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APIXABAN EN EL TRATAMIENTO DE TROMBOSIS VENOSA ASOCIADA A
IMPLANTE DE MARCAPASOS DEFINITIVO
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'Servicio de Cardiologia, Sanatorio de la Cafnada, ?Servicio de Angiologia, Instituto Oultom, Cordoba, Argentina

La enfermedad tromboembdlica venosa es la tercera enfermedad vascular en morbi-mortalidad. Los
nuevos anticoagulantes orales se presentan como una eficaz y segura alternativa a la terapia an-
titrombética convencional. Recientemente se ha aprobado la utilizaciéon de apixaban para el tratamiento de la
trombosis venosa profunda. Se presenta el caso clinico de un paciente anciano de alto riesgo hemorragico, con
antecedente de cancer y reciente implante de marcapaso, que consulté por trombosis venosa del brazo ipsilateral
al implante, al cual se traté exitosamente con apixaban.
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Abstract Apixaban in the treatment of venous thrombosis associated with permanent pacemaker im-
plantation. Venous thromboembolism is the third vascular disease in morbidity and mortality.
The new oral anticoagulants are presented as an effective and safe alternative to conventional antithrombotic
therapy. Apixaban has been recently approved to use for the treatment of deep vein thrombosis. A case of an
elderly patient, with high risk of bleeding, a history of cancer, and recent pacemaker implant, who consulted for

superficial venous thrombosis of the ipsilateral arm to the implant, which was successfully treated with apixaban
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is here presented.
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La enfermedad tromboembdlica venosa tiene una
incidencia anual de uno a dos casos por 1000 habitan-
tes, constituyendo la tercera causa de muerte vascular'.
La edad es un factor de riesgo para tromboembolismo
venoso. El riesgo de trombosis venosa profunda (TVP) y
embolia de pulmoén es 4 a 6 veces mas alto en mayores
de 70 anos, comparado con jovenes?. A esto se ahade
que la edad también aumenta el riesgo de sangrado re-
lacionado con el tratamiento anticoagulante® 4. El riesgo
de sangrado mayor en anticoagulados es 2.5% por afo
en mayores de 80 afios, comparado con un 0.9% en jo-
venes®. Otro factor importante para la trombosis venosa,
en miembros superiores, es el implante de marcapasos
definitivo. Si bien la tasa de trombosis venosa sintomatica
post-implante varia entre un 0.5% a 5%p®, la incidencia
de trombosis asintomatica puede alcanzar incluso 20%p?.
Hasta hace algunos afios, los antagonistas de la vitamina
K eran los unicos farmacos orales para el tratamiento
anticoagulante. Debido a su variable farmacocinética su
utilizacion es compleja, en especial en paciente ancianos,
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donde las comorbilidades y concomitante medicacion
pueden aumentar el riesgo de sangrado®. Los nuevos an-
ticoagulantes orales (NACO) representan una novedosa
terapéutica oral antitrombética, asociada a una farmaco-
cinética predecible y un riesgo de sangrado mas estable®.
Se presenta el caso de un paciente anciano con trombosis
venosa asociada a implante reciente de marcapaso y un
alto riesgo de sangrado tratado con apixaban.

Caso clinico

Hombre de 95 afios que ingresoé a la consulta de cardiologia
para evaluacién prequirdrgica, pendiente de cistoscopia por
un pdlipo de vejiga y episodios de hematuria intermitentes
secundarios. Presentd como antecedentes hipertension y
cancer de prostata tratado con radioterapia en el afio 2005.
Fue medicado con enalapril 5 mg dos veces al dia. Durante
la anamnesis refirio disnea NYHA CF Il y astenia marcada
de dos semanas de evolucién. Los examenes de laboratorio
eran normales. El electrocardiograma (ECG) presentaba un
bloqueo completo del nodo auriculo-ventricular (BAV 32), con
una frecuencia cardiaca de 30 latidos por minuto. Se indicé
colocacién de marcapasos (MPD), por lo que se implanté a
través de la vena subclavia izquierda un marcapasos unica-
meral con estimulaciéon ventricular. No se indicé aspirina por
los episodios de hematuria. A los dos meses del implante
de MPD, concurrid nuevamente a la consulta por presentar
induracién del sistema venoso superficial del brazo y ante-
brazo izquierdos, sin edemas del miembro, refiriendo solo un
pequefo dolor funcional en el hombro ipsilateral (Fig. 1). Se
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Fig. 1.— Dilatacién e induracién de venas superficiales del
antebrazo izquierdo.

realizé una ecografia Doppler venosa, que informé trombosis
venosa superficial (TVS), sin TVP (Fig. 2). Ante los episodios
reiterados de hematuria y el bajo peso (45 kg), se decidio
indicarle apixaban 2.5 mg dos veces al dia, con el objetivo de
evitar la progresion a una TVP. A las 48 horas de tratamiento
la induracion se habia reducido en tamafo y extension. A la
semana de seguimiento, los sintomas habian desaparecido.
Durante cuatro meses de seguimiento no presento recidiva de
la trombosis, pero si un nuevo episodio de hematuria leve por
lo que se suspendié el apixaban. A los 6 meses post-implante
no presenté nuevos sintomas de trombosis pero, por continuar
en forma intermitente con hematuria, se realiz6 en forma
paliativa reseccion trans-uretral de prostata. El procedimiento
fue llevado a cabo sin complicaciones y el paciente fue dado
de alta, con apixaban 2.5 mg como tromboprofilaxis. Un mes
post-cirugia el paciente continuaba asintomatico.

