GUIA TERAPEUTICA en Atencién Primaria

basada en la seleccidn razonada de medicamentos

Anexo 7. Tratamiento anticoagulante y antiagregante.
Manejo perioperatorio y terapia puente

Indice
A. Indicaciones del tratamiento anticoagulante oral.
B. Tratamiento con anticoagulantes orales anti-Vit K (AVK).

C. Manejo perioperatorio de los pacientes que reciben tratamiento con antiagregantes
plaguetarios o con anticoagulacién oral que precisan cirugia y/o procedimientos
invasivos programados.

= Pacientes que reciben tratamiento con antiagregantes plaquetarios (AA).

= Pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes orales AVK.

= Pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes orales directos (ACOD).
D. Farmacos sin interaccién relevante con AVK.

A. Indicaciones del tratamiento anticoagulante oral (TAO)

1. Trombosis venosa profunda (TVP).
2. Tromboembolismo pulmonar (TEP).
3. Prevencién del embolismo de origen cardiaco:
- Fibrilacién auricular (FA). Véase CHA,DS,-VAS_ (tabla 1 y figura 1) y HAS-BLED
(tablas 2 y 3).

- Prétesis valvulares.
- Infarto agudo de miocardio (IAM) con fraccién de eyeccién (FE) < 30% o aneurisma VI

o trombo cavitario.

- Miocardiopatia dilatada con FE < 30%.

- Prolapso mitral en > 65 afnos con valvulopatia hemodindmicamente significativa o
insuficiencia cardiaca o accidente cerebrovascular (ACV) previo.

Tabla 1. Estimacién del riesgo de tromboembolismo en fibrilacién o fllter auriculares

no valvulares mediante la tabla CHA,DS,-VAS,

Factores de riesgo Puntos
C Insuficiencia cardiaca 1 punto
H Hipertensidn 1 punto
A Edad = 75 afos? 2 puntos
D Diabetes 1 punto
S Ictus/AlT/tromboembolismo previo 2 puntos
V Enfermedad vascular® 1 punto
A Edad 65-70 afios? 1 punto
Sc Sexo femenino¢ 1 punto
Riesgo bajo: 0 en varones; 1 en mujeres. Total:

Riesgo intermedio: 1 en varones; 2 en mujeres.
Riesgo alto: = 2 en varones; = 3 en mujeres.

a Las variables A de edad son mutuamente excluyentes.
b Infarto agudo de miocardio previo, enfermedad arterial periférica o placa adrtica.
¢ Las mujeres no pueden alcanzar el valor 0.
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Tratamiento anticoagulante

indice CHA,DS,-VAS_

Riesgo bajo Riesgo moderado Riesgo alto
0 en varones 1 en varones =2en varones
1 en mujeres 2 en mujeres = 3 en mujeres.

N isa tratamient Individualizar sin i »
0 precisa tratamiento tratamiento Anticoagulacién oral

antitrombatico antitrombético o
anticoagulacién oral@

Figura 1. Calculo de riesgo tromboembdlico con el indice CHA,DS,-VAS,

a Para varones y mujeres con solo 1 factor de riesgo de ictus, la anticoagulacién tiene una recomendacién lla B,
y para varones con 2 o mas factores de riesgo y mujeres con al menos 3 se deja la | A. El sexo femenino ya no se
considera un factor de riesgo independiente a la hora de indicar la anticoagulacién. Los pacientes con 1 punto
(2 puntos las mujeres) tienen un apartado especial, y se aboga por una valoracién individual del riesgo.

