Jueves, 30 de Mayo de 2024

*«#® Hospital Universita_rio . G ia Asist ial
&8 General de Villalba R e aion Braman
lll Jornada de Hematologia-Atencion Primaria
“Hematologia sin miedo”

Misterios y leyendas sobre la coagulacion
¢Qué quito, qué pongo y cuando?

Elena Gonzalez Arias

Médico Adjunto Servicio de Hematologia

Hospital Universitario General de Villalba



lll Jornada de Hematologia-Atencion Primaria:
“Hematologia sin miedo”

Indice
DESCUBRIENDO LA e Etapas de la hemostasia
HEMOSTASIA e Pruebas diagndsticas y su interpretacion
e Tipos de anticoagulantes
MISTERIOS DE LA e Indicaciones de anticoagulacion oral
z e Eleccion de anticoagulante
ANTICOAGULACION e Monitorizacion del tratamiento
N\ - e Manejo perioperatorio y terapia puente
LEYENDAS SOBRE e Tipos y clasificacion
e A quiény cuando
TROMBOFILIAS e Implicaciones clinicas
e. e L T ElenaGonzalez Arias

e General de Villalba



lll Jornada de Hematologia-Atencion Primaria:
“Hematologia sin miedo”

Indice

DESCUBRIENDO LA e Etapas de la hemostasia
HEMOSTASIA e Pruebas diagndsticas y su interpretacion

e Tipos de anticoagulantes

e Indicaciones de anticoagulacién oral

e Eleccion de anticoagulante

e Monitorizacion del tratamiento

e Manejo perioperatorio y terapia puente

e Tipos y clasificacion
e A quiény cuando
e [mplicaciones clinicas

e- Hospital Universitario . g
e General de Villalba Elena Gonzélez Arias



lll Jornada de Hematologia-Atencion Primaria:
“Hematologia sin miedo”

Etapas de la hemostasia

* Conjunto de los fendmenos fisioldgicos implicados en la prevencidn y detencion de las hemorragias.

* Regula:
* Lafluidez de la sangre al circular por los vasos sanguineos
* Laformaciéon de codgulos cuando se produce un dano vascular
* Ladisoluciéon de los mismos cuando se ha reparado el dafio

* Etapas:

Eliminacion del

S eseder s Formacion del tapon skl Estabilizacion del
trombo

\primaria plaquetario Qundaria trombo

Los trastornos de la hemostasia pueden provocar hemorragias, trombosis o ambas

‘;: Hospital Universitario
e General de Villalba ElenaGonzélez Arias
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Etapas de la hemostasia
1. HEMOSTASIA PRIMARIA

\/

** Fase Vascular: Vasoconstricciéon
Alteracién no traumatica (inflamatoria, degenerativa...) que causa su debilitamiento
Cuadro hemorragico leve: petequias, equimosis tras minimos traumatismos

Ej: Pdrpura senil, Purpura de Schonlein Henoch, Sme. Ehlers-Danlos, Sme. Marfan, Telangectasia
hemorragica hereditaria...

Purpura de Bateman, actinica o senil Purpura de Schénlein Henoch

(degenerativa) (Inflamatoria)

‘;: Hospital Universitario . g
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Etapas de la hemostasia

s Fase plaquetaria: Adhesidn, activacion y agregacion
e Alteracion en el numero o en su funcion
e  Cuadro hemorragico variable en piel y mucosas: petequias, equimosis, gingivorragias
* Ej: trombopatias, trombopenias (PTI, SMD), Enfermedad de von Willebrand...

‘;- Hospital Universitario : .
e General de Villalba ElenaGonzalez Arias
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Etapas de la hemostasia

o

2. HEMOSTASIA SECUNDARIA: “Coagulacion”

e Estabilizacion del tapon plaquetario y formacion de un
coagulo insoluble mediante redes de fibrina

* (Cascada de reacciones enzimaticas encadenadas

* Intervienen mas de 12 proteinas llamadas “Factores” y
cofactores como los iones de calcio y fosfolipidos.

