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Resumen

En los Ultimos afios se ha generado un avance importante en el tratamiento de las patologias procoagulantes
con antiguos y nuevos medicamentos y se ha logrado un importante avance en los métodos diagnésticos
y terapéuticos en la endoscopia digestiva. Ademas, la expectativa de vida de la poblacién mundial se ha
incrementado de forma considerable, por lo que mas frecuentemente el gastroenterélogo debe realizar proce-
dimientos endoscopicos en pacientes de mayor edad, quienes presentan comorbilidades por las que reciben
terapias antitrombdticas, especialmente por patologias cardiovasculares.

En la literatura aparecen muchas guias de manejo avaladas por importantes asociaciones, en las que
se orienta sobre la realizacion de procedimientos endoscopicos en los pacientes sometidos a terapias anti-
trombéticas, procedimientos que representan un determinado riesgo de sangrado o trombosis en caso de la
suspensién de los medicamentos, pero no se han realizado estudios prospectivos o controlados que permitan
formular protocolos para las diversas técnicas endoscépicas diagnésticas o terapéuticas en estos pacientes.
El gastroentertlogo debe realizar un balance entre el riesgo hemorragico y embdlico para determinar cual es
el momento més indicado para realizar un procedimiento endoscépico en estos pacientes; por lo tanto, es de
gran importancia que tenga conocimiento de este tema.

Se presenta una revision actualizada de la literatura y las mas recientes recomendaciones de la sociedad
europea de gastroenterologia.
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Abstract
In recent years, treatment of pathologies related to hypercoagulation has advanced significantly as the result of
the use of old and new drugs. In addition, significant advances have been achieved in diagnostic and therapeutic
methods in digestive endoscopy. On the other hand, the life expectancy of the world population has increased
considerably, so gastroenterologists must perform endoscopic procedures more frequently in older patients who
present comorbidities for which they receive antithrombotic therapies, especially for cardiovascular diseases.

Many treatment guides produced by important medical associations are available. They are oriented to the
performance of endoscopic procedures in patients undergoing antithrombotic therapies. These patients are at risk
of bleeding during or after these procedures, and they are at risk of thrombosis when medication is suspended.
Nevertheless, no prospective or controlled studies have been performed to guide formulation of protocols for the va-
rious diagnostic and therapeutic endoscopic techniques that might be used for these patients. Gastroenterologists
must balance the risks of bleeding and embolism to determine the most appropriate time to perform an endoscopic
procedure in these patients. Therefore, it is of great importance that you have knowledge of this topic.

We present an updated review of the literature and the most recent recommendations of the European
society of gastroenterology.
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INTRODUCCION

Como resultado de la mejora en los sistemas de salud,
generado en parte por el avance en los métodos diagnos-
ticos y terapéuticos, la expectativa de vida en la pobla-
cién mundial se ha incrementado de forma considerable.
Adicionalmente, cada vez mds frecuentemente, el gas-
troenterélogo debe realizar procedimientos endoscépicos
en pacientes de mayor edad, quienes presentan comorbi-
lidades por las que reciben terapias antitrombéticas, espe-
cialmente por patologias cardiovasculares. A comienzos
de esta década y de acuerdo con un estudio publicado en
la literatura norteamericana, se consideraba que cerca del
70% de los pacientes con enfermedad cardiovascular reci-
bian 4cido acetilsalicilico (ASA), hasta un 18% requeria el
uso de doble terapia antiagregante y un 6% tenia indicacion
de terapia combinada (ASA, anticoagulante oral) (1).

En este grupo de pacientes el riesgo de sangrado diges-
tivo se asocia con factores como el consumo de antiagre-
gantes o anticoagulantes, la edad avanzada, el género feme-
nino, el antecedente de tlcera péptica, el antecedente de
choque cardiogénico y la no formulacién de un inhibidor
de bomba de protones (IBP) cuando esta indicado. Segtin
algunos estudios, se considera que la mortalidad hospi-
talaria debida a eventos cardiovasculares tromboticos es
cercana al 4% y la relacionada con sangrado del tracto gas-
trointestinal (TGI) es del 0,15% (2, 3).

:Cudl es el momento mds indicado para realizar un
procedimiento endoscdpico en los pacientes sometidos a
terapia antiembodlica? El gastroenterélogo debe realizar un
balance entre el riesgo hemorragico y el riesgo embélico y
frecuentemente debe contar con el apoyo del hematologo,
cardidlogo y cirujano cardiovascular para determinar el
mejor momento para la realizacion del procedimiento.

A pesar de laimportancia de este tema, no se han realizado
estudios prospectivos o controlados que permitan formular
protocolos para la realizacion de las diversas técnicas endos-
copicas diagndsticas o terapéuticas en pacientes con terapia
antiembdlica, pero si existen muchas guias de manejo for-
muladas por las mds importantes sociedades cientificas que
orientan en la atencion de este tipo de pacientes (4, S).

