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PROYECTO DE LEY
EL SENADO Y LA CAMARA DE DIPUTADOS DE LA
PROVINCIA DE BUENOS AIRES

SANCIONAN CON FUERZA DE

Ley

Articulo 1°: El Poder Ejecutivo procedera a implementar en todos los
establecimientos de salud del territorio de la provincia de Buenos Aires la prueba
diagnéstica para la deteccion de la enfermedad TROMBOFILIA.

& Articulo 2°: El analisis prenatal de rutina para detectar la trombofilia, Seré de

J

s

caracter obligatorio, gratuito y se realizard en todos los establecimientos de salud
publicos y privados de la provincia.

Articulo 3°: incorporese dentro de las prestaciones del Instituto de Obra Médico
Asistencial (1.O.M.A)), la cobertura médico asistencial integral de la enfermedad

- trombofilia, tratamiento y todas sus prestaciones correspondientes conforme el objeto

de la presente.

Articulo 4°: Incorporese dentro de las prestaciones de las obras sociales y de
medicina prepaga con actuacion en el ambito de la provincia de Buenos Aires, la
cobertura médico-asistencial integral conforme al objeto de la presente, segln las
especificaciones que a tal efecto dicte la Autoridad de Aplicacion.

Articulo 5°: E! Poder Ejecutivo determinara la Autoridad de Aplicacion de la presente
Ley. :

Articulo 6° La Autoridad de Aplicacién difundird la presente en el marco de una
campafia informativa sobre la importancia de la prevencidn de enfermedades

congeénitas cardiacas.

Articulo 7°: Autoricese al Poder Ejecutivo a realizar las adecuaciones
presupuestarias que fueren pertinentes para el cumplimiento de la presente Ley.

Articulo 8°: Comuniquese al Poder Ejecutivo.-
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FUNDAMENTOS

E! presente proyecto tiene por objeto implementar con caracter obligatorio y
gratuito en todos los establecimientos de salud de la Provincia, la prueba diagnéstica
de la enfermedad “TROMBOFILIA", su tratamiento y todas sus prestaciones
correspondientes.

Las trombofilias se caracterizan por promover cambios en la coagulacion de la
sangre que resultan en un mayor riesgo de trombosis. La trombofilia se puede dividir
en dos grupos: adquirida y hereditaria. En el grupo de trombofilia adquirida cabe
destacar el sindrome antifosfolipido. ' .

En el embarazo, el éxito gestacional depende de una circulacién Utero-
placentaria adecuada. Las anomalias en esta red vascular se refieren a diversas
patologias del embarazo, tales como: aborto, muerte fetal, retraso del crecimiento
intrauterino, preeclampsia, DPP. Un factor que parece estar asociado con tales
trastornos, de acuerdo con estudios recientes, son las causas de trombofilia
hereditaria.

La enfermedad conocida como trombofiia ha sido objeto de intensa
investigaciébn desde finales del siglo XVIHI, en un intento por determinar una
explicacion sobre su incidencia y desarrollo. Sin embargo, ain no se tiene un estudio
detallado de todos los factores intrinsecos y extrinsecos que puede conducir al
cuadro clinico de trombosis.

En las dltimas décadas, se han logrado avances significativos en la
comprension de los mecanismos fisiopatologicos implicados en la aparicidn de
Trombofilia. Se identificaron numerosas anomalias asociadas con la hiperactividad
del sistema de coagulacién y la predisposicién a eventos trombéticos y la descripcion
de los "estados de hipercoagulabilidad" cambiaron sustancialmente nuestra vision de
la enfermedad trombética venosa. El gran avance mas significativo fue Ia
confirmacion del concepto de que heredan condiciones de hipercoagulabilidad que
estan presentes en una gran proporcion de pacientes con trombosis venosa y
embolia pulmonar. De hecho, se estima que mas del 60% de la predisposicion a la
trombosis es atribuible a los componentes genéticos. Estos nuevos conceptos han
conducido a la introduccién del término TROMBOFILIA para describir una mayor
predisposicion, genética por lo general a la ocurrencia de TVP {Trombosis Venosa
Profunda).

