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E0Ps: anticonceptivos orales y eventos tromboembólicos

Caso Clínico
Un Residente de segundo año atjende en [a guardia a una pacien-
te de 25 años previamente sana con un cuadro compatibLe con

trombosis venosa axilar. Sorprendido por eI haL[azgo en una mu-
jer joven sin antecedentes, consutta con e[ Jefe de Residentes
quien Le sugiere averiguar si La paciente recjbía antjconceptivos
orates. AI interrogarla. [a mujer refiere que recibía anticoncepti-
vos con baja dosis de etinítestradioI desde hacía tres años. Como

eL Residente no sabÍa cómo modificaba [a probabiLidad previa de

trombosis este nuevo dato detinterrogatorio, decidió reaLjzar una

búsqueda bibLiográfi ca.

Preguntas que generó [a paciente
EL uso de anticonceptivos oraLes (exposición) en mujeres jóvenes

(ta pobLación), ¿se asocia con mayor riesgo de desarroL[ar un fe-
nómeno tromboembóLjco ? (et resuttado).

Búsqueda bibtiográfica
Se rea[izó una búsqueda en Pub Med utiLjzando fiLtros metodotó-
gicos (c[inicaI queries), acotándose [a misma a estudios de cohor-
tes y caso-controI que permitiran estabtecer asociación entre La

exposición y eL resuLtado.

Los terminos' MESH empLeados fueron: "contraceptives ora[";
"tromboph lebitjs venous"; "women", seLeccionándose dos traba-
jos, uno de etlos un metaanátisis.

Anticonceptivos orales y trombosis venosa profunda
La Trombosis Venosa Profunda (TVP) es una patotogía vascuLar co-

mún con una incidencia en EEUU de 800.000 casos/ año. Se pro-
duce por La oclusión de las venas producto de un agregado pLa-

quetario sumado a depósitos de fibrina y eLementos formes de [a

sangre. La causa no está deL todo actarada, aunque en [a mayor
parte de Los casos, obedece a l"a presencia de a[gunos de Los e[e-

mentos de La tríada de Vjrchow (estasis, hipercoaguLabiLidad. da-

ño intimaL). EI diagnóstico cLínico es dificit y poco fiab[e presen-
tando signos y síntomas en sóto e[ 50% de los casos.

Los Anticonceptivos 0raLes (ACO) son utitizados por más de 200

miL[ones de mujeres en todo e[ mundo y por 1de cada 4 mujeres
menores de 45 años en EE.UU. La poputaridad de Las pÍldoras se

debe a [a facitidad en La administración, a la reducida tasa de de

fracaso deI método (. ry") y a [a baja frecuencia de efectos adver-

sos. Actúan inhibiendo La ovuLación por supresión de La secreción
de LH y FSH; aLteran e[ moco cervjca[; reducen [a moviLidad y las

secrecjones de[ oviducto y deL útero.
Se sabe que La tasa de morta[idad en mujeres menores de 40 años
que uti[izan ACO esjnferiora [a de tas mujeres que no utilizan nin-
gún método anticonceptivo. Esta diferencia es atrjbuida aI au-
mento de La mortaLidad asosiada aLembarazo. Esta disminución es

aún más notabte en [as mujeres no fumadoras respecto de Las fu-
madoras que toman ACO.

La tasa de mortaUdad de Las mujeres deL grupo etario comprendi-
do entre 1,5-25 años no tabaquista que utitiza ACO es inferior a [a

de mujeres que utilizan otros métodos de controI de La fertiLjdad.
obedeciendo esto a La mayor tasa'de fracaso y aI riesgo conse-

cuente de embarazo.
A pesar de [a inocujdad gLobat, Las usuarias de AC0 muestran cier-
to riesgo de presentar atgunos efectos cotateraLes.

La mayor parte de los estudios prospectivos y retrospectivos han

demostrado mayor incidencia de enfermedad tromboembóLica
(TVP-TEP). Et Riesgo Re[ativo (RR) en djversas pubticaciones varía
entre 2 y 5 (mayor riesgo en [as usadoras de ACO) siendo mayor en

mujeres que ingieren [os ACO antiguos con 50 mcg de estrógenos.

A pesar de este elevado riesgo relativo, eI impacto pobLacionaL es

pequeño debjdo a que estamos ante un evento muy infrecuente
(TVP-TEP en pobLación joven).
La expLicación fisipatológica de este fenómeno se relaciona con eL

hecho de que Los ACO (et componente estrogénico) favorecen Los

factores procoagu[antes evidencjándose una disminución de los

vaLores séricos de antitrombina III.
A su vez, et hábito tabáquico y [a edad aumentan La morbimortali-
dad por [as compLicaciones de La enfermedad tromboembólica, de

ahí La usual cautela en e[ uso de ACO en fumadoras mayores de

35/40 años.

Resumen de los trabajos seleccionados
1. Faimer R. Lawrenson R, Thompson D, KenedyJ: PopuLation-ba-
sed study of risk of venous thromboembotism associated with va-

rious oraL contraceptives. Lancet an.11,1,991 ,vo1.349: Este estu-
dio pob[acionaL se basó en Los registros médicos de 540.000 mu-
jeres de[ Reino Unido,nacidas entre 1,941-1,981,. Las mujeres enro-
ladas tuvieron eL diagnóstico de: TVP, trombosis no especificada,
TEP, evento trombótico potenciaI en tratamiento empÍrico con an-

ti coagu [a ntes.'
Los criterios de excLusión fueron: TVP previa, hjstoria de trauma,
cirugÍa reciente (90 días), embarazo y puerperio.