NUEVA CASCADA DE LA COAGULACION

Ante el incremento en la prescripcion de los medicamentos
antiagregantes y anticoagulantes es de gran importancia que
el gastroenterdlogo tenga presente la fisiologia de la coagula-
cién y la farmacodinamia de los medicamentos empleados.
En 1964, MacFarlane describi6 la cascada de la coagula-
cién en la que, a través de 2 vias (la intrinseca [factores XII,

XJ, IX, VIII y V] y la extrinseca [factor tisular y factor VII],
que ulteriormente se unen en una via comun [factor X]),
los diversos factores de la coagulacion interactian para que
finalmente y a través de la protrombinasa ocurra la conver-
sién de la protrombina a trombina y, mediante esta dltima,
del fibrinégeno ala fibrina. Enla cascada clésica, las plaque-
tas no tienen tanta importancia y desarrollan su funcién de
forma independiente (6).

A partir de 1994 y de forma casi simultdnea, se plante6
un nuevo proceso de la coagulacién publicado en 2 estu-
dios, en los que se modifica la cascada clésica y se postulan
enunciados importantes como el de que las 2 vias de la coa-
gulacion van unidas casi desde el inicio del proceso, debido
a que el complejo factor tisular-factor VIII participa tam-
bién en la activacién del factor IX, y que el proceso ocurre
en 3 fases consecutivas casi simultdneas, mds que en forma
de cascada. La primera fase es la fase inicial (se producen
pequenas cantidades de trombina a partir de la activacién
del factor X de forma indirecta —activacion del factor IX- y
de forma directa, ambos favorecidos por el complejo fac-
tor tisular-factor VII). La segunda es la fase de amplificacién
(las plaquetas liberan fosfolipidos 4cidos que, junto con el
calcio de la sangre, activan los factores X1, IX, VIII y V; que
por mecanismos quimiotécticos son atraidos a la superficie
de las plaquetas, donde ocurren procesos de retroalimen-
tacién y multiplicacion). Y la tercera es la fase de propaga-
cién (se activan grandes cantidades de factor X, se forma
el complejo protrombinasa, que convierte la protrombina
en trombina y, por esta ultima, el fibrinégeno en fibrina.
Todo este proceso ocurre en la superficie de la plaqueta y
de forma exponencial). En este nuevo proceso planteado
se da especial importancia a la funcién de las plaquetas y de
la trombina, que actian especialmente en las 2 fases fina-
les. Este nuevo proceso de la coagulacion ha sido aceptado
desde 2007 por la sociedad europea de cardiologia (7-9).

Alo largo de los afos se han realizado muchas investiga-
ciones con el fin de impedir el proceso de la coagulacién
cuando estd indicado. La inhibicién de la protrombina
mediante firmacos contra la vitamina K (warfarina, aceno-
cumarol) es la terapia més utilizada en la prevencién cré-
nica de procesos trombéticos. La inhibicién del factor VIII,
mediante las diferentes formas de heparina, sigue siendo
utilizada con éxito por su ficil control y escaso riesgo
hemorrégico. Los nuevos anticoagulantes orales (NACO)
actuan sobre el factor X y directamente sobre la trombina.
Actualmente, también es claro que la combinacién de fir-
macos inhibidores de la trombina y de la actividad plaque-
taria en dosis correspondientes al nivel inferior del rango
terapéutico puede conseguir un efecto antitromboético
efectivo sin riesgo de hemorragias (6).

Procedimientos endoscopicos y terapias antitrombaéticas. Una vision actual 151



MEDICAMENTOS ANTIEMBOLICOS EMPLEADOS

« Antiagregantes plaquetarios
« Inhibidores enzimaticos
« Inhibidores de la ciclooxigenasa (ASA)
« Inhibidores de la fosfodiesterasa (dipiridamol)
o Inhibidores de receptores especificos
o Inhibidores de receptores de difosfato de adeno-
sina (ADP) (clopidogrel, ticagrelor, prasugrel)
« Antagonistas IIb/Illa (tirofiban, abciximab, tri-
gramin)
« Anticoagulantes
» Heparinas
« Heparina no fraccionada (HNF)
« Heparina de bajo peso molecular (HBPM)
(enoxaparina, dalteparina, fondaparinux)
« Anticoagulantes orales
« Inhibidores de la vitamina K (warfarina)
« Inhibidoresselectivos del factor Xa (rivaroxabén,
apixabdn)
« Inhibidores directos de la trombina (dabigatran)

Antiagregantes plaquetarios

Acido acetilsalicilico (ASA)

Es uno de los medicamentos mds conocidos en cuanto a
su farmacodinamia y uno de los mas usados a lo largo de la
historia, con amplia indicacién en la patologia cardiovascu-
lar y que actua inhibiendo la ciclooxigenasa 1, por lo que
bloquea de forma selectiva la sintesis a nivel plaquetario del
tromboxano A2 y bloquea de forma irreversible la funcién
plaquetaria. Su efecto se contrarresta mediante la adminis-
tracion de plaquetas (10).

Tienopiridinas

Son antagonistas del receptor ADP que impiden de forma
selectiva e irreversible la agregacion y activacion plaqueta-
rias. No tienen antidoto y ante cualquier tipo de procedi-
miento endoscépico, independiente del riesgo tromboem-
bélico, se recomienda su suspensién. Cuando el paciente
tiene un alto riesgo tromboembdlico se recomienda rem-
plazarlo por ASA a dosis de 100 mg dia, hasta que se pueda
reiniciar la tienopiridina.