X cascada de coagulacion se divide clasicamente en tres
vias:
o Via intrinseca (Via de activacion por contacto)
o Via extrinseca (Via del factor tisular)
o Via comun

» Déficit de los factores de coagulacion, pueden producir
hemorragias (Ej: hemofilia)

“'. Hospital Universita.rio
e General de Villalba

Coégulo de l;'brina

Las tres vias que forman la cascada de coagulacion clasica

Intrinseca XIl — Factor Hageman, una serina proteasa
- Xl — Antecedente tromboplastinico, una serina proteasa
superficie de contacto IX — Factor Christmas, serina proteasa
VIl — Factor estable, serina proteasa
l Xlll — Factor estabilizante de fibrina, una transglutaminasa
Xl > X, PL: FOSfOleIdO-S de membrana plaquetaria
Ca™ - lones calcio
i TF — Factor tisular ( o= forma activa )
Xl X -
-, Extrinseca
TEVIL dafio tisular
X —s X, l
X{V"L PL,lCa‘ ) Comun

> X, €
(v, PL, | Ca™) X

protrombina ———>  frombina gl
(serina proteasa)

» . Xill, cuagulo estable
fibrinégeno ———> fibrina ——> de fibrina

ElenaGonzalez Arias
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Etapas de la hemostasia

e Varios mecanismos actuan de “freno” regulando la

Via de activacion Via del factor

cascada de la coagulacion por contacto (intrinseca) tisular (extrinseca)
Superficie dafada
Trauma
/..-l—..\ l FJI_TFPI
* Entre ellos: A K e
Vé Xl Xla _
o Proteina C b~ wpm* J octor tsulare—— Taum
o Protel'na S : /\; .................. | f Antitrombina
o) Antltromb|na Protrombina ul} \Xf: I.'-jl__fj/mnlt@"a) . Via
__.--"";;V .
a _._)\\j{'.‘_.-"'ﬁbrinégeno (1) Fibrina (1a) ;:Oﬁ"lun
. 7 . f"""' /"—"-\
* La alteracion de estos mecanismos, produce un proteina C activa - ]xma i
aumento del riesgo trombdtico proteina SI Coagulo de fibrina

Proteina C + Trombomodulina

‘;: Hospital Universitario . g
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Etapas de la hemostasia
3. FIBRINOLISIS

* Proceso de degradacion de la fibrina, cuando los tejidos ya han sido reparados

* Proceso catalizado por la enzima plasmina, que se genera a partir del plasmindgeno

e Este mecanismo se puede alterar por:
o Inhibicion defectuosa
o Activacion excesiva (Hiperfibrinolisis)

e. Hospital Universitario . g
oo General de Villalba Elena Gonzdlez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion
1. HEMOSTASIA PRIMARIA

/

** Fase vascular: No hay pruebas de laboratorio especificas. Clinica, biopsia...

% Fase plaquetaria: g | oooom) e
a 10-20,000/uL 0%
*  Recuento E | <to000p _ oemmm
g 0 5 10 15 20 25
o >100.000 /uL = No aumento del riesgo de sangrado = RISK OF HEMORRHAGE

o 50.000 - 100.000/uL = Bajo riesgo de sangrado incluso en pacientes antiagregados/anticoagulados
o 10.000-50.000/uL = Aumento del riesgo de sangrado ante traumatismos o procedimiento invasivos

o <10.000/uL = Alto riesgo de sangrado espontaneo, incluido sangrado intracraneal

*  Morfologia: Frotis N~

SPLAQUETAS HIPOGRANULARE! .

‘;: Hospital Universitario - g = S
e General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

. Pruebas de funcionalidad plaquetaria (dmbito hospitalario)

o PFA 100: Tiempos de obturacion (Funcion plaquetaria global)

o Agregaciones plaquetarias
before after

o Citometria de flujo

cup p=-40 mBar

aperture

o Factor von Willebrand Platelet

plug

Filter

+
ppinephrin
orADP

collagen

capillary

@ 200 uM
flash
membrane

en Hospital Universitario
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion
2. HEMOSTASIA SECUNDARIA

