluta
para la utilizacién de fAirmacos anticoagulantes a dosis pro-
filacticas, pero si que implican la necesidad de una técnica

Tabla 3. Factores de riesgo hemorragico en funcién de las
caracteristicas del paciente y de la intervencién, de acuerdo
con la 92 ediciéon de las guias del ACCP3,

Factores de riesgo general que contraindican la utilizacion de

anticoagulantes

- Sangrado activo

- Antecedentes de sangrado grave

- Trastornos de la coagulacion conocidos, no tratados

- Insuficiencia hepética o renal graves

« Trombocitopenia

« Ictus agudo

- Hipertension arterial no controlada

« Puncion lumbar, anestesia espinal o epidural en las primeras 12 h
tras la administracion de HBPM, o si se administra la HBPM en las
primeras 6 horas tras la técnica neuroaxial

+ Uso concomitante de anticoagulantes, antiplaquetarios o
tromboliticos

Factores dependientes del procedimiento/intervencion que

aumentan el riesgo hemorragico

Cirugia abdominal
+ Varén, hemoglobina <13 g/dL, cdncer y cirugia complicada,
definida por dos o mas procedimientos, diseccion dificil o mas
de una anastomosis
Pancreatoduodenectomia
- Sepsis, fuga pancreética o sangrado centinela
Reseccion hepdtica
» Numero de segmentos, reseccion extrahepética concomitante,
hepatocarcinoma, anemia y trombocitopenia
Cirugia cardiaca
+ Uso de aspirina
+ Uso de clopidogrel en los 3 dias previos a la cirugia
+ IMC>25 kg/m?, cirugia urgente, colocacion de 5 o mas bypass
- Edad avanzada, insuficiencia renal, cirugia distinta a la
revascularizacion, mayor duracién de circulacidon extracorpérea
Cirugia tordcica
- Neumonectomia o reseccion extendida
Procedimientos en los que las complicaciones hemorrdgicas pueden
tener consecuencias graves
« Cirugia ocular
+ Craneotomia
- Cirugia espinal
- Trauma espinal
+ Procedimientos reconstructivos con colgajo libre

ACCP: American College of Chest Physicians; HBMP: heparina de bajo peso
molecular; IMC: indice de masa corporal.
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quirdrgica cuidadosa y una hemostasia rigurosa, asi como
un manejo de la profilaxis adecuado en cuanto a las dosis
empleadas y el momento de inicio.

La cirugia hepatica se considera tradicionalmente como
de alto riesgo hemorrégico, por lo que muchos cirujanos
hepéticos tienen l4gicas reservas para utilizar formacos
anticoagulantes tras hepatectomias. Sin embargo, una
revisién de 5.651 pacientes sometidos a diferentes tipos
de hepatectomia incluidos en el programa NSQIP, pone de
manifiesto que, con independencia de la magnitud de la
reseccidn realizada, la incidencia de ETV sintomdtica en el
primer mes postoperatorio es mayor que la incidencia de las
hemorragias que requieren transfusién o reintervencién®.

A diferencia de la cirugia abdominal, en cuyos ensayos
prospectivos no se han encontrado mayores porcentajes
de complicaciones hemorragicas en pacientes que reciben
profilaxis con HBPM extendida un mes respecto a 7-10
dias, un andlisis retrospectivo de 247 pacientes sometidos
a cirugia oncoldgica de cabeza y cuello pone de manifiesto
que la profilaxis de al menos siete dias de duracién se asocia

a un mayor riesgo hemorragico®.

Estudios de tromboprofilaxis en el
paciente quirirgico oncolégico

En los ultimos 35 afios, un nimero considerable de
estudios prospectivos han puesto de manifiesto que la
profilaxis, fundamentalmente farmacoldgica, es eficaz y
segura en cirugia oncoldgica cuando se lleva a cabo de for-
ma adecuada en lo que se refiere a la dosis de los fAdrmacos,
su momento de inicio y duracién.