Cuando el paciente recibe doble terapia, se debe suspen-
der la tienopiridina y continuar con la administracién de
ASA. Las tienopiridinas no tienen antidoto, por lo que,
ante la necesidad de revertir su efecto, se debe plantear la
transfusion plaquetaria segin el riesgo hemorrdgico del
procedimiento endoscépico a realizar (11).
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Clopidogrel

Se administra a dosis de 75 mg dia, logra una inhibicién
del 25%-30% al segundo dia y una mdxima inhibicién
entre el quinto y séptimo dia. Estos tiempos se acortan si se
administran dosis superiores. Cada dia que se interrumpe
la administracion de clopidogrel se consigue una regenera-
cién plaquetaria del 10%-14%. Debe ser suspendido S dias
antes del procedimiento endoscépico.

Ticagrelor

Tiene un efecto inhibitorio més rapido que el clopidogrel;
se administra a dosis de 90 mg/12 horas y logra un pico
maximo a las 2-4 horas. Su accién desciende rdpidamente
luego de las 72 horas y hasta los 5 dias. Debe suspenderse S
dias antes del procedimiento endoscépico.

Prasugrel

Es 10-100 veces més potente que el clopidogrel; se admi-
nistra en dosis tnica diaria de 10 mg y se debe suspender
7-10 dias antes del procedimiento endoscépico.

Se debe recordar que los procedimientos endoscdpicos
de alto riesgo requieren cifras plaquetarias por encima de
50 000 unidades, mientras que los de bajo riesgo precisan
de valores de plaquetas superiores a 20 000. Las plaquetas
se deben administrar antes y durante el procedimiento y
la dosis recomendada es de una unidad por cada 10 kg de
peso. Por cada unidad de plaquetas que se administre, se
logra un incremento de 5000 a 10 000 plaquetas, lo que se
denomina rendimiento plaquetario (12).

Anticoagulantes orales

Inhiben los factores dependientes de vitamina K y requie-
ren la antitrombina para actuar; tienen un reducido margen
terapéutico, por lo que requieren una permanente monito-
rizacién mediante la determinacién del indice internacional
normalizado (INR); ante procedimientos de bajo riesgo
hemorragico se recomienda continuar su uso, pero se debe
suspender ante procedimientos de alto riesgo. Cuando se
realizan procedimientos de bajo riesgo trombético se debe
suspender 3-5 dias antes del mismo verificando valores de
INR <1,5; cuando existe alto riesgo tromboético se debe
realizar terapia puente con las HBPM (13,14).

En casos de urgencias se debe buscar la reversién de la
anticoagulacion (INR 1,5-2,5) mediante la administracién
de vitamina K (fitomenadiona 10 mg), concentrado de
complejo protrombinico como segunda opcidn, factor VII
recombinante y plasma fresco si es la tinica terapéutica dis-
ponible, a dosis de 10 a 30 mL/kg (12).
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Nuevos anticoagulantes orales (NACO)

Algunos estudios han demostrado un mejor efecto anticoagu-
lante con los NACO en la prevencion de accidentes cerebro-
vasculares y de eventos embdlico-sistémicos en comparacion
con la warfarina. Tienen una accion directa sin necesitar de la
antitrombina, no requieren monitorizacién por su acciéon mas
estable y su dosis no requiere ajustes. El efecto anticoagulante
se logra y cesa més rapido luego de su administracion o sus-
pension, en comparacién con el de la warfarina. No existen
antidotos que reviertan su accién. Algunos estudios mencio-
nan un mayor riesgo de sangrado con el uso de los NACO,
especialmente con el dabigatrdn (11, 15).

La Sociedad Europea de Anestesiologia establece que no
es necesario suspender los NACO para endoscopias altas
ni para colonoscopias, incluso si estd programada la realiza-
cién de biopsias (16).

Cuando se realiza un procedimiento en pacientes que
reciben firmacos con administracién de 2 dosis diarias
(dabigatran y apixaban), la endoscopia debe realizarse mas
de 10 horas luego de la ultima toma; mientras que cuando
reciben rivaroxabédn, que se administra una vez al dia, se
recomienda su suspension por lo menos un dia antes del
procedimiento. En procedimientos de alto riesgo se reco-
mienda evaluar la depuracién de creatinina: si es >50 mL/
min, suspender 1-2 dias antes; si es menor, suspender 3-5
dias antes. Se recomienda reiniciar el medicamento al dia
siguiente del procedimiento (17).

Dabigatran

Actta directamente sobre la trombina (Factor Ila), tiene una
vida media de 9-17 horas que varia segun la edad y la fun-
cién renal, se administra en dosis de 75 mg cada 12 horas, se
absorbe en el intestino proximal y se elimina por via renal.

Rivaroxaban

Impide la formacién de trombina al inhibir de forma
directa el factor Xa, la vida media es 5-9 horas en pacientes
jovenesy de 11-13 horas en pacientes mayores, se adminis-
tra en dosis de 10 mg/dia. Su absorcién a nivel gastrointes-
tinal no se ve alterada por el consumo de alimentos, tiene
metabolismo hepético y excrecion renal, por lo que su uso
estd contraindicado en pacientes con cirrosis avanzada e
insuficiencia renal severa.