Fuente: Guia ESC 2016 sobre FA; Rev Esp Cardiol 2017;70(1):50e1-e84

Tabla 2. Estimacién del riesgo de sangrado en fibrilacién o flUter auriculares no

valvulares mediante el indice HAS-BLED

Factores de riesgo de sangrado Puntos
H Hipertensién no controlada con PAS = 160 mmHg 1 punto
A Alteraciéon de la funcién renal y/o hepatica? 2 puntos
S Ictus previo 1 punto
B Antecedentes de sangrado, anemia o predisposicion al sangrado 1 punto
L INR inestable/alto o0 menos del 60% del tiempo dentro del rango terapéutico 1 punto
E Edad = 65 afios 1 punto
D Farmacos antiplaquetarios, AINE y/o alcohol (= 8 bebidas a la semana) 2 puntos
Riesgo bajo = 0; Riesgo intermedio = 1-2; Riesgo alto = 3P Total:

Factores adicionales que aumentan el riesgo de sangrado perioperatorio
medido por el HAS-BLED

Sangrado mayor en los 3 meses previos

Anomalias plaquetarias

INR por encima del rango terapéutico si se utilizan AVK

Antecedente de sangrado en una terapia puente anterior

Antecedente de sangrado significativo en un procedimiento quirlrgico comparable

a Alteracion de la funcién renal o hepatica: insuficiencia renal (didlisis crénica, trasplante renal o creatinina sérica = 2,2 mg/dl)
o insuficiencia hepdtica (cirrosis o deterioro hepéatico: bilirrubina > 2 veces el limite superior normal; transaminasas
[AST/ALT] > 3 veces el limite normal).

b Sj la puntuacién del HAS-BLED es = 3, indica un alto riesgo de sangrado. El paciente precisara un control mas estrecho del
INR, o ajustar la dosis de anticoagulantes orales.
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B. Tratamiento con anticoagulantes orales anti-Vit K (AVK)

Duracion del tratamiento con AVK

- Causas transitorias: 3-6 meses.
- TVP idiopatica, primer episodio: 6-12 meses.
- Causas no modificables o recurrencias: indefinida.

Objetivo de anticoagulacion (nivel de INR)

- Prétesis valvulares mecanicas: INR 2,5-3,5.
- TVP o TEP recurrentes en pacientes con TAO: INR 2,5-3,5.
- Resto de indicaciones: INR 2,0-3,0.

Inicio del tratamiento con AVK
Dosis:
* Acenocumarol (Sintrom® comp 1y 4 mg):
- Pacientes < 65 afios: 2 mg/d/2 d. Control del INR.
- Pacientes > 65 afios: 1 mg/d/2 d. Control del INR.
*Warfarina (Aldocumar® comp 1, 3, 5y 10 mg):
- Inicialmente: 5 mg/d/2 d

- O bien 2,5 mg/d/2 d, en mujeres > 70 afos, en varones > 80 afos, pacientes
fragiles, malnutricién, hepatopatia o IRC, IC o medicacién con potencial de
interaccién con warfarina. Control del INR.

Control del tratamiento con AVK

El primer control de INR se realiza al tercer dia. Ajustar dosis. Nuevo control cada 2-3 dias
hasta consequir el nivel deseado.

Si los valores INR son estables, seguir con controles cada 4-6 semanas.

Periddicamente se debe comprobar si el control del INR es correcto; se considera que el
control es subdptimo cuando el porcentaje de tiempo en rango terapéutico < 65%
calculado por el método de Rosendaal (o cuando el porcentaje de valores directos de INR

dentro de rango terapéutico sea < 60%).

Mal control del tratamiento con AVK

INR Cambio? Propuesta terapeutica Control

INR<1,5 Aumentar 1 mg/sem Valorar enoxaparina, 40 mg/d sc, 8d
hasta normalizar el INR
INR 1,5-2 15d
INR 3-5 Reducir 1 mg/sem - 15-21d
INR 5-8 Suspender tratamiento - 8d
durante 1-2 d

INR > 8 Reducir 1-2 mg/sem Administrar 5-10 gotas de Vit K vo 24 h
Hemorragia grave - Derivar al hospital -

aVerificar también cumplimentacion del tratamiento AVK, presencia de vémitos, diarrea, cambios en el tratamiento del
paciente, etc.
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Pacientes con TAO y extracciones dentales

Tratamiento con AVK

e Comprobar 1-2 dias antes de la extracciéon que el INR del paciente se encuentra en
rango terapéutico y es < 3,0.