» Tiempo de protrombina (TP): Via extrinseca (factor tisular y FVII) y via comun (Fll, V y X)

o Indice de Quick: Forma de expresar el TP. Se expresa en % respecto a un plasma control

o INR: expresion normalizada del TP para el control de los anticoagulantes antagonistas de la vitamina K
> (7-I£Ielm\l/93 )a(’)e tromboplastina parcial activada (TTPa): Via intrinseca (FVIII, IX, Xl y XIl) y via comun
» Tiempo de trombina (TT): cribado cualitativo y cuantitativo para el fibrindgeno (Fl)
»  Fibrinogeno: estimacién de la cantidad de fibrindgeno a partir del tiempo de protrombina
»  Fibrinogeno von Clauss: medicion de la cantidad exacta de fibrindgeno presente en el plasma
»  Factor XllI: Estabilizador de la fibrina. No se estudia dentro de los tiempos de coagulacién.

e Hospital Universitario
A General de Villalba Elena Gonzlez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

\/

s TP o TTPa prolongados

Déficit de factores de coagulacion
*  Presencia de inhibidores (Ac. Anti factores/cofactores de la coagulacion; tratamiento anticoagulante)

Si se confirma en una segunda muestra, en pacientes no anticoagulados, requiere estudio

» Test de Mezclas: 50% plasma del paciente + 50% plasma normal y se incuba
o Sieltiempo de coagulacion se corrige: Déficit de factores
o Siel tiempo de coagulacion NO se corrige: Presencia de un inhibidor

» Dosificacion de factores
» Busqueda de inhibidores

en Hospital Universitario
Seheiadtd General de Villalba ElenaGonzilez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

e. Hospital Universitario

TP

TTPA

DIAGNOSTICO

Normal

Normal

Normal

Coagulacién conservada.

Si_sintomas hemorragicos: Cuantificar Factor XIII, Factor von
Willebrand, Pruebas de funcién plaquetaria,

Aumentado

Normal

Normal

Tratamiento con anticoagulantes orales
Déficit de factor VII.
Déficit moderado de factores de la via extrinseca: 11, V, VII, X.

Normal

Aumentado

Normal

Muestra con Heparina /Tratamiento con Heparina.
Anticoagulante lapico.
Alteracion wia intrinseca: VIII, IX, XI, XII, precalicreina,
cininégeno.

Enf. Von Willebrand.

Inhibidor especifico

Aumentado

Aumentado

Normal

Déficit aislado de 11, V, o X (via comun) 6 inhibidor especifico.
Déficit de vitamina K, Hepatdpatas, Anticoagulantes orales.
Sindrome hemorragico del Recién Nacido.

Aumentado

Aumentado

Aumentado

Hepatopatia severa, CID, Fibrinolisis sistémica, Hipo o

disfibrinogenemia.

e General de Villalba

ElenaGonzalez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

* TP o TTPa acortados

Suele deberse a alteraciones en la técnica de extraccion o en el procesado

. Puede deberse a situaciones en las que aumentan los factores de la coagulacion (Ej: embarazo,
cancer...)

. Sigue siendo controvertido si existe una asociacién entre un tiempo acortado y un estado de
hipercoagulabilidad

No se recomienda ninguna intervencion especifica
Control de los factores de riesgo cardiovascular (HTA, colesterol, obesidad, sedentarismo...)

‘;: Hospital Universitario
ahee: General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

v"INR sélo tiene valor para la dosificacion de antagonistas de la vitamina K, no para
estudio de coagulopatias

v"  Indice de Quick alterado no tiene relevancia si el TP es normal

e. Hospital Universitario . g
oo General de Villalba Elena Gonzdlez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

\/

¢ Fibrinogeno disminuido

. Incapacidad para formar coagulos estables

. Disminucion crdnica:
o  Afibrinogenemia o hipofibrinogenemia, enfermedad hepatica terminal, malnutricion grave

. Disminucion aguda:
o) Coagulacion intravascular diseminada, alteracidn de la fibrinolisis

Si se confirma en una segunda muestra, requiere estudio

‘;: Hospital Universitario
e General de Villalba ElenaGonzélez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

\/

¢ Fibrinogeno elevado

. Inespecifico. Reactante de fase aguda

o) Aumenta en infecciones, cancer, enfermedad cardiaca, IAM, trastornos inflamatorios, traumatismos,
embarazo, enfermedad arterial periférica...