Los métodos profilacticos se dividen en dos grandes
categorias, en funcién de su mecanismo de actuacién:
métodos farmacoldgicos, que contrarrestan la hipercoagu-
labilidad habitual en este tipo de pacientes, y mecanicos,
que tratan de reducir la estasis venosa e incluso acelerar
el flujo en las venas profundas de los miembros inferiores.

Métodos farmacoldgicos

La profilaxis antitrombética con anticoagulantes a
bajas dosis se inicié en 1975, cuando un ensayo clinico
demostré que la utilizacién de heparina no fraccionada
(HNF) era capaz de salvar vidas, al reducir la incidencia de
EP confirmada mediante autopsia. Sin embargo, la hepa-
rina s6dica o célcica de peso estandar era molesta para los

pacientes, al requerir tres inyecciones de 5.000 U subcu-
tdneas diarias en casos de alto riesgo, como los pacientes
oncoldgicos. Por otra parte, la HNF adolecia de una limitada
biodisponibilidad, variabilidad en su efecto anticoagulante
y un riesgo no desdefiable de provocar trombocitopenia.
Afortunadamente, a finales de los afios 80 del siglo pasado,
se presentan las HBPM, que permiten en la mayoria de los
casos una inyeccién diaria, con una mejor biodisponibili-
dad y respuesta mas predecible, y con un menor riesgo de
trombocitopenia inducida por heparina.

A finales de los 90, se publican los resultados del ensayo
ENOXACAN, que compara una HBPM (enoxaparina) con
HNF en pacientes operados de cancer abdominal y pélvi-
co®. Tras recibir una profilaxis con una duracién media de
aproximadamente siete dias, se lleva a cabo una flebografia
sistemdtica con contraste, encontrando una reduccién con-
siderable, aunque no estadisticamente significativa, de la
incidencia de TVP, de 18,2% con HNF inyectada tres veces
al dia, a 14,7% con enoxaparina inyectada solo una vez.

En 2002, se publica una revisién sistemdatica de la lite-
ratura sobre la profilaxis con HBPM o HNF en operados por
cancer que analiza més de 7.600 pacientes incluidos en 26
ensayos clinicos®. Los resultados de este importante estudio
demuestran que la incidencia de TVP detectada mediante
métodos diagndsticos de cribado se redujo de 35,2% en los
pacientes sin profilaxis farmacolégica a 12,7% en los que
recibieron algiin anticoagulante, y a 5% cuando se combi-
naron ambos métodos. Otro hallazgo importante se refiere
alas dosis de HBPM utilizadas, ya que la incidencia de TVP
fue de 14,5% en los pacientes que recibieron dosis de riesgo
moderado (<3.400 U diarias), reduciéndose a 7,9% en los
que recibieron dosis de alto riesgo (>3.400 U) (p <0,01). No
hubo diferencias significativas entre la HBPM y la HNF y se
presentaron complicaciones hemorragicas importantes en
el 3% de los casos. Conviene destacar que, en la mayoria de
los estudios analizados, la profilaxis farmacolégica se inicié
preoperatoriamente.

Otro firmaco que ha sido evaluado en pacientes quirur-
gicos, incluyendo casos oncoldgicos, es el fondaparinux, un
inhibidor parenteral indirecto selectivo del factor X. Asf, en
el estudio PEGASUS, se compar$ una HBPM (dalteparina)
con el fondaparinux en cirugia abdominal, ambos iniciados
postoperatoriamente, encontrando diferencias a favor del
fondaparinux en los casos oncolégicos®. A pesar de estos
resultados, lo cierto es que el elevado precio de este pro-
ducto sintético, su dependencia de la eliminacién renal y
un mayor riesgo potencial de asociarse a complicaciones
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hemorragicas, han podido influir en que sea poco utilizado
actualmente en nuestro medio.

A finales del siglo XX, se introducen los anticoagulan-
tes orales de accién directa (ACOD), que inhiben de forma
selectiva el factor Xa (rivaroxabdn, apixabdn, edoxabdan,
betrixabdn) o la trombina (dabigatran). En un principio, se
aprueban para la prevencién de la ETV en cirugfa ortopédi-
camayor, mostrando un buen perfil de seguridad y eficacia.

