GHIDOs

MEXICO |

GOBIERNO DE LA REPUBLICA %ﬁ

¥

‘4
SALUD SEDENA  SEMAR

SECRETARIA DE MARINA

SECRETARIA DE SALUD
LA DEFENSA NACIONAL

GUIA DE PRACTICA CLINICA GPC

Actualizacion
2018

DIAGNOSTICO Y
TRATAMIENTO

ENFERMEDAD
TROMBOEMBOLICA VENOSA

EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

CATALOGO MAESTRO DE GUIAS DE PRACTICA CLINICA: GPCIMSS-425-18

INSTITUTO DE SEGUEN

e IMSS FIS SR Nacional PEMEX

CSG_ £F] ISSSTE  [IE A @
P o , _/




tamiento de la enfermedad tromboembdlica venosa

Avenida Paseo de la Reforma No. 450, piso 13,
Colonia Juarez, Delegacion Cuauhtémoc,

C. P. 06600, México, Ciudad de México.
www.cenetec.salud.gob.mx

Publicado por CENETEC
© Copyright Instituto Mexicano del Seguro Social, “Derechos Reservados”. Ley Federal de Derecho de Autor

Editor General
Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud

Esta Guia de Practica Clinica fue elaborada con la participacion de las instituciones que conforman el Sistema Nacional
de Salud, bajo la coordinacién del Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud. Los autores se aseguraron que la
informacion sea completa y actual; por lo que asumen la responsabilidad editorial por el contenido de esta guia, declaran
que no tienen conflicto de interés y en caso de haberlo lo han manifestado puntualmente, de tal manera que no se
afecte su participacion y la confiabilidad de las evidencias y recomendaciones.

Las recomendaciones son de caracter general, por lo que no definen un curso Unico de conducta en un procedimiento o
tratamiento. Las recomendaciones aqui establecidas, al ser aplicadas en la practica, podrian tener variaciones
justificadas con fundamento en el juicio clinico de quien las emplea como referencia, asi como en las necesidades
especificas y preferencias de cada paciente en particular, los recursos disponibles al momento de la atencion y la
normatividad establecida por cada Institucion o area de practica.

En cumplimiento de los articulos 28 y 29 de la Ley General de Salud; 50 del Reglamento Interior de la Comision
Interinstitucional del Cuadro Basico y Catalogo de Insumos del Sector Salud y Primero del Acuerdo por el que se
establece que las dependencias y entidades de la Administracion Pablica Federal que presten servicios de salud aplicaran,
para el primer nivel de atencidon médica, el cuadro basico y, en el segundo y tercer niveles, el catalogo de insumos, las
recomendaciones contenidas en las GPC con relacién a la prescripcion de farmacos y biotecnoldgicos deberan aplicarse
con apego a los cuadros basicos de cada Institucion.

Este documento puede reproducirse libremente sin autorizacion escrita, con fines de ensefianza y actividades no
lucrativas, dentro del Sistema Nacional de Salud. Queda prohibido todo acto por virtud del cual el Usuario pueda explotar
0 servirse comercialmente, directa o indirectamente, en su totalidad o parcialmente, o beneficiarse, directa o
indirectamente, con lucro, de cualquiera de los contenidos, imagenes, formas, indices y demas expresiones formales que
sean parte del mismo, incluyendo la modificacién o insercion de textos o logotipos.

En la integracién de esta Guia de Practica Clinica se ha considerado integrar la perspectiva de género utilizando un
lenguaje incluyente que permita mostrar las diferencias por sexo (femenino y masculino), edad (nifios y nifias, los/las
jovenes, poblacion adulta y adulto mayor) y condicion social, con el objetivo de promover la igualdad y equidad asi como
el respeto a los derechos humanos en atencién a la salud.

Debe ser citado como: Diagndstico y tratamiento de la enfermedad tromboembélica venosa Guia
de Evidencias y Recomendaciones: Guia de Practica Clinica. México, CENETEC; 2018 [fecha de consultal.
Disponible en: http://www.cenetec-difusion.com/CMGPC/GPC-IMSS-425-18/ER.pdf

Actualizacion: Con modificaciones totales.