Apixaban

Inhibe de forma irreversible el factor Xa, tiene una vida
media de 8 a 15 horas, se administra cada 12 horas a dosis
de 2,5 mg. Se absorbe a nivel gastrointestinal y se metabo-
liza a nivel hepatico, una tercera parte del firmaco se eli-
mina por las heces sin ser absorbido y una cuarta parte se

elimina por excrecién renal. No se recomienda en pacientes
renales o con hepatopatia (11).

Terapia puente

Estd indicada en portadores de vdlvulas protésicas (reemplazo
valvular mitral, 2 0 mds vélvulas mecénicas, reemplazo de
vélvula adrtica bivalva o reemplazo valvular adrtico con
otros factores de riesgo), fibrilacion auricular no valvular
(con antecedente de evento embdlico, trombo intracar-
dfaco, puntaje de CHADS2 score >4) y tromboembolismo
venoso (en 3 meses previos o trombofilia severa [deficiencia
de proteina C, proteina S o antitrombina; sindrome anti-
fosfolipidico; homocigoto para factor v de Leiden; homo-
cigoto para la mutacién del gen de protrombina G20210A;
o componente heterocigoto para los 2 genes]) (18).

CONSIDERACIONES EN CASO DE SANGRADO

La realizacién de una endoscopia de vias digestivas (EVD)
debe ser considerada de forma urgente en pacientes que pre-
sentan sangrados digestivos con disminucion de la hemog-
lobina (Hb) en maés de 2 gy en los pacientes con signos
evidentes de sangrado, como hematemesis, hematoquecia o
melenas. Cuando estos pacientes reciben terapia antitrom-
bética, presentan un incremento >1,5% en el riesgo de san-
grado luego de la realizacién de la endoscopia, mds atn si hay
antecedentes de insuficiencia renal, hepatopatia o cancer.

Cuandolos pacientes reciben ASAy presentan un sangrado
que requiera la realizacién de una EVD, se debe primero
compensar hemodindmicamente al paciente mediante el uso
de liquidos endovenosos (LEV), inotrépicos y transfusion
de plaquetas cuando sea necesario. No se ha observado un
incremento del riesgo de sangrado en pacientes sometidos
a EVD y en cambio si se ha observado un incremento de la
mortalidad a 30 dias en pacientes de alto riesgo cardiovascu-
lar en quienes se ha suspendido el ASA.

En pacientes que reciben warfarina puede ser necesaria la
administracion de vitamina Ky plasma fresco congelado, se
considera que la EVD se puede realizar con valores de INR
<2,5, aunque por seguridad se prefiere tener cifras <1,5.

En pacientes que reciben NACO y presentan sangrado con
requerimiento de EVD, y en tanto sea posible por las condi-
ciones del paciente, se deberd administrar abundantes LEV
ya que la eliminacion de estos medicamentos es por via renal.
Se debe tener en cuenta la administracién de factor VIIa o de
concentrados de complejo de protrombina activado, espe-
cialmente en caso de consumo de dabigatrdn, o no activado
en caso de consumo de rivaroxabén o apixaban (18, 19).

Una vez controlado el sangrado se puede reiniciar la admi-
nistraciéon del tratamiento antitrombotico, de ser posible
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el mismo dia del procedimiento. La recomendacién en los
pacientes que reciben doble antiagregacion es que nunca
se suspendan el ASA, las tienopiridinas se deben suspender
entre 5-7 dias antes del procedimiento y se administran nue-
vamente una vez se haya controlado el sangrado. las HBPM
se pueden reiniciar en las primeras 24 horas si se trata de un
procedimiento de bajo riesgo de sangrado o 72 horas después
en caso de procedimientos de alto riesgo de sangrado (20).

Riesgo tromboembodlico frente al riesgo de sangrado

En el momento de realizar un procedimiento endoscépico
en pacientes con terapia antiembdlica, es necesario realizar
un balance entre el riesgo de suspender la medicacién (que
podria causar un tromboembolismo en el paciente) y el
riesgo de no suspenderlo (que podria incrementar el riesgo
de sangrado). De acuerdo con la literatura, las principales

patologias de alto riesgo de tromboembolismo son (11):

o  Fibrilacién auricular no valvular: la anticoagulacién en
estos pacientes estd indicada con la existencia de uno
solo de los siguientes criterios: insuficiencia cardiaca
congestiva reciente (1), hipertension arterial (1), edad
>75 afios (2), diabetes mellitus (1), accidente cerebro-
vascular (ACV) o accidente isquémico transitorio (2),
enfermedad vascular previa (1), edad 65-75 afios (1)
y género femenino (1). Estos criterios estan agrupados
en la escala de CHADS2 O CHA2DS2-VASc que
determinan el riesgo de ACV en pacientes sin terapia
antitrombética. Cada criterio tiene un valor (entre
paréntesis) y a mayor puntaje, mayor porcentaje de
riesgo de tromboembolismo (21,22).