Por lo que se refiere a cirugia ginecoldgica, un reciente
ensayo clinico llevado a cabo en Estados Unidos ha com-
parado apixabdn (2,5 mg cada 12 horas) con enoxaparina
(40 mg cada 24 horas)*. La profilaxis se extendié durante
cuatro semanas en ambos grupos y se llevé a cabo un se-
guimiento a los 14, 28 y 90 dias tras la intervencién. Es lla-
mativo de este estudio que las pacientes recibieron 5.000 U
de HNF 30 minutos antes de la incisién y cada 8 horas hasta
la aleatorizacién a los mencionados grupos. Ademads, todas
recibieron profilaxis mecénica con compresién neumdtica
intermitente (CNI) en el quiréfano y durante la hospitali-
zacién. Tras aleatorizar 400 mujeres, la incidencia de ETV
fue de 1% en el grupo de apixabédn y 1,5% en el grupo de
enoxaparina, sin que estas diferencias fueran significativas,
como tampoco lo fueron en cuanto a las complicaciones
hemorréagicas mayores, que se presentaron en el 0,5% de
ambos grupos.

Es de destacar que, aunque el titulo de este estudio
hace referencia a la eficacia y seguridad de la profilaxis
en mujeres intervenidas por una neoplasia ginecoldgica
maligna, lo cierto es que el 19,3% presentaban patologia
benigna, y el resto, patologia “maligna o borderline”, con un
41,3% en estadio I-11 y 39,5% en estadio III-1V, por lo que las
pacientes incluidas en este estudio no representaban una
poblacién oncoldgica en sentido estricto, como la analizada
en otros estudios de este tipo. En general, las pacientes que
recibieron apixabdn mostraron una mayor satisfaccién,
sobre todo por la ausencia de inyecciones en el grupo de
apixabdn. Sin embargo, es llamativo que el grado de cum-
plimiento del protocolo por las pacientes fueran similar en
ambos grupos, en torno al 84%.

Hay otros ensayos clinicos en marcha con otros ACOD
en cirugia oncoldgica, cuyos resultados estdn pendientes
de publicacién. Ante la limitada experiencia, como luego
se comentard con mas detalle, la mayoria de las guias de
préctica clinica recientes no recomiendan la utilizacién
de ACOD para la profilaxis primaria de la ETV en cirugia
oncoldgica.

Tromboprofilaxis en la cirugfa del paciente oncoldgico

Métodos mecanicos

La prevencién de la ETV puede llevarse a cabo utili-
zando medias elasticas de compresién graduada, hasta
la rodilla o hasta la raiz del muslo, y cuyo perfil de pre-
sién habitual se sitda entre 18 y 23 mmHg en el tobillo y
8-10 mmHg a nivel de la rodilla o raiz del muslo. Més efica-
ces que las medias eldsticas son los sistemas de CNI basados
en la insuflacién de aire en unos manguitos neumaticos
que cubren la pantorrilla y el muslo, de forma secuencial,
empezando por los distales, para acelerar el flujo venoso
en sentido ascendente.

Estos métodos han demostrado cierta eficacia en la
prevencién de la TVP en pacientes quirdrgicos de riesgo
moderado, pero esta es menor que la de los métodos farma-
coldgicos, cuando se utilizan de forma aislada, sobre todo
en pacientes de alto riesgo trombdtico.

En cirugia oncoldgica, un estudio llevado a cabo en
Japén compard la enoxaparina con la CNI en mujeres in-
tervenidas por cancer ginecoldgico. Mediante tomografia
computarizada de miembros inferiores y térax, se detecta-
ron seis casos de ETV (dos de TVP y tres de EP) en el grupo
que recibié CNI y una TVP en el grupo de enoxaparina. Ante
las diferencias observadas, el estudio fue interrumpido
prematuramente por el comité de seguimiento, al detectar
unas diferencias muy notables a favor de la enoxaparina®.