Este estudio se dividió en dos partes: a) estudio de cohortes don-
de se anatizó y comparó La incidencia de fenómenos venosos trom-
bóticos en mujeres usuarias de [os ACO comunes. b) estudio caso-

controL donde fue caLcuLado e[ odds ratio de TVP y La asociación
con diferentes tipos de ACO ajustando por posibles variabtes con-
fundidoras.
La incidencia cruda de eventos venosos tromboembóLicos por ca-

da 10.000 mujeres-año fue de 4.10 en usuarjas corrientes de al
gún ACO;3.10 en usuarias de ACO de segunda generación y 4.98
en [as usuarias de ACO de tercera generación. Las djferencias en-

tre ACO de segunda y tercera generación no fueron significativas.

2. Mutticenter study: Venous thromboembotic djsease and combi-
ned oraI contraceptives resutt of internationaI multicenter case-

controI study. Wortd heatth organizatjon cotaborative study of
cardjovascuLar disease and steroid hormone contraception. Lan-

cet December 1,6,1,995,vo1 346l.

Este reporte describe eL riesgo de eventos tromboembó[icos veno-
sos idiopáticos (TVP, TEP,etc) en asociación con eI uso corriente
de AC0. Fueron evaLuad os 1.143 casos de entre 20-44 años de edad
y 2998 controLes en eL estudio caso-controL en 21 centros de Afri-
ca, Asia, Europa y Latinoamérica. Los casos fueron categorizados
según eI grado de certeza en TVP definida, TVP probable, TVP posi-

bLe. y TEP definido. probabLe, o posibLe.

Et anátisis revetó un aumento de riesgo de tromboembo[ismo'¡e-
noso en mujeres europeas (odds ratio 4.1,4; IC95"h3.09-5.57)y
en mujeres de[ resto de los paÍses (odds ratio 3.25; TC95to2.59-
4.08).
E[ estudio confirmó La asocjación entre eL uso de ACO y los eventos
trombótjcos venosos. Además mostró aumento deL riesgo en Las

mujeres tabaquistas (> 10 cigarritlos por dia) y en Las mujeres con

índice se masa corpora[ > 25.

Comentario final
Ambos estudios mostraron aumento en La incidencia de eventos
tromboembóLicos venosos en [a pobLación de mujeres que utiLiza-
ban ACO. si bien Los dos trabajos seleccionados coinciden en que

no se observan las diferencjas comunicadas en [os estudios pre-

@ EVIDENCIA en Atención Primaria



NovTEMBRE / orcrrmenr 1999

vios. Esta diferencia puede expticarse por [a presencia de sesgos
metodológicos.
Con respecto a Los antjconceptivos orales de tercera generación,
cuyo componente progestacionaI es eI DesorgestreL y Gestodeno,
se ha encontrado un aumento en La incidencia de eventos trombó-
ticos comparados con tos ACO que tienen como comptemento pro-
gestacionaI eL levonorgestre[. AI reatizar eI anátjsis muttjvaria-
ble*, tomando en cuenta las posibles varjables confundidoras, no
se encontraron djferencias significativas entre uno y otro. EI au-
mento observado inicial.mente pudo deberse a [a seLección en eI
riesgo cardiovascuLar de mujeres ya que es probable que aquétlas
con mas riesgo hubieran recibido ACO de tercera generación por
exjstir cjerta evidencja de que estos ACO son mas seguros por con-
feri r p rotecció n pa ra eve ntos ca rdi ovascu La res.
De todos modos, a pesar de que este aumento en el riesgo es esta-
dÍsticamente significativo, su impticancia c[Ínica no parece dema-
siado importante. Este pequeño aumento (en términos absolutos)

Concurso de FotografÍa

de episodios tromboembóLicos no cambiará en generaL [a decjsión
de recomendar Los ACO, ya que debemos tomar en cuenta La mayor
morbimorta[idad en [as mujeres en edad fértiI por patotogías aso-
ciadas con eL embarazo. También es importante notar eI riesgo de
TVP asociado a La gestación, que es en definitjva eI evento que se
quiere evitar con La toma de los AC0. Mientras en e[ embarazo [a

incjdencja es de 60 por 100.000/año, en [a población generaty en
[as usuarias de ACO es de 5 por 100.000/año y 15 por
100.000/año respectivamente.
La uti[idad podrÍa residir en seleccjonar el grupo de pacientes
donde eI uso de ACO estarÍa asociado a mayores comp[icaciones
(fumadoras, mayores) y por ende a mayor morbimortatidad. En

eL[as se puede recomendar [a djscontinuacion de Los ACO ante si-
tuaciones que incrementen eI riesgo de Los eventos tromboembo-
Ucos como cirugias pelvianas, fracturas asociadas a inmovjHdad.
injurias severas, inmovitización, etc, donde se adicionarían con-
diciones procoagutantes.

*Ver glosario
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