« Valvulopatias con prétesis metalicas: cuando se trata de
una protesis metdlica adrtica bivalva sin otros factores aso-
ciados, existe un riesgo que se considera bajo (riesgo anual
<5%) para que ocurran eventos tromboembdlicos. Si ade-
més el paciente presenta fibrilacion auricular, el riesgo se
eleva a moderado (5%-10%) y el riesgo se considera alto
(>10%) en caso de cualquier prétesis metélica mitral, tri-
cuspide, adrtica diferente a bivalva, multiples protesis o el
antecedente de un evento cardioembdlico (23).

« Enfermedad cardiovascular con insercion de stent corona-
rios: los pacientes con antecedente de colocacion de stent
convencionales tienen un mayor riesgo de trombosis si se
suspende la doble antiagregacién durante las primeras 6
semanas; si se trata de stents medicados, el mayor riesgo
de trombosis existe durante los primeros 3 a 6 meses; sin
embargo, se considera que existe alto riesgo de trombosis,
sila suspension de la medicacion se realiza durante el pri-
mer afio luego de la colocacion del stent (24).

« Trombosis venosa profunda: durante los primeros 3
meses luego de ocurrido el evento, existe un riesgo alto
(>10%) de que ocurran nuevos eventos tromboembé-
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licos. Entre los 3 ylos 12 meses el riesgo estd entre el 5%
y el 10%, y cuando ha pasado mds de un afio el riesgo de
eventos baja al 5% (25).

Riesgo de sangrado

Diversas asociaciones y sociedades han clasificado los pro-
cedimientos endoscopicos diagndsticos o terapéuticos de
acuerdo con el riesgo de presentar sangrado durante la reali-
zacién del mismo en pacientes que reciben la terapia antiem-
bdlica y, de acuerdo con estos, han formulado sus recomen-
daciones en cuanto al manejo de la anticoagulacion.

Enlas Tablas 1y 2 se muestran los procedimientos endos-
copicos y su riesgo de sangrado en pacientes que reciben
terapia antiembolica de acuerdo con las clasificaciones de
la Sociedad Espafiola de Patologia Digestiva (SEPD) y la
Sociedad Europea de Endoscopia Gastrointestinal (ESGE).

Tabla 1. Riesgo de sangrado segun el procedimiento SEPD, Sociedad
Espafiola de Endoscopia Digestiva (SEED), Sociedad Espafiola de
Trombosis y Hemostasia (SETH) y Sociedad Espafiola de Cardiologia
(SEC), 2015

Bajo riesgo hemorragico Alto riesgo hemorragico

Endoscopia diagnéstica con o sin  Polipectomia
biopsia
CPRE diagndstica Coagulacion y ablacion con laser

Insercion de protesis biliares sin - Esfinterotomia

esfinterotomia

Ecoendoscopia Dilatacion de estenosis benignas
0 malignas
Enteroscopia de pulsién Colocacién de PEG

Ecoendoscopia con puncion de
lesién quistica
Enteroscopia con balén

Reseccion mucosa, diseccion
submucosa, ampulectomia

CPRE: colangiopancreatografia retrograda endoscépica; PEG:
polietilenglicol. Tomado de: Alberca de las Parras F et al. Rev Esp
Enferm Dig. 2015;107(5):289-306.

De acuerdo con algunos estudios, se considera que un
procedimiento es de bajo riesgo si la probabilidad de san-
grado es <1,5% (18), mientras que para otros grupos el
riesgo de sangrado debe ser <1,0% para que se considere
un procedimiento de bajo riesgo de sangrado (11).

En general, las diversas guias recomiendan que cuando un
paciente tiene una patologia de alto riesgo tromboembdlico
y requiere un procedimiento considerado de bajo riesgo de
sangrado, se pueden continuar los medicamentos, incluso si
se requiere la toma de biopsias. La incidencia de sangrado no
varia mucho en comparacién con la de los pacientes alos que
se les suspende la terapia antitrombética (27).
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Tabla 2. Riesgo de sangrado de los procedimientos segun las guias de la
British Society of gastroenterology (BSG) y la ESGE 2016 (26)

Bajo riesgo hemorragico
Endoscopia diagndstica
con o sin biopsia
Colocacion de stent biliar
0 pancreatico
Enteroscopia sin
polipectomia

Alto riesgo hemorragico
Polipectomia endoscépica

CPRE con esfinterotomia

Esfinterotomia mas dilatacion biliar con
balén

Ampulectomia

Reseccion mucosa, diseccion submucosa
Dilatacién de estenosis

Tratamiento de las varices esofagicas
Colocacion de stent

GEP

Ecoendoscopia con puncién

GEP: Gastrostomia endoscépica percuténea. Tomado de: Veitch AM et
al. Gut. 2016;65(3): 374-89.

La recomendacion en los procedimientos con alto riesgo
hemorragico y bajo riesgo tromboembélico es la de suspender
el tratamiento tromboembolico. En procedimientos de alto
riesgo hemorragico y tromboembodlico, la ASGE y la ESGE
recomiendan continuar el tratamiento Gnicamente con ASA.
Los procedimientos electivos en este grupo de pacientes
deben ser pospuestos hasta completar el tratamiento (18).