Las indicaciones clésicas de los métodos mecénicos son,
en primer lugar, los casos de alto riesgo trombético con
contraindicaciones para la utilizacién de anticoagulantes,
detalladas en la Tabla 3. Ademds, se recomienda la combi-
nacién de métodos mecdanicos y farmacoldgicos en casos de
muy alto riesgo trombético para obtener una mayor eficacia
antitrombdtica al neutralizar a la vez la hipercoagulabilidad
y la estasis venosa®.

Aunque algunos estudios y metaanalisis mostraron las
ventajas de la combinacién de ambas modalidades, sobre
todo en cirugia general de riesgo moderado*, estudios mds
recientes ponen en cuestién dichas ventajas.

Asi, un ensayo clinico britdnico ha comparado la HBPM
aislada y su combinacién con medias elasticas de compre-
sién graduada en 2.000 pacientes quirdrgicos (el 22% con
cancer), encontrando una incidencia de ETV sintomética
a los 90 dias de la intervencién de 1,7 y 1,4%, respectiva-
mente, por lo que no recomiendan esta combinacién®. En
otro ensayo clinico realizado en 400 pacientes intervenidos
mediante abordaje laparoscépico por cancer colorrectal y
gastrico, llevado a cabo en Japén, Kamachi et al. comparan
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la CNI aislada o en combinacién con enoxaparina (20 mg
cada 12 horas)*. A los siete dias, se realizé una tomografia
con sistema multidetector, sin que los radi6logos conocie-
ran la profilaxis recibida por los pacientes. La incidencia
de ETV fue de 4,8% con la CNI y 3,3% con la combinacién
de CNI y enoxaparina (p = 0,45). Presentaron hemorragia
postoperatoria el 5% del grupo combinado y ninguno en el
grupo que recibieron solo profilaxis con CNIL

Aspectos practicos para optimizar la profilaxis
antitrombdtica

La dosis de las HBPM es importante, especialmente
en cirugia oncoldgica, ya que la mayoria de los pacientes
presentan un elevado riego trombético. Asi, se recomien-
dan dosis de alto riesgo (>3.400 U diarias) para las HBPM y
5.000 U/8 horas de HNF en cirugfa oncoldgica, que demos-
traron ser eficaces y seguras en el comentado metaandlisis
de Leonardi®. La Tabla 4 recoge las dosis recomendadas
en Espafia por las guias de la Asociacién Espafiola de Ci-
rujanos®.

Respecto al inicio de la profilaxis farmacoldgica en
cirugia oncoldgica, en la mayoria de los ensayos clinicos,
la primera dosis de HNF y HBPM se administré preopera-
toriamente, con objeto de reducir el riesgo potencial de
formacién de trombos en los senos de las vélvulas venosas
de las venas de la pantorrilla. La Tabla 4 contempla las
pautas aprobadas en Espafia respecto al inicio. En general,
si se comienza la profilaxis preoperatoriamente con dosis
de alto riesgo de HBPM, hay que esperar 10-12 horas has-
ta el momento de la intervencién para reducir el riesgo
de complicaciones hemorrégicas. Si se opta por el inicio
postoperatorio, habria que esperar al menos 6-8 horas

Tabla 4. Dosis y momento de inicio para la profilaxis far-
macoldgica a dosis de alto riesgo en pacientes quirurgicos
oncologicos (modificado de las guias de la AEC)*.

Farmaco | Dosis | Inicio

HNF 5.000 UI/8 h 2 horas antes

Enoxaparina 40 mg (4.000 Ul)/ 24 h | 12 horas antes

Dalteparina 5.000 Ul/24 h 2-4 horas antes (2.500 Ul)

Nadroparina >3.800 Ul/24 h 12 horas antes

Tinzaparina 4.500 Ul/24 h 12 horas antes

Bemiparina 3.500 Ul/24 h 2 horas antes o 6 horas
después

Fondaparinux | 2,5mg/24 h 6 horas después

AEC: Asociacion Esparfiola de Cirujanos; HNF: heparina no fraccionada.

desde que se termina la intervencién hasta la inyeccién
del anticoagulante.