* No suspender AVK.

* Tras la exodoncia se recomienda realizar tratamiento local con &cido tranexamico
(Amchafibrin 500 mg solucién inyectable®) y, si corresponde, puntos de sutura.
Posteriormente, llevar a cabo una autocompresién de 20 min con gasa empapada en
acido tranexamico.

* Durante los 2 dias siguientes, si el paciente sangrara, debera realizar compresién, si
fuera preciso cada 6 h con una gasa empapada con acido tranexamico sin tragarselo.

* Se recomienda dieta blanda y fria. Puede tragarse la saliva con normalidad.
 Evitar los enjuagues, succionar o tocarse la herida con la lengua o los dedos.
* No debe realizarse méas de dos exodoncias en cada extraccién.

* El tratamiento de eleccién del dolor es el paracetamol.

Tratamiento con anticoagulantes orales directos (ACOD)

* No es necesario suspender los ACOD.
¢ Realizar los cuidados locales como con los AVK.

C. Manejo perioperatorio de los pacientes que reciben
tratamiento con antiagregantes plaquetarios o con
anticoagulacion oral que precisan cirugia y/o procedimientos
invasivos programados

Se debe calcular el riesgo hemorragico del procedimiento y el intrinseco del paciente
(tablas 2 y 3) y el riesgo tromboembdlico del paciente y el inherente al procedimiento
(tabla 4).

* El riesgo hemorragico indicara si es preciso suspender o no los antiagregantes
plaquetarios (AA) o la antiagregacién oral (ACO).

* El riesgo tromboembdlico orientard, en el caso de suspender los AA o la ACO, si es
necesaria terapia puente anticoagulante (con heparina) durante el periprocedimiento
quirdrgico o invasivo.
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Tabla 3. Riesgo hemorragico en cirugia u otros pocedimientos invasivos

RIESGO HEMORRAGICO?

Bajo

Moderado

Alto

* Tipos de cirugia que permiten
una hemostasia adecuada

* El posible sangrado no
supone un riesgo vital para el
paciente ni compromete el
resultado de la cirugia

e Habitualmente no requiere
transfusion

* Intervenciones en las que la
hemorragia aumenta las
necesidades de transfusién o
reintervencién

 Intervenciones en las que la
hemostasia quirdrgica puede
ser dificil

* La hemorragia perioperatoria
puede comprometer la vida
del paciente o el resultado de
la cirugia

- Extracciones dentarias Unicas

- Cataratas con anestesia tépica

- Herida traumatica periférica

- Inyeccién intramuscular

- Extracciones sanguineas
venosas

- Endoscopias sin biopsia

- Procedimientos dermatoldgicos

- Infiltraciones

- Biopsia de la médula ésea

- Dilataciones del tracto
gastrointestinal y genitourinario

- Cirugia menor

- Reducciones no quirdrgicas de
fracturas

- Implante de catéter central

- Cateterismo arterial por via
radial

- Colocacién de DIU

- Varias extracciones
simultdneas e implantes
dentarios

- Cataratas con anestesia
retrobulbar

- Intervencién de retina

- Puncién lumbar

- Biopsia de préstata

- Legrado uterino

- Cateterismo arterial por via
femoral

- Absceso perianal

- Implante de marcapasos

- Endoscopia con biopsia

- Cirugia cardiaca o coronaria

- Neurocirugia

- Prostatectomia y cirugia
mayor uroldgica

- Cirugia abdominal

- Traumatismos
craneoencefdlicos

- Biopsia hepética/renal

- Artroplastia bilateral de rodilla

- Amigdalectomia

- Cualquier cirugia mayor
(> 45 minutos)