RECOMENDACIONES DE LAS GUIAS ESGE 2016 PARA
LA REALIZACION DE ENDOSCOPIA EN PACIENTES CON
TERAPIA ANTIPLAQUETARIA 0 ANTICOAGULANTE

A continuacion, se presenta un resumen de las principales reco-
mendaciones registradas en las guias de la ESGE 2016 (26).

Uso del ASA

Se recomienda continuar la administracién de ASA en todos
los procedimientos endoscdpicos, excepto la diseccién
endoscépica submucosa (ESD), mucosectomia endos-
copica coldnica de més de 2 cm, mucosectomia del TGI
superior y ampulectomia. En estos casos, se debe evaluar el
riesgo-beneficio de la suspension del medicamento en cada
paciente (evidencia de baja calidad o recomendacién débil).

Procedimientos de bajo riesgo de sangrado

« Continuar con la administracién de las tienopiridinas,
como terapia tnica o de doble antiagregacién (eviden-
cia de baja calidad, recomendacién fuerte).

« Continuar con la warfarina (evidencia de baja calidad,
recomendacién débil). Se debe verificar que el INR

no esté por encima del rango terapéutico durante una
semana previa al procedimiento (evidencia de baja cali-
dad, recomendacién fuerte).

« Enlos pacientes que reciben los NACO, se recomienda
no administrar la dosis de la mafiana del dia del proce-
dimiento (evidencia de muy baja calidad, recomenda-
cién débil) (Figura 1).

Procedimientos de alto riesgo de sangrado

« DPacientes con bajo riesgo trombético: suspender la
warfarina § dias antes del procedimiento (evidencia de
alta calidad, recomendacién fuerte); siempre se debe
verificar que el INR esté por debajo de 1,5 (evidencia
de baja calidad, recomendacién fuerte). Suspender la
tienopiridina S dfas previos al procedimiento (eviden-
cia de moderada calidad, recomendacién fuerte).

« Pacientes con terapia dual: se recomienda suspender la
tienopiridina y continuar con ASA (evidencia de baja
calidad, recomendacién débil).

« Pacientes con alto riesgo trombético: se recomienda con-
tinuar el ASA y buscar el apoyo de un cardiélogo para esta-
blecer el riesgo-beneficio de la suspensién de las tienopi-
ridinas (evidencia de alta calidad, recomendacién fuerte).

« En los pacientes de alto riesgo tromboético que reciben
warfarina, esta se debe remplazar temporalmente por una
HBPM (evidencia de baja calidad, recomendacién fuerte).

« Los pacientes que reciben NACO, deben suspender la
medicacién por lo menos 48 horas antes del procedi-
miento (evidencia de muy baja calidad, recomendacién
fuerte). Cuando reciben dabigatrén y tienen una depu-
racién de creatinina entre 30-50 mL/min, el medica-
mento se debe retirar 3 dias antes del procedimiento
(evidencia de baja calidad, recomendacién fuerte).

« Los medicamentos suspendidos deben reiniciarse solo
después de 48 horas y dependen del riesgo de trombo-
sis o de sangrado (evidencia de calidad moderada, reco-
mendacién fuerte) (Figura 2).

Terapia puente

Se recomienda solo para pacientes que reciben warfarina,
ya que cuando se realiza para pacientes que reciben NACO
se ha visto que la terapia puente no disminuye el riesgo
embolico y en cambio si incrementa de manera importante
el riesgo de sangrado.

Triple terapia antitrombotica
Se indica especialmente en los pacientes con stents coro-

narios que reciben terapia dual y que pueden desarrollar
fibrilacién auricular con indicacién de warfarina o NACO,
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Procedimientos de bajo riesgo
Endoscopia diagnéstica con o sin biopsia
Colocacién de stent biliar o pancreatico
Enteroscopia sin polipectomia

v

Clopidogrel
Prasugrel
Ticagrelor

Warfarina

v

No suspender el medicamento

A4

NACO
Dabigatran
Rivaroxaban
Apixaban
Edoxaban

Continuar el medicamento.

Revisar el INR en la semana previa. Si esta en el
rango terapéutico, continuar la misma dosis. Si
esta por encima del rango terapéutico, pero es

<5, disminuir la dosis hasta lograr nuevamente el

rango terapéutico

El dia del procedimiento no
administrar la dosis de la
mafiana

Figura 1. Uso de los medicamentos en procedimientos de bajo riesgo. Modificado de: (26).

0 en pacientes con fibrilacién auricular crénica que estin
anticoagulados y que pueden desarrollar un sindrome
coronario agudo, que requiere terapia antiplaquetaria dual.
Estos pacientes tienen un alto riesgo de sangrado y para
la realizaciéon de cualquier procedimiento endoscépico
deben ser valorados previamente por un cardiélogo u otro
especialista segtin la pertinencia.

Tratamiento del sangrado en
pacientes que reciben NACO

En pacientes que presentan sangrados leves, basta con la
suspension temporal del medicamento. En caso de sangra-
dos graves, puede ser necesaria la hemostasia endoscopica,
la administracién de glébulos rojos e incluso la correccion
de la coagulopatia (con transfusién de plaquetas y otros
productos sanguineos). Se debe determinar el tiempo de la
ultima ingesta de NACO, asi como la vida media a partir de
la creatinina sérica y su depuracion.