Conviene recordar que una HBPM (bemiparina) y el fon-
daparinux estdn aprobados para su inicio postoperatorio,
al igual que los ACOD. En un andlisis retrospectivo de un
registro con 4.900 pacientes oncoldgicos intervenidos en
el hospital Memorial Sloan Kettering de Nueva York, Selby
et al. compararon una cohorte de pacientes que recibid
enoxaparina o HNF antes de la cirugia con otra que lo hizo
después®. Los resultados revelan que el inicio preoperatorio
se asocié a una menor incidencia de TVP postoperatoria
sintomdtica (0,2%) que el postoperatorio (1,3%), sin un
aumento de riesgo hemorragico en el primer grupo. De
forma similar, un estudio observacional de una cohorte
de 512 pacientes sometidos a cirugia hepdtica, por cancer
en mas del 80% de los casos, encontré una incidencia de
ETV postoperatoria significativamente menor en los que
la profilaxis con enoxaparina se inicié 10-12 horas antes de
la intervencién (1,2%), en comparacién con aquellos en los
que se comenzd 4-6 horas después (9,7%) (p <0,0001), siendo
las diferencias mas acusadas en cuanto a la reduccién en
la incidencia de EP, de 24 a 3 casos*. En cambio, no hubo
diferencias significativas en cuanto a las complicaciones
hemorragicas, que se presentaron en el 15 y 13,9% de los
casos, respectivamente.

En pacientes a los que se administra anestesia subarac-
noidea o epidural, se recomienda dejar transcurrir 10-12
horas entre la tltima dosis de HBPM a dosis profilacticas
y la puncidn, y 4-6 horas entre esta y la préxima dosis de
HBPM. En caso de catéter epidural, hay que esperar 10-12
horas entre la inyeccién de la HBPM y la retirada de este®.

Un aspecto muy importante en cuanto a la eficacia de la
profilaxis antitrombética es su duracién. Ya se ha comen-
tado que el riesgo de presentacién de ETV tras una cirugia
oncoldgica se prolonga varias semanas tras la intervencién
quirurgica y que mds de un tercio de los casos que sufren
esta complicacidn lo hacen tras el alta hospitalaria. Hasta
hace 20-25 afios, el estdndar de duracién de la profilaxis
se situaba en aproximadamente 7-10 dfas o hasta el alta
hospitalaria. Apenas hay evidencia acerca de protocolos de
menor duracidn, aunque hay un estudio llevado a cabo en
Jap6n en tan solo 68 pacientes operados de estémago, que
recibieron CNI y enoxaparina (20 mg cada 12 horas), inicia-
da alas 36 horas de la intervencién y prolongada tres dias.
Entre el dia 8 y 14 del postoperatorio se llevd a cabo un estu-
dio mediante ecografia, encontrando una incidencia de TVP
del 4,4%°'. En nuestra opinion, esta evidencia tan limitada
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y con tan corto seguimiento no debe ser considerada una
prueba suficiente para acortar la duracién de la profilaxis
en cirugfa oncoldgica, maxime cuando la evidencia dispo-
nible, al menos en occidente, apunta en sentido contrario.
La Tabla 5 resume las principales recomendaciones de las
guias internacionales mas importantes y recientes en lo
que se refiere a la profilaxis inicial tras cirugia oncoldgica,
fundamentalmente abdominal y pélvica®>*.

Tabla 5. Recomendaciones de las guias de practica clinica
mas recientes para la profilaxis inicial en los pacientes ope-
rados por cancer.