Discusion

Se presenta el caso de un paciente anciano con mul-
tiples comorbilidades protrombdticas (mayor de 70
anos, implante de marcapasos reciente, antecedente
de cancer)', y un alto riesgo de sangrado (episodios de
hematuria intermitentes), que sufrié una TVS en el brazo
ipsilateral al implante del marcapasos. Si bien la TVS se
considera una afeccion benigna, puede relacionarse a
TVP, en especial cuando se asocia a cancer''. Este hecho
nos hizo considerar la necesidad de utilizar un agente
antitrombdatico oral, efectivo y seguro.

El implante de marcapasos puede presentar diversas
complicaciones, asociadas principalmente al sistema
intravascular venoso (trombosis, estenosis venosa, en-
docarditis derecha)®’. Si bien la trombosis venosa es un
hallazgo asintoméatico en casi un tercio de los pacientes
sometidos a implante de marcapasos, las complicaciones
graves son inferiores al 3.5%5*.

El uso de antiagregantes para prevenir la trombosis
venosa es ineficaz. En un registro de incidencia de TVP
post-quirurgica, del 3.3% de pacientes que desarrollaron
trombosis, el 80% se encontraba en tratamiento profilacti-
co con aspirina'2. Asimismo, en el estudio BAFTA, donde
se comparo la utilizacion de aspirina vs. warfarina para
la prevencion de accidente cerebro-vascular (ACV) en
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Fig. 2.— Ecografia Doppler color venoso de antebrazo iz-
quierdo 24 horas después del inicio del tratamiento. A: Se
observa una vena superficial (flecha) que no colapsa a la
compresion, con falta de flujo Doppler color en su interior,
y con contenido ecogénico compatible con trombosis. B:
Se observa la vena axilar derecha con flujo Doppler color
conservado (izquierda, en azul), que puede comprimirse
con facilidad (derecha), sin contenido en su interior (flecha)

pacientes de 75 afios o mas con fibrilacion auricular (FA),
el riesgo de hemorragia intracraneal fue de 1.6% y 1.4%
respectivamente (p > 0.05), lo que no demostr6 seguridad
para la aspirina en cuanto al indice de sangrado respecto
de los antagonistas de la vitamina K'3 (AVK).
Recientemente, estudios observacionales han su-
gerido el uso de NACO para la profilaxis de trombosis
asociada a marcapasos'* '®. En un meta-analisis del uso
de AVK vs. NACO, para la prevencion de TEP y ACV en
ancianos, Sharma y col. describen una similar eficacia
antitromboética entre los farmacos analizados, con un
incremento del riesgo de sangrado gastrointestinal para
el dabigatran 150 mg, y una disminucion del mismo para
apixaban y endoxaban, respecto de los AVK'. Sin em-
bargo, estos investigadores concluyen que la informacion
publicada sobre apixaban es insuficiente y se requiere de
estudios de mayor envergadura para establecer el riesgo
de sangrado asociado a su uso'®. Asi mismo, un meta-
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andlisis que analizé la seguridad del uso de NACO vs.
AVK, en pacientes con FA, concluyé que los NACO son
mas seguros que la warfarina en esta poblacién'”. En el
estudio aleatorizado, doble ciego, AMPLIFY, se compard
apixaban, con tratamiento convencional de TVP'. Al com-
parar los resultados en un sub-andlisis, los pacientes de
75 afios 0 mas tratados con warfarina presentaron similar
efectividad, pero con un incremento de los efectos adver-
sos al compararlos con el grupo menor a 75 afios. Por
el contrario, en el brazo tratado con apixaban, la eficacia
fue similar, sin incrementar los efectos adversos entre los
mayores y menores a 75 afos®. Por esta razdn, es que
luego de discutir el caso clinico en junta médica, se decidié
la utilizacion de apixaban, ajustada a edad y peso, para
evitar la progresion de la enfermedad tromboembdlica.

En conclusion, en pacientes de edad avanzada, con
un alto riesgo trombdtico asociado a implante de mar-
capasos, con alto riesgo hemorragico, la utilizacion de
apixaban puede considerarse como una efectiva y segura
opcién para la prevencion de TVP.
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