. Puede aumentar ligeramente el riesgo de trombosis

No se recomienda ninguna intervencion especifica
Control de los factores de riesgo cardiovascular (HTA, colesterol, obesidad, sedentarismo...)

en Hospital Universitario
e General de Villalba ElenaGonzélez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion
3. FIBRINOLISIS

e Ladegradacion de las redes de fibrina produce restos proteicos llamados “Productos de
degradacion de la fibrina (PDF)” que son eliminados por los macréfagos del higado y el rifidn

e Uno de esos PDF es el Dimero D

<&

L)

* Dimero D bajo o normal

L)

e Alto valor predictivo NEGATIVO = Descarta trombosis cuando la probabilidad
clinica es baja
o  Probabilidad clinica alta: realizar prueba de imagen sin solicitar Dimero D
o  Probabilidad clinica baja + Dimero D negativo: probabilidad de ETEV <1%
o  Probabilidad clinica baja + Dimero D alto: realizar prueba de imagen

“l:n Hospital Universitario
e General de Villalba Elena Gonzélez Arias
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Pruebas diagndsticas y su interpretacion

7

s Dimero D elevado

* Baja especificidad = NO implica trombosis ni trombofilia

e Aumenta en : CID, inflamacion, cancer, traumatismos, embarazo, cirugia reciente,
enfermedad hepatica, patologias cardiacas, edad, artritis reumatoide, tabaquismo,
obesidad, hemangiomas, hiperlipidemia, etc.

 Sdlo funciona como biomarcador predictivo en:

o Coagulacion intravascular diseminada
o Trastornos de la coagulacion asociados con la infeccion por COVID-19

No se recomienda ninguna intervencion especifica
Control de los factores de riesgo cardiovascular (HTA, colesterol, obesidad, sedentarismo...)

‘;.B Hospital Universitario
= General de Villalba ElnaGonzaler Aries
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Tipos de anticoagulantes

PARENTERALES ORALES

Inhibidores de la Trombina Inhibidores del Factor Xa Antagonistas de la Accion Directa (ACODs)

Vitamina K (AVK)
Bivalirudina HBPM Inhibidor de la Inhibidores del
Acenocumarol (Sintrom®) Trombina Factor Xa

Argatroban HNF . .
Aldocumar (Warfarina®) Dabigatran Rivaroxaban

Fondaparinux (Pradaxa®, (Xarelto®)

Dabigatran _
genérico) Apixaban
(Eliquis®)
Edoxaban
(Lixiana®)

‘l:u Hospital Universitario
2% General de Villalba ElnaGonzaler Aries
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Indicaciones de anticoagulacion oral

W Enfermedad Tromboembodlica venosa

H Cardiopatias

e Fibrilacidon Auricular

e Valvulopatias

e Cardiopatia isquémica
e Miocardiopatia dilatada

‘® Sindrome Antifosfolipido

 Vasculopatias

e Arteriopatia periférica
RSOR— e Malformaciones arteriovenosas
. ospital Universitario
":E General de Villalba Elena Gonzélez Arias
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Eleccion del anticoagulante

MINISTERIO agencia espanola de
DE SANIDAD medicamentos y
. productos sanitarios

INFORME DE POSICIONAMIENTO TERAPEUTICO 1) Por IndlcaCIOn
IPT-230/v5/08022024

Criterios y recomendaciones generales para el uso de

los anticoagulantes orales directos (ACOD) en la 2) Enindicacion compartida:
prevencion del ictus y la embolia sistémica en e AVK frente a ACODs
pacientes con fibrilacion auricular no valvular (FANV) N

— e Eleccion entre ACODs

Fecha de publicacién: 08 de febrero de 2024

‘;:n Hospital Universitario
e General de Villalba ElenaGonzélez Arias
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Eleccion del anticoagulante

