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La anticoagulación prolongada previene las recurrencias luego
de un tromboembolismo venoso

A comparison of three months of anticoagulation with extended anticoagulation for a first episode of idiopathic venous thromboem-
bolism. Kearon C, Gent M, Hirsh J. N EngtJ Med. 1999; 340:901-907.

0bjetivo
EvaLuar si La protongación del tiempo de tratamjento reduce [a

observación de recurrencias de tromboembo[ismo venoso sin-
tomátjco y, secundariamente, eva[uar si e[ haLlazgo de aLteracíones

trombofíLicas frecuentes (Factor V Leiden- anticuerpos antifos-
folípidos o La mutación deL gen de protrombina) identifica subgru-
pos de mayor riesgo de recurrencja.

Diseño
Ensayo prospectivo. aleatorizado, dobLe ciego, con una medja de

seguimiento de diez meses.

Luego de haber sjdo tratados durante tres meses, se ateatorizó a los
pacientes a dos grupos: extensión deI tratamiento dicumaríníco
(RIN 2-3) o tratamiento con pLacebo.

Lugar
Estudio muLticéntrico reaLizado en 12 centros de Canadá y Estados

U ni dos.

Pacientes
Pacientes consecutivos con diagnóstico de trombosis venosa profun-
da [VP) síntomátjca y/o tromboemboLismo puLmonar (TEP) confirma-
dos objetivamente, sin factores predisponentes mayores, que hubier-
an cump[ido tres meses de tratamiento convencionaL (83 pacientes en

La rama de pLacebo y 79 en [a de warfarina). Se inctuyeron pacientes

con tromboembolismo venoso previo si taL evento se había producido

en reLación con factores de riesgo transjtorios.

Medición de resultados
Eventos trom boem bó[icos recurrentes confi rmados objetivamente.

Resuttados
EL estudio se suspendió prematuramente debido a La menor recur-
rencia de eventos tromboembóLjcos en eI grupo tratado. La tasa de

tromboemboLismo venoso recurrente Luego de djez meses de

seguimiento medio (anál.isis intermedio preespecificado*) fue de

1.3 cada 100 pacientes/año (IC95%: 0.0 a 4.7) en eL grupo con war-
farina y de 27 .4 cada 100 paciente/año (IC95%: 1.4.4 a 40.4) en el
grupo pLacebo (p 0.001). La diferencja absoLuta entre Los grupos

fuede26.4 eventos cada 100 pacientes/año (IC95%: 1.2.9 a39.4),
resultando La warfarina en un 95% de reducción de riesgo (IC95%:

63 a 99"k).
La tasa de comp[icaciones hemorrágicas mayores (no se observaron
fatales) fue de 3.8 cada 100 pacientes/año (IC95ok:0.0 a 8.1) en eI

grupo warfarina. De Los tres episodios hemorrágicos. dos ocurrieron
en pacientes con RIN mayor alindicado.
Excepto para los pacientes con anticoagutante Lúpico, los parámet-
ros bioquímicos evaluados no discrjmjnaron subgrupos de riesgo de

recu rren cia.

Conclusiones
Los pacientes con un primer episodio de trombosis venosa idiopática
debeían ser tratados con anticoaguLación por más de tres meses sin

que [a duración optima de dicho tratamiento haya sido determinada.
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ConnrrurRRro

Los resultados de este estudio pueden tener un importante efecto en eL

tratamiento de pacientes con TVP. Aunque los resultados parecen sor-
prendentes, La terminación precoz del estudio podía.Llevar a sobreesü-

mar La magnitud reaL del beneficio de [a anücoagutación, como señaLan

Los propios autores. E[ efecto podía ser atgo menor de haber sido com-

pletado según [o djseñado. sobre todo habiéndose ca[cutado en 95 eL nú-

mero de pacientes necesarios en cada rama para detectar una djferencia,

con un errora* de 5%. Este 5%impLica en estetrabajo que esa es La pro-

babitidad de conctuir jncorrectamente que [a extensión del tratamiento
dicumaínico reduce la tasa de tromboemboIsmo venoso recurrente. Aún

así, dada [a importancia de [a djferencia haLLada. [a posibLe sobiesüma-

ción no modificaía La conctusión. La inclusión de pacientes con troembo-

lismo previo probabLemente tampoco modifique las conclusiones. Cabe

aclarar que información proveniente de otros trabajos contempLa la con-

ducta en aquellos pacientes con un segundo episodio de trombosis .

En base a estos datos y a otros de [a Literatura , para decidir ta duración

del tratamiento dicumaínico, se puede clasificar en tres grupos a

aqueLtos pacientes que presentan con un primer episodio tromboem-

bóLico:1. Pacientes con factores predisponentes aL momento del evento y
que no persisten más aLLá del mismo: tres meses de anücoagutación.

2. Pacientes con factores de riesgo persistentes: conünuación del trata-

miento mjemtras persistan [os factores.

3. Pacientes con tromboembohsmo venoso idiopático: de acuerdo a los

datos de este estudio, continuación deltratamiento dicumarínico más aLLá

de tres meses.

Según este promisorio estudio, e[ NNT* para prevenir una recurrencia es

de 4 pacientes/año.

Queda abiefto eLinterrogante acerca de [a duración ópüma de La terapéu-
üca. Según los datos de este trabajo, el,7 6o/o de [as recurrencias se produ-
jeron dentro de Los seís meses de injciado eL estudjo y et 88%, dentro de

[os doce meses (si bien no parece a[canzarse una meseta durante eLüem-
po totaL de evaLuación).

La tasa de compticaciones hemorrágicas mayores es concordante con

otros datos publicados , pero es importante no extrapotar resuttados sin

considerar eL contexto en eL cuaI se desanoLLa e[ seguimiento.
EL íntento de haLLar anormatidades bioquímicas en relación con predispo-

sjción trombótica señaLa que ninguno de ellos puede uütizarse para La de-

cisión de La conünuación o no del tratamiento. Debe señalarse que La po-

blación de pacientes aL momento de su inctusión en este estudio no fue
consjderada sobre La base de los criterios actuaLes de "trombofí[ia" Lo que

requiriía su consjderación en forma separada.

Ver Glosario
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