- Colonoscopia®

DIU: dispositivo intrauterino.

aAl riesgo hemorrdgico inherente a cada procedimiento hay que sumarle el riesgo propio de cada paciente. Los siguientes factores
indican per se que el riesgo hemorragico es alto: indice HAS-BLED (= 3); sangrado mayor o hemorragia intracraneal en los 3
meses previos; sangrado mayor en terapia puente previa; tratamiento concomitante con AA'y ACO. (v. tabla 2).

bLa colonoscopia se sitla en riesgo hemorragico alto, porque a priori se desconoce si habra que realizar o no una polipectomia, la

cual si se considera de riesgo elevado

Fuente: http://jaccjacc.acc.org/Clinical_Document/PMAC_Online_Appendix.pdf

Tabla 4. Riesgo tromboembdlico ante cirugia u otros procedimientos invasivos

RIESGO TROMBOTICO?

Alto

- Posicion mitralP

Bajo Moderado

Valvulas cardiacas |- Posicién adrtica (bivalva) |- Posicidén adrtica

mecanicas sin factores riesgo (bivalva) con FA, - Posicién adrtica
- Bioprétesis en ritmo ACV/AIT previo, DM, IC (antiguas)
sinusal y/o edad > 75 a -ACV/AIT <6 m
FA - CHA,DS,-VAS.: 1-4 - CHA,DS,-VAS: 5-6 - CHA,DS,-VAS.: > 7

- ACV/AIT/EP <3 m
- Valvulopatia reumatica
mitral

- TEV reciente (<3 m)
- Trombofilia grave
- Stents coronarios¢

- Sin ACV/AIT/EP previo - ACV/AIT/EP >3 m

-TEV 3-12 m

- Trombofilia no grave
- TEV recurrente

- TEV + cancer

Antecedentes de |[-TEV>12m

TEV, trombofilia o
stents coronarios

ACV: accidente cerebrovascular; AIT: accidente isquémico transitorio; DM: diabetes mellitus; EP: embolismo periférico;

FA: fibrilacién auricular; IC: insuficiencia cardiaca.; TEV: tromboembolismo venoso.

a La cirugia es trombogénica por si misma: multiplica hasta por 100 el riesgo de TEV y por 10 el arterial. Sin embargo, no existe
una escala de riesgo validada que permita estratificar el efecto trombogénico de los diferentes tipos de cirugia.

bl as valvulas en posicién mitral tienen mayor riesgo de trombosis que las adrticas (22% contra 10%, respectivamente).

¢ En cirugia programada en pacientes con stents coronarios metdlicos se debe retrasar la cirugia al menos 6 semanas desde la
implantacién y en stents farmacoactivos retrasarla al menos 6 meses.
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Pacientes que reciben tratamiento con AA

Riesgo hemorragico?

Bajo Moderado

Alto o desconocido

Riesgo trombéticoP

N A Mantener AAS 100 mg/d o Bajo Moderado Alto
O suprimir reducir a esta dosis;
suspender clopidogrel 5-7 d
antes o cambiar a AAS 100 mg/d Suspender AAS (dias antes)
5d 3-4d 2d

Suspender clopidogrel (dias antes)
7d 5d 3d

Figura 2. Manejo perioperatorio de los pacientes que toman AA

aVéase tablas 2 y 3
byéase tabla 4. En doble AA por stent coronario retrasar la cirugia (si no es posible y el riesgo hemorragico es alto, derivar a cardiologia).

Notas: - Si toma AINE: sustituir por paracetamol o metamizol.
- Reintroducir el tratamiento AA los antes posible (6-48 h) después de la intervencién.

- El tto con AVK o ACOD no sustituye el tto con AA.

Pacientes que reciben tratamiento con anticoagulantes orales AVK

Riesgo hemorragico?