1) Por indicacion
A A . D
Prevencion 12 X SI (tras cirugia cadera/rodilla. No Edoxaban)
ETEV ,
Tto ) prevencion 22 Sl SI (solo financiado el Dabigatran )
Fibrilacidon auricular Sl Sl
Valvulopatias Sl S| (s6lo en tipo 2 **)
Cardiopatias . .. ..
P Cardiopatia isquémica SI SI (solo Rivaroxaban)
Miocardiopatia dilatada Sl X
Sindrome antifosfolipido Sl X
Arteriopatia periférica SI SI (solo Rivaroxaban)
Vasculopatias
Malf. arteriovenosas SI X

e. Hospital Universitario . g
oo General de Villalba Elena Gonzdlez Arias



lll Jornada de Hematologia-Atencion Primaria:
“Hematologia sin miedo”

Eleccion del anticoagulante

1) Por indicacion

** E| IPT de Feb/2024 distingue entre las Valvulopatias
Patologia valvular tipo | = Sélo AVK

o Estenosis mitral moderada/grave de origen reumatico

o Protesis valvular metalica

Patologia valvular tipo Il = AVK o ACODs

o Estenosis o regurgitacion adrtica, pulmonar o tricuspidea
o Regurgitacion mitral
o Valvula bioprotésica

o Reemplazo de la valvula adrtica transcatéter

‘;: Hospital Universitario
e General de Villalba ElenaGonzélez Arias
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Eleccion del anticoagulante
2) En indicacidon compartida: AVK frente ACODs

Fibrilacion Auricular No Valvular (Aquella no asociada a Enfermedad valvular tipo 1)

** Situaciones en las que los ACODs son una opcion igualmente valida que los AVK, si no mas
. Nuevos pacientes con FANV e indicacidon de anticoagulacion

** Situaciones en las que los AVK pueden considerarse la opcion recomendada

. Pacientes ya en tratamiento con AVK y buen control de INR

. Insuficiencia renal grave (Dabigatran contraindicado en CICr<30 ml/min; resto si CICr<15ml/min)
. FANV asociada a Sindrome Antifosfolipido

** Situaciones en las que los ACODs pueden considerarse la opcion recomendada

. Hipersensibilidad o contraindicacion especifica a los AVK

. Pacientes sometidos a cardioversion o ablacidon con catéter

. FANV sometidos a intervencion percutanea coronaria con antiagregacion

« Antecedentes de hemorragia intracraneal o alto riesgo de hemorragia intracraneal
e Antecedentes de ictus isquémico

. Mal control de INR a pesar de buen cumplimiento terapéutico

. Imposibilidad de mantener un adecuado control de INR
"'E Hospital Universitario
e General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Eleccion del anticoagulante
2) En indicacidon compartida: AVK frente ACODs

Resto de indicaciones compartidas

. No posicionamiento del Sistema Nacional de Salud

. La decision debe individualizarse teniendo en cuenta:
o Los beneficios y riesgos esperables con cada una de las alternativas
o Las condiciones de uso autorizadas de cada medicamento

o La preferencia de los pacientes.

**Desde Abril/24 el Dabigatran genérico tiene una nueva indicacion financiada:

Tratamiento de la trombosis venosa profunda y de la
embolia pulmonary prevencion su recurrencia en adultos

en Hospital Universitario
Ar General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Eleccion del anticoagulante

2) En indicacidon compartida: Eleccion entre ACODs

 Los datos disponibles no permiten establecer una preferencia de recomendaciéon de un ACOD
frente a los demas, aunque se deberan tener en cuenta:

» La pauta posoldgica

- Cada 12h: Dabigatran y Apixaban
- Cada 24h: Rivaroxaban y Edoxaban

» La presencia de contraindicaciones o precauciones especificas
- Dabigatran contraindicado si CICr <30 ml/min
- Apixaban menor riesgo de hemorragia gastrointestinal

» El potencial de interacciones
»  El perfil de tolerabilidad
» La preferencia de los pacientes.