El plasma fresco congelado no revierte el efecto anticoa-
gulante de los NACO de forma considerable y no se han
demostrado beneficios clinicos en su uso.

El sulfato de protamina y la vitamina K no revierten los
efectos anticoagulantes de los NACO. No se conoce el
efecto de los antifibrinoliticos en sangrado debido a los
NACO, pero el uso del acido tranexdmico parece ser una
alternativa razonable.
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El concentrado de complejo de protrombina y el factor
VIla recombinante (rFVIIa) no han sido evaluados en
ensayos clinicos; sin embargo, ante un sangrado que com-
prometa la vida del paciente se puede usar el concentrado
de complejo de protrombina en dosis de 40-50 UI / kg.

Endoscopia diagnostica y biopsias

No se ha observado incremento en el riesgo de sangrado
en pacientes que son sometidos a biopsias y consumen
ASA, clopidogrel o warfarina. Pero tampoco se han reali-
zado estudios serios en pacientes que consumen NACO y
que son sometidos a biopsias o en pacientes que requieren
multiples biopsias, como en el seguimiento de eséfago de
Barrett. Por estas razones y ya que no hay pruebas confia-
bles para determinar el estado de anticoagulacién en los
pacientes que consumen los NACO, se sugiere no admi-
nistrar la ultima dosis del medicamento en la manana del
procedimiento para permitir un margen de seguridad ade-
cuado. Esto se aplica tanto para regimenes de una vez al dia
como para los de 2 veces al dia.

Polipectomia, reseccion mucosa
endoscopica (EMR) y ESD

Eltamano del pdlipo es el factor de riesgo mds importante en
cuanto a polipos coldnicos se refiere. También se ha impli-
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Procedimientos de alto riesgo
Polipectomia endoscopica, CPRE con esfinterotomia, esfinterotomia
mas dilatacion biliar con balén, reseccion mucosa, diseccion submucosa,
ampulectomia, dilatacion de estenosis, tratamiento de las varices
esofagicas, colocacion de stent, GEP, ecoendoscopia con puncion

Clopidogrel
Prasugrel
Ticagrelor

v

v

Warfarina

v

v

v

Condiciones de
bajo riesgo
Enfermedad isquémica
cardiaca sin stent
coronario
Enfermedad
cerebrovascular
Enfermedad vascular
periférica

Condicion de alto
riesgo
Stents coronarios

Condiciones de
bajo riesgo
Valvula adrtica metélica
Fibrilacién auricular sin
valvulopatia
Mas de 3 meses luego de
trombosis venosa
Sindromes de trombofilia
(valoracion por
hematologia)

Condicion de
alto riesgo

Vélvula mitral metalica
Fibrilacion auricular y

prétesis valvular
Fibrilacion auricular y

estenosis mitral

Menos de 3 meses luego

de trombosis venosa

NACO
Dabigatran
Rivaroxaban
Apixaban
Edoxaban

\ 4

\ 4

\ 4

A4

\ 4

Suspender los
medicamentos 5 dias

Si recibe ASA,
continuarlo

antes de la endoscopia.

En conjunto con
cardiologia considerar
la suspension del
medicamento 5 dias
antes de la endoscopia
si ha pasado mas de 12
meses de la insercion del
stent coronario medicado
0 més de un mes de un
stent no medicado
Se debe continuar el ASA

Suspenderla 5 dias antes
de la endoscopia.

El INR debe ser <1,5.
Luego del procedimiento,
reiniciar la warfarina a la

dosis diaria habitual.

Tomar INR de control

después de 1 semana
para verificar la adecuada

anticoagulacion.

Suspenderla 5 dias antes
de la endoscopia.

2 dias luego de
suspenderla, iniciar
HBPM administrando la
Ultima dosis 24 horas
antes del procedimiento.
Reiniciar la warfarina
la misma noche del
procedimiento a la dosis
diaria habitual.
Continuar HBPM hasta
lograr un INR adecuado.

Administrar la Ultima dosis
48 horas 0 mas antes del
procedimiento.

La dltima dosis de
dabigatran se debe
administrar 72 horas antes
del procedimiento cuando
la depuracién de creatinina
sea de 30-50 mL/min.
Ante cualquier deterioro de
la funcién renal, consultar
rapidamente a hematologia.

Figura 2. Uso de los medicamentos en procedimientos de alto riesgo. Modificado de: (26).

cado como factor de riesgo el uso de corriente para corte
puro ya que, cuando se usa coagulacién o mezcla de corrien-
tes, el riesgo de sangrado es menor. Se considera que el uso
de técnicas mecdnicas, como endoloops o clips, es mejor que
el uso de mezcla de adrenalina, la cual a su vez es mejor que el
solo uso de adrenalina para la polipectomia. No hay estudios
prospectivos respecto al uso de antiagregantes o anticoagu-
lantes y reseccion de pdlipos, aunque se considera que el uso
de los mismos incrementa de leve a moderado el porcentaje
de riesgo de sangrado, dependiendo del tipo de reseccioén a
realizar (polipectomia, EMR o ESD).