Moderado

Alto

Bajo

Suspender tratamiento AVK

No terapia puente Riesgo trombético®

No es preciso
suspender el
tratamiento AVK
Bajo Moderado Alto
No terapia Iniciar/valorar terapia Terapia puente
puente puente (HBPM a dosis
(HBPM a dosis profilacticas)c terapéuticas)d

Figura 3. Manejo perioperatorio de los pacientes que reciben AVK

aVéase tablas 2 y 3

bvéase tabla 4.
<Si el riesgo hemorrdgico es alto, no utilizar terapia puente.

dDerivacion hospitalaria.
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Tabla 5. Terapia puente de los pacientes que reciben AVK y precisan cirugia y/o
procedimientos invasivos programados

Terapia puente

Tratamiento con acenocumarol:

Sintrom?®

(vida media: 8-11 h)

Tratamiento con warfarina:
Aldocumar®, Tedicumar®
(vida media: 31-48 h)

terapéutica

Pauta Dias AVK HPMB AVK HPMB
ambulatoria (enoxaparina sc)abc (enoxaparina sc)ab:c
-5 No tomar
-4d No tomar No tomar Si
-3 No tomar Si No tomar Si
-2 No tomar Si No tomar Si
-1 No tomare| Suspender 24 h antes de | No tomar | Suspender 24 h antes de
la cirugia si la dosis es la cirugia si la dosis es
de tratamiento?y 12 h elevada? y 12 h antes si
antes si es profilacticaP es profilacticab
Dia de la cirugia Sialas No Sialas No
12-24 hf 12-24 hf
Pauta +la+3 Si Si9 Si Sig
osoperatoria p - P -
P P +4a+6 Si No, si INR rango Si No, si INR rango

terapéutica

aEn pacientes con ALTO riesgo trombético la indicacién de tratamiento es hospitalario y la dosis terapéutica habitual es de
1 mg/Kg/12 h sc 0 1,5 mg/kg/24 h.

bDosis profilactica: 40 mg/d sc en el resto de casos.

¢En pacientes con FG < 30 ml/min, la dosis de enoxaparina se reducird un 50%.
dDeterminar el INR, si es >1,5 (> 1,2 en alto riesgo hemorragico) administrar Vitamina K, dosis 1-2 mg vo
€Si la hemostasia es adecuada y el paciente tolera la vo.
flos dias -4 y -1 antes del procedimiento hay que realizar control del INR y en el dia -1 o al ingreso un recuento plaquetario

9En situaciones de alto riesgo hemorragico o en zonas quirlrgicas peligrosas (p. €j. sistema nervioso) individualizar la necesidad
de HBPM en el posoperatorio e iniciarla a las 48-72 h.
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Pacientes que reciben tratamiento con ACOD

Tabla 6. Actuacién en pacientes con ACOD segUn la valoracién del filtrado glomerular
y el riesgo hemorragico

FILTRADO TS RIESGO HEMORRAGICO?
GLOMERULAR Bajo®-Moderado Alto

= 60 ml/min Dabigatran (Pradaxa®)

Rivaroxabdan (Xarelto®) Suspender el Suspender el
- - — tratamiento tratamiento

Apixaban (Eliquis®) 24 h antes 48 h antes
Edoxaban (Lixiana®)

= 50-59 ml/min Dabigatrén 36 h antes 72 h antes
Rivaroxabdan
Apixabdn 24 h antes 48 h antes
Edoxaban

= 30-49 ml/min Dabigatran 72 h antes 96 h antes
Rivaroxabdn
Apixaban 24 h antes 48 h antes
Edoxabdn

= 15-29 ml/min Dabigatran Contraindicado Contraindicado
Rivaroxaban
Apixaban 48 h antes 72 h antes
Edoxaban

a\éase tablas 2 y 3.

b No suspender ACOD en situaciones de muy bajo riesgo hemorragico o con hemorragias con poca importancia clinica:
exodoncias, inyeccion intramuscular en deltoides, implante de catéteres venosos centrales, procedimientos menores
dermatoldgicos, extracciones sanguineas.