‘;H Hospital Universitario
= General de Villalba ElgnaGonxales Ariss
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Monitorizacion del tratamiento

Antagonistas de la Vitamina K

 Requieren una estrecha vigilancia debido a las variaciones individuales y a las interacciones con
farmacos y alimentos

. Control mediante el INR (Razén Normalizada Internacional)
o  Objetivo general INR 2-3

o Objetivo en portadores de valvulas metalicas INR 2,5 -3,5

e  Ajuste de dosis en base a |la Dosis Total Semanal

‘;: Hospital Universitario
e General de Villalba ElenaGonzélez Arias
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Monitorizacion del tratamiento
ACODs

* No precisan monitorizacion rutinaria

o Bajavariabilidad interindividual
o Escasas interacciones

o Vida media corta

* Nosedispone de métodos de monitorizacion validados
o Todos los ACODs pueden prolongar el TPy el TTPa
o Grado de prolongacion poco fiable por ser muy variable segun el fdrmaco y el reactivo
o Tiempos prolongados aseguran persistencia del efecto anticoagulante
o  Tiempos normales no excluyen la persisntecia del efectos anticoagulante

‘;: Hospital Universitario
ahee: General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Manejo perioperatorio

MINISTERIO agencia espafiola de
DE SANIDAD medicamentos y
. productos sanitarios

: . - . Recomendaciones consensuadas
Anexo lI: Consideraciones practicas sobre el manejo de las ) ) o
complicaciones hemorragicas y actitud perioperatoria, por 23 Sociedades cientificas

cardioversion y ablacion con catéter con los anticoagulantes espaﬁolas en 2018
orales directos (ACOD) Basado en referencias 1,3,5,7, 35,36

Articulo especial

Manejo perioperatorio y periprocedimiento del tratamiento )]
antitrombotico: documento de consenso de SEC, SEDAR, SEACV, SECTCV, pras
AEC, SECPRE, SEPD, SEGO, SEHH, SETH, SEMERGEN, SEMFYC, SEMG,

SEMICYUC, SEMI, SEMES, SEPAR, SENEC, SEO, SEPA, SERVEI, SECOTy AEU

David Vivas®"”*, Inmaculada Roldan¢, Raquel Ferrandis®, Francisco Marin®, Vanessa Roldan’, )
Antonio Tello-Montoliu®, Juan Miguel Ruiz-Nodar®, Juan José Gomez-Doblas", Alfonso Martin',
Juan Vicente Llau’, Maria José Ramos-Gallo®, Rafael Munoz!, Juan Ignacio Arcelus™, Francisco Leyva",
Fernando Alberca®, Raquel Oliva®, Ana Maria Gomez“, Carmen Montero’, Fuat Arikan®, Luis Ley",
Enrique Santos-Bueso", Elena Figuero“, Antonio Bujaldon, José Urbano”, Rafael Otero”,
Juan Francisco Hermida?, Isabel Egocheaga®?, José Luis Llisterri®®, José Maria Lobos“‘, Ainhoa Serrano?¢,
Olga Madridano °¢ y José Luis Ferreiro®"
“l:n Hospital Universitario y 2
e General de Villalba ElenaGonzalez Arias
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Manejo perioperatorio
AVK

Acenocumarol: Efecto maximo a las 36-48h = Interrupcion 3 dias antes

Warfarina: Efecto maximo a las 72-96h = Interrupcion 5 dias antes

» Recomendable realizar control de INR antes de la intervencién. Objetivo general INR < 1,5

7 dias @

antes Warfarina ®
INR 2-3 Acenocumarol

ACENOCUMAROL

WARFARINA

7 dias @
antes G)

_ Acenocumarol
INR >3 Warfarina

e. Hospital Universitario

A o heral de Villalba @ ULTIMA TOMA DEL AVK
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Manejo perioperatorio

AVK: Terapia puente

 Estudio BRIDGE (2015): Doble ciego, aleatorizado. 1884 pacientes con Fibrilacién auricular
pendientes de intervencion quirurgica.