Aunque la patogénesis de la Trombofilia ain no se entiende completamente,
hay una clara evidencia de que el proceso estad influenciado por la compleja
interaccion de factores genéticos y ambientales, que reciben el nombre genérico de
“factores de riesgo”. La caracterizaciéon de los factores de riesgo es un paso crucial
hacia una mejor comprension de la patogénesis de la trombolisis. Los factores de -
riesgo difieren de factores de riesgo de trombosis arterial. La hipertension, el
tabaquismo, la dislipemia y la diabetes, por ejempio, que se establecen como
factores de riesgo para ia trombosis arterial, no son factores de riesgo de trombofilia.
Los factores de riesgo "clasicos" incluyen: edad avanzada, la inmovilizacién
prolongada, las operaciones, las fracturas, el uso de anticonceptivos orales y la
terapia de reemplazo hormonal, el embarazo, postparto, cancer, infecciones y el
sindrome antifosfolipidico. Estas condiciones son factores adquiridos.



Patologias gestacional asociados con trombofilia

En 1993. Dahlback y sus colaboradores en la ciudad de Leiden, en los Paises
Bajos, describe una mutacién en el gen que codifica el factor V. Ei gen mutante,
localizado en el cromosoma 1, promueve un cambio en el factor V por lo que es mas
resistente accion de proteina C (anticoagulante natural). El Factor V, con esta
enmienda, fue llamado Factor V Leiden. Esa parece ser la trombofilia hereditaria mas
comun. Su prevalencia en la poblacion general es de alrededor de 3.7%
(heterocigotos) y alrededor de 1% (heterocigotos), en funcién de la etnia. Varios
estudios han demostrado una correlacion con pobres resultados del embarazo.

Mutacion de la antitrombina Il

Anti-trombina |l es un anticoagulante natural que actla mediante la inhibicién
de los factores activados (coagulantes) IX, X, XI y Xll de la coagulacion en cascada.
Su deficiencia fue descrita por primera vez en 1965 y puede ser causada por mas de
80 mutaciones diferentes, la mayoria autosomica dominante. Tales mutaciones
pueden promover cambios cuantitativos y / o cualitativos. La deficiencia de
antitrombina Il es trombofilia que esta en mayor riesgo de derrame cerebral, incluso
cuando heterocigotos. Alrededor del 70% de antitrombina I|lIl pacientes con
deficiencia presentara con trombosis venosa durante el embarazc. La prevalencia de
esta deficiencia es de alrededor de 1: 600 1: 5000. ‘

Los estudios han demostrado un alto riesgo de aborto involuntario y un
aumento del riesgo 5 veces mayor de muerte fetal, en personas que tienen
deficiencia de antitrombina .

La mutacidn de la enzima metilentetrahidrofolato reductasa (MTHFR)

La mutacion en un gen (C677T) que codifica MTHFR promueve un cambio en
la estructura de una enzima tal, dejando el termolabil, inactivo. Recientemente se ha
descubierto una nueva mutacién que promueve la inactivacion de la MTHFR, A129
8C, pero hay pocos estudios que correlacionan con resultados deficientes del
embarazo. La MTHFR es una enzima clave en la conversion de homocisteina a
metionina, y otras personas involucradas en este proceso son cofactores, como el
acido félico, vitamina B6 y B12.

Los individuos con la mutacion MTHFR tienen una tendencia a niveles de
homocisteina elevados en sangre, especialmente los homocigotos para C677T, o
heterocigotos para ambas mutaciones.