Riesgo trombético

Bajo / moderado Alto / muy alto
Suspender Suspender tratamiento ACOD +
tratamiento ACOD Iniciar/valorar la terapia puente?
(v. tabla 6)
No realizar terapia
puente

Figura 4. Terapia puente, segun el riesgo trombético, en el perioperatorio de los
pacientes que reciben tratamiento con ACOD

aDada la vida media mas corta de los ACOD respecto a los AVK actualmente no estd clara la necesidad de terapia puente cuando
se retiran estos ACO aunque el riesgo tromboembdlico sea moderado o alto (solo estaria justificada su implantacién cuando el
riesgo trombogénico sea muy alto y el riesgo hemorragico no fuera elevado y cuando después de la cirugia no se tolere la via
oral). En estas situaciones, por falta de experiencia, la responsabilidad del tratamiento puente debe ser a nivel hospitalario.
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D. Farmacos sin interaccion relevante

La lista siguiente (tabla 7) no implica que estos fdrmacos deban ser considerados como de
eleccién en los pacientes con ACO. La menor experiencia de uso con algunos de ellos
puede ser la causa de que no se hayan detectado alteraciones del INR sin que ello
signifique que no puedan alterarlo. La eficacia de otros farmacos no incluidos en esta lista
puede hacerlos de eleccién sin que su uso comporte una menor seguridad del ACO
siempre que se hagan controles adecuados del INR. Desde el punto de vista practico,
cualquier interaccién farmacoldgica previsible a largo plazo es asumible mediante
controles més frecuentes y el consecuente ajuste de la dosis.

Tabla 7. FArmacos sin interaccion relevante con AVK

Grupo terapéutico Nombre genérico

Analgésicos Codeina, metamizol, paracetamol (< 2 g/d, pocos dias)

Ansioliticos Cloracepato, diazepam

Antiacidos Almagato, hidréxido de aluminio, malgaldrato

Antianginosos Nitritos, atenolol, bisoprolol, amlodipino

Antidepresivos ISRS, mianserima

Antidiarreicos Loperamida

Antieméticos Clebopride, metoclopramida, tietilperazina

Antigotosos Colchicina

Antihipertensivos Atenolol, benazepril, bisoprolol, captopril, cilazapril, diltiazem, enalapril,
eprosartdn, losartdn, metoprolol, nifedipino, ramipril, verapamilo

Antihistaminicos Difenhidramina

Antiinfecciosos Acido pipemidico, amoxicilina2, amoxicilina-clavuldnico?, ampicilina,
espiromicina, fosfomicina, josamicina, mebendazol, terbinafina?

Antiinflamatorios Diclofenaco®, ibuprofeno®?, nabumetona®, naproxeno

Antimigrafosos Ergotamina

Antiparkinsonianos Biperideno, levodopa

Antitusigenos Dextrometorfano, codeina

Antiulcerosos Famotidina, pantoprazol, ranitidina

Cardioténicos Digoxina, dinitrato de isosorbida

Diuréticos Clortalidona, furosemida

Hipoglucemiantes Glibenclamida, insulinas

Hipolipemiantes Pravastatina

Laxantes Lactulosa, supositorios de glicerina

Respiratorio Agonistas beta-2-adrenérgicos, bromuro ipatropio, corticoides

a Precaucién por descripcién de estudios y casos aislados con posible incremento del INR.

b Cuando se prescribe un AINE en pacientes que estadn en tratamiento con ACO, se debe recomendar la minima dosis eficaz y
durante el menor tiempo posible. Ademas, en caso de los ACOD se debe reducir la dosis de dabigatran a 110 mg/12 hy la de
ribaroxaban a 15 mg/d mientras esté tomando un AINE.

Especial precaucion por posibles erosidén gastrica y por inhibicién de agragacion plaquetaria.
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