ISBN en tramite


http://www.cenetec.salud.gob.mx/contenidos/gpc/catalogoMaestroGPC.html

iento de la enfermedad tromboembdlica venosa

COORDINACION, AUTORIA Y VALIDACION 2018

COORDINACION

Coordinadora de
Instituto Mexicano programas Médicos
del Seguro Social ~ Coordinacién Técnica de

Agrupacion Mexicana

Dra. Adolfina Bergés Hematdloga para el Estudio de la

Garcia Pediatra

Dr. José Luis Lopez
Arroyo

Hematologia

(IMSS)

Instituto Mexicano
del Seguro Social

(IMSS)

Excelencia Clinica.
CDMX.

Médico de base Hospital

general de Zona #35, Cd.

Juarez, Chihuahua

Hematologia (AMEH)

Agrupacion Mexicana
para el Estudio de la
Hematologia (AMEH)

AUTORIA
Instituto 2. . 2z .
Dra. Marfa Teresa ) Mexicano del Mecﬂco de base Hospital  Agrupacion Mexmana
Garcia Lee Hematologia Seguro Social Regional #1 Dr. Carlos para el Estu,dlo dela
Mc Gregor. CDMX. Hematologia (AMEH)
(IMSS)
Instituto . . 2 .
Dr. Jaime Garcia ) Mexicano del Invest.lggdor Hospital de  Agrupacion Mexmana
Chavez Hematologia Seguro Social Especialidades CMN La para el EStU,dIO dela
Raza. CDMX. Hematologia (AMEH)
(IMSS)
Instituto 2. . 2z .
Sr st e L Enee ) Mexicano del Médico de base Hospital ~ Agrupacion Mexmana
ArTovo Hematologia Seauro Social General de Zona #35, Cd. para el Estudio de la
Y g(IMSS) Juarez, Chihuahua. Hematologia (AMEH)
Instituto Médico de bgse Hospital
. . - General Regional con .
Dr. Luis Javier p Mexicano del <Sociedad,
. Neumologia . UMAA 2 Coapa. Az .
Paniagua Santurtun Seguro Social 24 Asociacion, Colegio>
(IMSS) Delegacion DF Sur
CDMX.
Dra. Maria Antonia Asociacién Mexicana
Basavilvazo Gineco-Obstetricia Practica privada de Gineco-
Rodriguez Obstetricia,

VALIDACION

Protocolo de Busqueda

Dra. Adolfina Bergés
Garcia

Guia de Practica Clinica

Dr. Carlos Martinez
Murillo

Dr. Angel Gabriel
Vargas Ruiz

Hematologa Pediatra

Hematologia

Hematologia

Instituto
Mexicano del
Seguro Social

(IMSS)

Secretaria de
Salud (SS)

Secretaria de
Salud (SS)

Coordinadora de
programas Médicos.
Coordinacion Técnica de
Excelencia Clinica.
CDMX.

Coordinador de la Clinica
de Hemofilia,

Hemostasia y Trombosis.

Hospital General de
México-Dr. Eduardo
Liceaga. CDMX.
Coordinador de la Clinica
de Hemostasia y
Trombosis. Instituto
Nacional de Ciencias
Médicas y Nutricion
Salvador Zubirdn. CDMX.

Agrupaciéon Mexicana
para el Estudio de la
Hematologia (AMEH)

Agrupacion Mexicana
para el Estudio de la
Hematologia (AMEH)

Agrupacion Mexicana
para el Estudio de la
Hematologia (AMEH)



INDICE

1. ASPECEOS GENEIAIES ... s s sas 5
1.1, MEEOAOIOZIA ...ttt s s s aes s 5

1.1.1.  ClASIfICACION oo 5
1.2.  Actualizacion del afio 2010 @l 2018 ...ttt 6
1.3. INEFOAUCCION oottt sttt 7
1.4, JUSTIICACION. ...ttt sttt 9
1.5, ODJOLIVOS ..ottt s e s et s b a et s et st s st s s 10
1.6, PreguNTAs CINICAS ..ottt saeees 11
2. Evidencias y ReCOmMEeNdaCiones.........coccuiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeee ettt e s e 12
2.1, PromoCiONn @ 1@ SAIUM...........coovuiveieeeeceeeeee e 13
2.2, PrEVENCION ..o e 14
2.3, DHAGNOSTICO oottt 17
2.4, TrALAMUENTO .ottt bbbt s e n s b s s s s s s snses 27
2.4.1.1. Trombosis venosa profunda en miembros INFEHOTES. ..o 35
2.4.1.2. Trombosis venosa profunda mMiembros SUPEIIOIES.........c.ccieiieiieiieieeeeiee e sseesenessenens 40
2.5, COMPICACIONES ...ttt et s s s s b s s b sn s s s nsnse s sanes 43
2.6. Trombosis asociada a cancer, embarazo y uso de anticonCeptivos .........ccoeeeeveeveeveerreerrrrennn. 49
2.7, FIlErO d€ VENA CAVA ..ottt sttt et 69
3. AANIEXOS .. s 71
3.1, DIiagramas de flUJO ..ottt 71