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDIGINE * Suspension de la warfarina 5 dias antes y reinicio a las 24
horas de la intervencién
‘ o Brazo 1: terapia puente con Dalteparina
o Brazo 2: placebo

ORIGINAL ARTICLE

Perioperative Bridging Anticoagulation
in Patients with Atrial Fibrillation

James D. Douketis, M.D., Alex C. Spyropoulos, M.D., Scott Kaatz, D.O., y NO dlferenCIaS Slgnlflcatlvas en Ia tasa de eventos
Richard C. Becker, M.D., Joseph A. Caprini, M.D., Andrew 5. Dunn, M.D., 21;
David A. Garcia, M.D., Alan Jacobson, M.D., Amir K. |affer, M.D., M.B.A., tromboem b0| ICOS
David F. Kong, M.D., Sam Schulman, M.D., Ph.D., Alexander G.G. Turpie, M.B., 2 H H
‘l.-"i%: Hasselblad, Ph.D., and Thomas L. Ortel, M.D., Ph.D., ’ * Mas hemorraglas en eI grupo de terapla puente'

for the BRIDGE Investigators®

 Egl) Md 20155708220, e Limitacion: No incluye pacientes de alto riesgo trombético

DOl 10.1056/ME| Moal501035

‘;: Hospital Universitario
= General de Villalba ElgnaGonxales Ariss
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AVK: Terapia puente

 Enfuncidon del riesgo tromboembdlico: recomendada en pacientes de alto riesgo

Estratificacion del riesgo tromboembolico de los pacientes en tratamiento anticoagulante

Valvulas cardiacas mecanicas Fibrilacion auricular Tromboembolia venosa
Posicion mitral CHA,DS,-VASc 7-9 TEV reciente (< 3 meses)
Posicion tricuspidea (incluido biologicas) lctus/AIT = 3 meses Trombofilia grave (homocigosis factor V Leiden,
Posicidon adrtica (protesis monodisco) Valvulopatia reumatica mitral 20210 protrombina, déficit de proteina C, S o antitrombina,
Ictus/AIT < 6 meses defectos miiltiples, sindrome antifosfolipidico
Moderado Posicion aortica + 1 FR: FA, ictus/AIT previo CHA>DS;-VASc 5-6 TEV 3-12 meses previos
> 6 meses, DM, IC, edad > 75 afos Ictus/AIT > 3 meses Trombofilia no grave (heterocigosis para factor V Leiden

o mutacion 20210 A de la protrombina)
TEV recurrente
TEV + cancer activo

Bajo Posicion adrtica sin FR CHA;DS5-VASc 1-4 TEV = 12 meses
Sin ictus/AIT previo

AIT: accidente isquémico transitorio; DM: diabetes mellitus; FA: fibrilacién auricular; FR: factor de riesgo; IC: insuficiencia cardiaca; TEV: tromboembolia venosa.
" CHA32DS3-VASc: 1 punto para insuficiencia cardiaca, hipertension, diabetes mellitus, sexo femenino, edad 65-74 afos y enfermedad vascular (arteriopatia periférica,
cardiopatia isquémica o placa de aorta complicada) y 2 puntos para edad > 75 afios y antecedentes de ictus, AIT o embolia periférica.

‘;:H Hospital Universitario
ahee: General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Manejo perioperatorio
ACODs

e Suspension segun farmaco, funcion renal y riesgo hemorragico del procedimiento

RIESGO
HEMORRAGICO
Estandar ®
CICr <50 CICr 50-80 ClCr >80
DABIGATRAN
Alto ® ® ®
CICr <50 CICr 50-80 CICr >80
, (&) @
Estandar
RIVAROXABAN clCr 15-30 clcr >30
APIXABAN
EDOXABAN Alto ® ®
CICr 15-30 ClCr >30

R e ol de Villalba @ ULTIMA TOMA DEL ACOD  £lens conesles arias

SshaoNaoro
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Manejo perioperatorio

ACODs: Terapia puente

 Engeneral: No precisan terapia puente

@ No tomar @ No tomar @ No tomar @ Reinicio

 Valorar individualmente en pacientes que precisen suspender la anticoagulacion >72h:

o  Por suspension precoz por alteracion de la funcidn renal

o  Por reinicio >24h por procedimiento de alto riesgo hemorragico

e. Hospital Universitario . g
oo General de Villalba Elena Gonzdlez Arias
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Indice

e Etapas de la hemostasia
e Pruebas diagndsticas y su interpretacion

e Tipos de anticoagulantes

e Indicaciones de anticoagulacién oral

e Eleccion de anticoagulante

e Monitorizacion del tratamiento

e Manejo perioperatorio y terapia puente

e Tipos y clasificacion
e A quiény cuando

TROMBOFILIAS - Implicaciones clinicas

LEYENDAS SOBRE

Hospital Universitario
ElenaGonzalez Arias

“: General de Villalba
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Tipos y clasificacion

\/

** Trombofilia: Desorden del mecanismo hemostatico, hereditario o adquirido, donde se
demuestra una predisposicion anormal a la trombosis.