Guia | Recomendaciones

ITAC « Utilizacién de HBPM una vez al dia a dosis de alto riesgo o
2019% HNF tres veces al dia

Comienzo de la profilaxis farmacolégica 2-12 h antes de la
cirugia

No se recomienda la profilaxis mecanica como medida
aislada, salvo contraindicacion para el uso de los
anticoagulantes

Duracién minima de la profilaxis: 7-10 dias

No se recomiendan los filtros de cava de forma rutinaria

ASCO A todos los pacientes sometidos a cirugia mayor por
2020% cancer, se les debe ofrecer profilaxis anticoagulante, salvo
que haya alguna contraindicacién

La profilaxis farmacolégica deberia comenzar
preoperatoriamente

La duracién minima de la profilaxis farmacoldgica es de
7-10 dias

No se recomiendan los métodos mecénicos de forma
aislada

La combinacién de métodos farmacolégicos y mecénicos
puede ser mas eficaz en pacientes de muy alto riesgo
trombotico

NCCN Se recomienda la profilaxis con HBPM, HNF o fondaparinux,
2020%® de forma aislada o en combinacién con métodos
mecanicos

Se debe considerar el inicio preoperatorio de la profilaxis
farmacolégica

En pacientes con contraindicaciones para la profilaxis con
anticoagulantes, se recomiendan los métodos mecanicos

ASH Se sugiere profilaxis farmacolégica de forma preferente
2021° a la profilaxis mecanica en pacientes oncolégicos
quirdrgicos

En pacientes quirurgicos oncoldgicos con alto riesgo
hemorragico, se sugiere utilizar métodos mecénicos de
forma preferente a los farmacolégicos

En pacientes con alto riesgo trombético y sin alto riesgo
hemorragico, se sugiere la combinacién de métodos
farmacoldgicos y mecéanicos

Se sugiere utilizar HBPM o fondaparinux de forma
preferente a la HNF

No se lleva a cabo ninguna recomendacién sobre el uso de
los antagonistas de la vitamina K o los ACOD ante la falta
de estudios en cirugia oncoldgica

Se sugiere el inicio postoperatorio de forma preferente al
preoperatorio

ACOD: anticoagulantes orales de accion directa; ASCO: American Society of
Clinical Oncologists; ASH: American Society of Hematology, HBPM: heparina
de bajo peso molecular; HNF: heparina no fraccionada; ITAC: International
Initiative on Cancer and Thrombosis; NCCN: National Comprehensive Cancer
Network.

Tromboprofilaxis en la cirugfa del paciente oncoldgico

Desde el afio 2002, varios ensayos clinicos y metaana-
lisis ponen de manifiesto que la administracién de HBPM
durante cuatro semanas es superior a una semana en cuan-
to a la reduccién de ETV, incluso sintomadtica en algunos
estudios, tras una cirugia oncoldgica abdominal y pélvica,
sin que aumentaran significativamente las complicaciones
hemorragicas®*2. Aunque los primeros estudios se llevaron
a cabo en pacientes con laparotomia, otros mds recientes
han demostrado que esta prolongacién de la profilaxis con
HBPM es también eficaz en cirugia laparoscépica por cin-
cer colorrectal®. Incluso en una cirugia tradicionalmente
considerada de elevado riesgo potencial hemorragico, Kim
et al. han publicado una serie de 124 pacientes sometidos
a hepatectomia por cdncer que recibieron enoxaparina®.
La duracién se adapt6 al tipo de cirugia: 14 dias en caso
de hepatectomia menor o abordaje laparoscépico y
28 dias tras hepatectomia mayor o historia de ETV previa.
No se presentd ninguna ETV sintomadtica ni en tomografia
tordcica y abdominopélvica realizada a los tres meses, y
la incidencia de complicaciones hemorragicas menores se
redujo a 1,6%. Por el contrario, la evidencia disponible en
cirugia por cancer de pulmén es escasa, con 103 pacien-
tes aleatorizados a recibir HBPM hasta el alta o durante
30 dias, sin que se encontraran diferencias significativas
en la incidencia de ETV detectada por ultrasonidos y to-
mografia, que se situd en torno al 7%%.