Hiperhomocicteinemia parece estar relacionado con un mayor riesgo de
enfermedad cardiovascular y los pobres resultados del embarazo (aborto involuntario
recurrente, la preeclampsia, parto muerto, DPP). La mutacion en la MTHFR también
se relaciona con malformaciones fetales, el cierre de defectos del tubo neural. El
estado heterocigoto para la mutacién C677T se puede observar alrededor de 40% en
ciertas poblaciones. Alrededor del 32% de los individuos con C677T heterocigoto
también son heterocigotos para A1298C. Los homocigotos se encuentran en el 5-
15% de la poblacion en diferentes grupos étnicos. En algunos estudios, los pacientes
con hiperhomocisteinemia tenian un riesgo de aborto involuntario 2,5 veces mayor
gue la poblacidn normai.
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El diagnéstico de la mutacion se logra mediante {a deteccién de la mutacion, y
determinar el nivel de homocisteina en la sangre. El tratamiento durante el embarazo
se realiza con el uso de anticoagulantes y farmacos de administracion de
suptementos de vitamina.

La mutacién del gen de la protrombina {(Factor iil)

Descrito por el reconocido investigador Poor y colaboradores en 1996, la
mutacién en el gen que codifica el factor Il se correlaciona con un mayor riesgo de
tromboembolismo, esto porque dicha mutacion proporcionara una mayor produccion
de Factor Il (coagulante). La mutacion del gen de la protrombina se encuentra en
aproximadamente 1 a 3% de la poblacion nomal (sin un historial de
tromboembolismo) y hasta 6% de las personas con una historia de trombosis
venosa. Es responsable de hasta un 18% de trombofilia hereditaria. Factor Il
portadores de mutaciones tienen un alto riesgo de trombosis en alrededor de 2 a 5
veces.

Un estudio reciente mostré que la presencia de la mutacion en el gen de la
protrombina en torno a un 7-8% de los pacientes con aborto en comparacion con el
3,8% de las mujeres sin antecedentes aborto.

Resumen de [a prevalencia de trombofilia
Actualmente ya hay pruebas disponibles para la investigacion de la trombofilia.
Nuevas trombofilia hereditaria se estan estudiando y se correlacionan con malos
resultados del embarazo.
La trombofilia HEREDITARIA
Resultado de la deficiencia de los componentes que forman parte del sistema de
coagulacién. Estan asociados con el tromboembolismo venoso y la adversidad
durante el embarazo. Esta categoria incluye:
- Factor V Leiden -
- La mutacién del gen de la protrombina (factor Il G20210A) -
- La deficiencia de antitrombina Il -
- La deficiencia de proteina C -
- La deficiencia de la proteina S -
- Los cambios en el gen metilieno tetrahidrofolato reductasa - C677T - (MTHFR) -
- El aumento de factor Vlil {estudios recientes)
- Aumento de los factores IX y X| (estudios recientes)
- Factor X1l (factor Xlil Val-34-Leu) - Estudios recientes
- El polimorfismo en el gen de la beta-sintasa cistationina -
- La hiperhomocisteinemia -
- ESTUDIO polimorfismo 4G / 5G de PAI-1 (encuesta reciente) -
- Los altos niveles de factor de von Willebrand (F VW) - todavia en estudio

La trombofilia ADQUIRIDA

- Anticoagulante del lupus -

- anticuerpos anticardiolipina -

- Antifosfatidilserina Anticuerpos -

- ANA (anticuerpos antinucleares) -

- Los anticuerpos anti-beta-2-glicoproteina 1 -
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- NTI - fosfatidil-etanolamina -
- Lipoptn (a) -

En resumen la Trombofilia (heredada o adquirida), en nuestro pais y en
nuestra provincia tiene una alta incidencia en la poblacion. Esta incidencia asciende
hasta el 10% de nuestra poblacién y puede ofrecer una serie de severos riesgos para
las mujeres embarazadas, tales como las pérdidas repetidas, muerte fetal,
preeclampsia, HELLP, RCIU (retraso del crecimiento intrauterino), parto prematuro,
tromboembolismo materno y otros. '

El examen para su deteccion al dia de la fecha se realiza en mujeres que
perdieron hasta 2 o 3 embarazos, segun criterio medico. Es imperativo establecer
como obligatorio el estudio de deteccién de esta enfermedad en las embarazas, cabe
nombrar porque muchos médicos de nuestro pais no establecen el estudio como tal.

Por los motivos expuestos, solicito a los miembros de esta Honorable Camara
la aprobacion del presente Proyecto de Ley.-