FACTORES FACTORES 2 Clasificacién
ANTICOAGULAN PROCOAGULANT
TES ES o Herencia

o Riesgo trombdtico

Trornbofilia

e. Hospital Universitario . g
oo General de Villalba Elena Gonzdlez Arias
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Tipos y clasificacion

HEREDITARIAS

e Déficit de Antitrombina

e Déficit de Proteina C

e Déficit de Proteina S

e Mutacion de Factor V de Leiden

e Mutacién del Gen de la Protrombina (G20210A)

' ADQUIRIDAS

e Sindrome antifosfolipido

e. Hospital Universitario A -
A General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Tipos y clasificacion

\/

** Segun el riesgo trombodtico

ALTO RIESGO (x12-80)

O: *Déficit de Antitrombina
RIESGO *Homocigosis Factor V Leiden

MODERADO (x6) )
e ] *Homocigosis mutacion
Déficit proteina C Protrombina 20210A
9 *Deficit proteina S *Doble heterocigoto Factor V
BAJO RIESGO (x3) Leiden y Protrombina 20210A
*Heterocigosis FV Leiden *Defectos combinados
*Heterocigosis mutacion *SAF

‘;H Hospital Universitario prot rombina s :
e General de Vill slba Elena Gonzélez Arias
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A quién y cuando

ETVE en <50
anos
ETEV no ETEV de
provocada repeticion
SOCIEDAD
ESPANOLA I?E
HEMATOLOGIAY
H H IHEMOTERAPIA
ETEV en Historia
lugares familiar de
inusuales trombofilia

Pérdida fetal
recurrente

e- Hospital Universitario . g
e General de Villalba Elena Gonzélez Arias
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A quién y cuando

» Pruebas genéticas (FV Leiden, mutacién de la protombina)
pueden realizarse en cualquier momento.

» Para el resto de estudios, hay que evitar situaciones que
interfieren en los resultados:

o Episodio trombdtico agudo = esperar 3-6 meses

¢Cuando?

o Anticoagulantes orales = esperar 4 semanas tras
finalizar el tratamiento o sustituirlo por HBPM

o Embarazo > Esperar 3 meses tras el parto

Anticonceptivos orales o terapia hormonal = esperar
1 mes tras su suspension.

o Menores de 15 afios = desarrollo de la hemostasia y
maduracion hepatica incompleta
en Hospital Universitario

e @General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Implicaciones clinicas

* NO esta indicada la anticoagulacion preventiva en portadores asintomaticos.

 Eldiagndstico de una trombofilia no altera el manejo clinico en la mayoria de los casos

o ETEV provocada: las tasas de recurrencia no difirieron entre las personas con o sin trombofilia
hereditaria .

o ETEV no provocada: muy alto riesgo de recurrencia. Anticoagulacion indefinida
independientemente de la existencia de una trombofilia

*  Principal aportaciéon: prevencion

o Tratamiento profilactico en situaciones de alto riesgo trombadtico (embarazo, hospitalizacion,
viajes largos...)

o Control exhaustivo de otros factores de riesgo trombético
o  Evitar terapias de alto riesgo trombodtico

en Hospital Universitario
Ar General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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Il Jornada de Hematologia-Atencion Primaria
“Hematologia sin miedo”

Misterios y leyendas sobre la coagulacion
¢Qué quito, qué pongo y cuando?

GRACIAS POR SU ATENCION

Elena Gonzalez Arias

Médico Adjunto Servicio de Hematologia

Hospital Universitario General de Villalba
‘;:. Hospital Universitario y :
=awe General de Villalba Elena Gonzalez Arias
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