3.1.0. AIGOFIEIMIOS .ttt bbb s e sennanaes 71
3.2, CUAAIOS O FIZUIAS ..ottt s s s st 73
3.3, LiStQd0 A€ RECUISOS ...ttt sttt 87

3.3.1. Tabla de MEAICAMENTOS........oovueeririririeirieisiesis ettt naes 87
3.4.  ProtoCOI0 d€ BUSQUEA..........o.ooueeieeeeeee e 91

3.4.1. Busqueda de Guias de Practic CHNICA............oceveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e vee e, 91

3.4.2. Busqueda de RevViSioNes SIStEMALICAS. .......c.oeeeveeeeeeeereeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesee s sssae s ses s 92

3.4.3. Busqueda de Ensayos Clinicos Aleatorizados y Estudios Observacionales***........... 92
3.5. Cédula de verificacién de apego a recomendaciones clave........ccccoovorveeeeverveeeeeerieeeeee 94
3.1, ESCAlAS A€ GradaCiON.........cc.oiveueveeeeeeeeeeee e san 96
4. (€] (o111 4T O PO SO PP P PR UPPPRRRRPPPPRRN 97
5. BIDIIOZIAfia ..ceeeeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt et te e et e e e e e e e reeneens 99
6. L= - Yo [Tl T g T T=T ) o 1P 103
7. COMITE ACAAEMICO ....cuieieieiieieteeete ettt e e ettt e et e s e et et esse e e e sasesseessessanssansanes 104
8. Directorio Sectorial y del Centro Desarrollador .........cccoeeeeiiiiieeiiiiieiccceeeeeeee e, 105
9. Comité Nacional de Guias de Practica CliNiCa.......ccccoeeeruerireninenieninenieeneereeeeneee 106



miento de la enfermedad tromboembdlica venosa

PECTOS GENERALES

1. A
1.1. Metodologia
1.1.1.  Clasificacion

CATALOGO MAESTRO: GPC-IMSS-425-18

Profesionales

de la salud
Clasificaciéon

de la enfermedad
Categoria de GPC
Usuarios
potenciales

Tipo de
organizacion
desarrolladora
Poblacién blanco

Fuente de
financiamiento /
Patrocinador

Intervenciones

y actividades
consideradas
Impacto esperado
en salud

Metodologia®

Basqueda
sistematica de la
informacion

Especialistas en hematologia, neumologia, cardiologia, Gineco-
obstetricia. http://www.cenetec.salud.gob.mx/descargas/gpc/ANEXOS_METODOLOGIA_GPC.pdf)>.

CIE-10:180 trombosis; 180.2 trombosis venosa profunda, 126; tromboembolia pulmonar

Niveles de atencion de las enfermedades: primer, segundo y tercer nivel

Médico familiar, médicos especialistas (hematologia, medicina interna, neumologia, cardiologia, gineco-
obstetricia, angiologia, intensivistas, cirujanos, ortopedistas, residentes, enfermeria, estudiantes de medicina y
enfermeria..

Instituto Mexicano del Seguro Social y Secretaria de Salud.

Personas, hombres y mujeres, con edad a partir de los 16 afios, de cualquier raza, que tengan factores de
riesgo para desarrollar tromboembolia venosa o que tengan manifestaciones clinicas que hagan sospechar el
diagnostico

Instituto Mexicano del Seguro Social

CIE-9MC: entrevista, consulta y evaluacion diagndstica, evaluacion descrita como global. Otras mediciones
especificas

Detectar grupos de riesgo para enfermedad tromboembodlica para su prevencion

Disminuir la morbi-mortalidad asociada a complicaciones derivadas

Reduccién de costos al estandarizar los procesos de diagndstico y seguimiento.

Impactar favorablemente en el prondstico y calidad de vida de este grupo de personas..