LaTabla 6 recoge las recomendaciones sobre la duracién
extendida en cirugia oncoldgica contempladas en las guias
de préctica clinica internacionales més importantes®?, En
Espafia, las guias de la AEC* y de la Sociedad Espafiola de
Oncologia Médica (SEOM)* recomiendan valorar la prolon-
gacién de la profilaxis con HBPM en pacientes de alto riesgo.
Aunque tienen bastantes similitudes, no hay unanimidad
entre todas las gufas; por ejemplo, en lo que se refiere a la
duracién de la profilaxis en pacientes quirtirgicos oncol4gi-
cos, y hay aspectos relevantes que no se cubren®. Por tanto,
seria muy deseable llevar a cabo estudios para identificar
a los pacientes que se beneficiarian de una profilaxis mas
extendida. En este sentido, nuestro grupo ha analizado los
datos del registro RIETE referidos a pacientes con ETV tras
cirugia oncoldgica abdominal y pélvica y ha encontrado
que, en la cirugia por céncer colorrectal y esofagogastrica,
laETV se presenta mds tarde que en los operados por cancer
hepatobiliopancreatico®. Otros factores que se asociaron
aunaETV tras el alta hospitalaria fueron la radioterapia y
los niveles elevados de hemoglobina.
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Tabla 6. Recomendaciones de las guias de practica clinica para la profilaxis extendida en los pacientes operados por
cancer.

Guia | Recomendaciones

ITAC 2019°2 - La profilaxis prolongada durante 4 semanas con HBPM estd indicada en pacientes abordados mediante laparotomia o laparos-
copia considerados de alto riesgo trombético y bajo riesgo hemorragico

ASCO 2020 « Se recomienda la profilaxis prolongada hasta 4 semanas en pacientes sometidos a cirugia oncolégica abdominal o pélvica por
abordaje abierto o laparoscopico y que tengan alto riesgo trombético: inmovilizacion, obesidad, historia de ETV o factores de
riesgo adicionales

« En casos de riesgo estandar, la decision sobre la duracién de la profilaxis se individualizara en cada caso

NCCN 2020%° - Se recomienda la profilaxis tras el alta hasta 4 semanas en pacientes de alto riesgo operados por cancer abdominal y pélvico

ASH 2021°* - En pacientes oncoldgicos sometidos a cirugia mayor abdominal y pélvica, se sugiere continuar la tromboprofilaxis farmacolégi-
ca tras el alta hospitalaria de forma preferente a suspenderla en el momento del alta

ASCO: American Society of Clinical Oncologists; ASH: American Society of Hematology; HBPM: heparina de bajo peso molecular; HNF: heparina no fraccio-
nada; ITAC: International Initiative on Cancer and Thrombosis; NCCN: National Comprehensive Cancer Network.
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Puntos clave

B LaETV representa una complicacién frecuente y potencialmente grave en los pacientes quirdrgicos oncolé-
gicos, cuyo riesgo se prolonga varias semanas tras una cirugfa oncolégica.

B Existen modelos de estratificacién de riesgo de ETV postoperatoria, en general, y en los pacientes oncol4gi-
cos. Es importante también valorar las caracteristicas y comorbilidades de los pacientes y el tipo de cirugia
que aumentan el riesgo hemorrégico.

B Existen métodos de prevencién farmacoldgicos y mecanicos para la tromboprofilaxis en pacientes quirurgicos
oncoldgicos. Entre los primeros, destacan las HBPM y, entre los segundos, la compresién neumatica intermi-
tente, que conviene utilizar en combinacién con los anticoagulantes en pacientes de alto riesgo trombético.

B Para optimizar la eficacia y seguridad de la tromboprofilaxis con las HBPM, hay que administrar las dosis
adecuadas al nivel de riesgo trombdtico. Ademads, es muy importante, para evitar complicaciones hemorra-
gicas, administrar la heparina 10-12 horas antes de la intervencién, y dejar pasar al menos 6-8 horas hasta
la siguiente dosis.

B La mayoria de las guias de practica clinica recomiendan una duracién minima de 7-10 dias en cirugia onco-
l6gica, si bien habria que extender su utilizacién durante 28-30 dias tras cirugia por cancer de localizacién
abdominal o pélvica, aunque no hay unanimidad en cuanto a su utilizacién generalizada o de forma mds
selectiva a aquellos pacientes con un riesgo trombético especialmente elevado.
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