CPRE

En la prictica clinica, el riesgo de sangrado temprano o tar-
dio cuando se realiza CPRE vy esfinterotomia es del 0,1%-
2%. Se han determinado como factores de riesgo asociados
el sangrado observado durante el procedimiento, la coagu-
lopatia, la iniciacién de anticoagulantes durante los 3 dias
siguientes al procedimiento, la presencia de colangitis y la
baja experiencia del endoscopista. Solo se han realizado
algunos estudios en cuanto al uso de las tienopiridinas, pero
no son conclusivos respecto al riesgo de sangrado. No se
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han realizado estudios en pacientes con ingesta de NACO.
Algunos estudios sugieren como medida més segura la rea-
lizacién de dilatacion de la via biliar con balén, mas que la
realizacién de esfinterotomia.

Ultrasonografia endoscopica (USE) y
aspiracion con aguija fina (ACAF)

En un estudio prospectivo se determiné que no hay diferencia
significativa en el sangrado que presentan los pacientes some-
tidos a ACAF por USE que reciben ASA en comparacioén con
los que no. No hay estudios en cuanto a la ingesta de tienopi-
ridinas o NACO y la realizacion de ACAF guiado por USE.

Dilataciones endoscdpicas

Diversos estudios que evaltan el uso de dilataciones neu-
maticas o mecdnicas no han evidenciado una importante
casuistica de sangrado en los pacientes sometidos a este
procedimiento. No se han disefado estudios para evaluar
directamente el riesgo de sangrado asociado con dilatacio-
nes. No se han realizado estudios que evalten las dilatacio-
nes endoscépicas en el TGI y el riesgo de sangrado en los
pacientes que reciben tienopiridinas o NACO.

Colocacion de prétesis

No existen estudios sobre la colocacién de protesis endos-
copicas en cualquier segmento del TGI en pacientes que
tomen tienopiridinas o NACO. Se considera que el riesgo
de sangrado en la colocacién de stents es del 0,5%-1%.

GEP

Algunos estudios informan que la administraciéon de ASA
no incrementa el riesgo de sangrado cuando se realiza GEP.
No se han realizado estudios que analicen el riesgo de san-
grado en pacientes sometidos a GEP en pacientes tratados
con prasugrel, ticagrelor o NACO.

Endoscopias y varices esofagicas

En un estudio no se encontré aumento en el riesgo de san-
grado al realizar EVD en los pacientes con vdrices esofdgi-
cas que recibian ASA. No se han realizado estudios de ries-
gos de sangrado en pacientes con ligadura de vérices que
reciben tienopiridinas o NACO, pero la recomendacién es
que antes de realizar el procedimiento y de ser posible se
suspendan estos medicamentos.

Todos estos enunciados previos muestran las mds impor-
tantes recomendaciones presentadas en la reciente publica-
cion de las guias ESGE 2016.
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Coagulacion y cancer

En la década de los 60 del siglo XIX, el médico francés
Armand Trousseau describié el sindrome que actualmente
lleva su nombre y se define como: Todo evento trombético
inexplicable que precede o es simultineo al diagndstico de un
tumor maligno oculto.

La aparicién de cancer se asocia generalmente con varios
sindromes trombdticos clinicos, que incluyen la trombosis
venosa y arterial local y sistémica. a trombosis es a menudo
la primera manifestacién clinica de una neoplasia y la
segunda causa de muerte en los pacientes con céncer. La
anomalia en las pruebas de coagulacién in vitro se encuen-
tra en mds de 90% de los pacientes con cdncer.

Varios autores han demostrado una correlacion significa-
tiva entre la incidencia de eventos tromboembdlicos y un
peor prondstico de la enfermedad neopldsica, apoyando la
idea de que la activacion del sistema de la coagulacién con-
tribuye a la agresividad del tumor (28).

Las células tumorales activan el factor tisular (III) y la
fosfatidilserina (PS), que promueve la activacién de la
coagulacién extravascular; esto se ha correlacionado con
el potencial metastasico de las células tumorales. La activa-
cion de las enzimas de la coagulacion en el microambiente
tumoral puede llevar ala activacién delos receptores activa-
dos por proteasas (PAR), en particular PAR1 y PAR2, que
se han asociado con el establecimiento de células tumorales
ensitios distales al tumor primario, como se ha demostrado
en melanoma, cdncer de mama y fibrosarcoma.

Dado el papel de las proteinas de la coagulacién en la pro-
gresion del tumor, se ha propuesto que las mismas pueden
tener un papel importante en el desarrollo de nuevas tera-
pias antitumorales. Las estrategias terapéuticas se orientan
al bloqueo de algunas moléculas efectoras de la activacién
de la coagulacién, lo que podria atenuar el crecimiento, la
angiogénesis y las metastasis tumorales (28).

Importancia de la EVD y la anticoagulacion

Se ha generado un avance importante en el tratamiento de
las patologias procoagulantes con nuevos y antiguos medi-
camentos, asi como un avance diagndstico y terapéutico en
la EVD. Por tanto, es de gran importancia que el gastroente-
rélogo actual tenga conocimiento de este tema.
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