Delimitacion del enfoque y alcances de la guia

Elaboracion de preguntas clinicas

BlUsqueda sistematica de la informacién (Guias de practica clinica, revisiones sistematicas, ensayos clinicos,
estudios de pruebas diagndsticas, estudios observacionales)

Evaluacion de la calidad de la evidencia

Andlisis y extraccion de la informacion

Elaboracion de recomendaciones y seleccion de recomendaciones clave

Procesos de validacion, verificacion y revision

Publicacién en el Catalogo Maestro

Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia

Protocolo sistematizado de bisqueda: Algoritmo de blsqueda reproducible en bases de datos electrénicas, en
centros elaboradores o compiladores de guias, revisiones sistematicas, ensayos clinicos, estudios de pruebas
diagndsticas, estudios observacionales en sitios Web especializados y blsqueda manual de la literatura.

Fecha de cierre de protocolo de basqueda: octubre/2018

Numero de fuentes documentales utilizadas: 43 fuentes, del periodo al periodo: 2008 al 2018, especificadas
por tipo en el anexo de Bibliografia.

Guias seleccionadas: 15

Revisiones sistematicas: 10.

Ensayos clinicos: 1

Pruebas diagnosticas:

Estudios observacionales: 2

Otras fuentes seleccionadas: 15

1 Para mayor informacién sobre los aspectos metodoldgicos empleados en la integracién de esta guia se puede consultar la siguiente
liga: http://www.cenetec.salud.gob.mx/contenidos/gpc/herramientas_desarrollo_ GPC.html.
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Método
de validacién

Conflicto
de interés
Actualizacién

0 y tratamiento de la enfermedad tromboembdlica venosa

Validacion del protocolo de bldsqueda. Instituto Mexicano del Seguro Social y Secretaria de Salud
Validacion de la GPC por pares clinicos.

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés.
Afio de publicacion de la actualizacion: <afo en que la guia es aprobada por el CNGPC>. Esta guia sera

actualizada cuando exista evidencia que asi lo determine o de manera programada, a los 3 a 5 afios
posteriores a la publicacién.

1.2. Actualizacion del afno 2010 al 2018

La presente actualizacion refleja los cambios ocurridos alrededor del mundo y a través del tiempo
respecto al abordaje del padecimiento o de los problemas relacionados con la salud tratados en

esta guia.

De esta manera, las guias pueden ser revisadas sin sufrir cambios, actualizarse parcial o
totalmente, o ser descontinuadas.

A continuacion se describen las actualizaciones mas relevantes:

1. El Titulo de la guia (en caso de que haya sido actualizado):

e Diagnéstico y tratamiento de la enfermedad tromboembédlica venosa.

2. La actualizacion en Evidencias y Recomendaciones se realizd en: (Dejar el nombre del
abordaje en que sufri6 el actualizacion, eliminar donde no sufri6 actualizacion):

e Promocion de la salud

e Prevencion

e Diagnéstico

e Tratamiento

e Pronoéstico

e Desenlace
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1.3. Introduccidn

El término trombosis se refiere a la formacion de una masa anormal dentro del sistema vascular a
partir de los componentes sanguineos en un animal vivo (Kesieme E, 2011). El proceso de
trombosis involucra diversos factores que predisponen a un individuo a sufrir de una oclusion
trombotica que fueron descritos por Virchow desde el siglo XIX y que se conocen hasta la fecha
como “Triada de Virchow” que implica: lesion endotelial, estasis o alteracion del flujo sanguineo y
un estado hipercoagulable de la sangre (Wolberg A, 2015).

La enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) es la principal causa de morbilidad y mortalidad en
personas hospitalizadas.Comprende la trombosis venosa profunda (TVP) y la tromboembolia
pulmonar (TEP). La TEP es la tercera causa mas comdn de muerte por enfermedad vascular,
después de la enfermedad arterial coronaria y del accidente cerebrovascular. También es una
causa prevenible de muerte hospitalaria y una de las principales causas de muerte materna.
Ademas de este impacto en la morbilidad y mortalidad, la ETE genera una carga econémica
considerable. Asi la ETV es uno de los mayores problemas de salud publica en paises desarrollados
(Bang SM, 2014).

Cada afio mas de 500,000 individuos en Estados Unidos y en la Unién Europea mueren por TEV y
el 50 % de los sobrevivientes tienen complicaciones a largo plazo (Mahmoodi BK, 2017).

Los factores de riesgo mas importantes para ETV son hospitalizacion por cirugia o enfermedades
agudas, cancer activo, enfermedades neurolégicas con paresia en extremidades inferiores,
confinamiento en asilo de ancianos, traumatismos o fracturas, trombosis venosa superficial; en
mujeres en edad reproductiva el riesgo de trombosis es mas frecuente después de una cesarea
que de un parto vaginal, ademas del uso de anticonceptivos orales y terapia hormonal (Heit JA,
2015).

El riesgo de recurrencia de la ETV es dependiente del tiempo posterior al primer evento, un reporte
de poblacién en E.U. informa una incidencia acumulada de recurrencia de 1.6% a los 7 dias, 5.2% a
los 30 dias, 8.3% a los 90 dias, del 10.1% a los 180 dias, 16.6% a dos afnos, 22.8% y 30.4% alos 5
y 10 anos respectivamente y es mayor en los primeros 6 a 12 meses del primer evento. Aunque la
profilaxis secundaria es efectiva en prevenir recurrencia, la duracion del tratamiento de la etapa
aguda no afecta el grado de recurrencia después de los 3 meses iniciales de anticoagulacién
profilactica, lo que sugiere que la ETV es una enfermedad croénica recurrente. (Heit JA, 2015).

El tratamiento principal del paciente con ETV es la anticoagulacion, con lo cual se previenen las
complicaciones agudas como la TEP o de largo plazo (sindrome postrombatico), por mencionar las
mas relevantes. Las opciones farmacologicas incluyen el uso de heparinas (convencional o de bajo
peso molecular), los antagonistas de vitamina K y recientemente los anticoagulantes orales de
accion directa como el ribaroxaban, dabigatran, apixaban y edoxaban, los cuales se han
posicionado como medicamentos con menos efectos secundarios y monitoreo (Cohen AT, 2015).

La mujer en edad fértil esta expuesta a factores de riesgo para trombosis durante el embarazo de
4 a 5 veces, el cual se incrementa significativamente en las primeras 6 semanas posparto; el
segundo factor de riesgo relevante esta asociado al uso de anticonceptivos, con una asociacion
directa entre dosis mayores de 30 ug de estrogenos. Ante este contexto es pertinente dedicar un
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apartado especial para el diagndstico y manejo de la ETV durante el embarazo (Linnemann B,
2016).

Epidemiologia

La ETV esta ubicada en el tercer lugar como causa de muerte cardiovascular, después de la
enfermedad coronaria e isquemia cerebral. Es un trastorno multifactorial (96% de las personas
que tienen por lo menos un factor de riesgo, con una incidencia anual de 1-2 eventos por 1,000
personas/afo, mas frecuente en hombres y con una clara asociacién con la edad, con incremento
de la incidencia de 1 caso por 100 personas/afio en mayores de 55 afos. (Wolberg A, 2015).

La ETV tiene una incidencia de TVP y de TEP de 45 a 117 y de 29 a 78 por 100,000 personas por
ano respectivamente, la incidencia anual ajustada por edad es mayor para hombres (130 por
100,000) que para mujeres (110 por 100,000), asi como mayor en mujeres en edad reproductiva
de 16 a 44 anos, comparado con hombres de misma edad (Wolberg A, 2015).

Entre los factores predisponentes se encuentran la edad, indice de masa corporal, historia familiar
de trombofilia, antecedentes familiares o personales de TVP, embarazo, cancer entre otros.
(Jacobs B, 20138).
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1.4. Justificacion

La trombosis es responsable de aproximadamente una cuarta parte de las muertes a nivel
mundial. La enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) es la principal causa de muerte asociada a
hospitalizacién y de discapacidad en paises de bajos, medianos y alto ingresos, por lo que
representa un reto a todos los sistemas de salud. Aunque una proporcién importante de los
eventos tromboticos son potencialmente prevenibles, estudios revelan un uso reducido de la
tromboprofilaxis en pacientes con riesgo alto y moderado de trombosis (Wendelboe AM, 2017).

Ante esta situacion la sociedad internacional de trombosis y hemostasis (ISTH, por sus siglas en
inglés) declaré a partir del 2014 el dia 13 de octubre (fecha de nacimiento de Virchow) como el
dia mundial de la trombosis, como una manera de sensibilizar a la poblacion acerca de la
importancia y consecuencias de la trombosis (Wendelboe AM, 2015, 2017).

El diagndstico preciso de la TVP es importante para prevenir las complicaciones agudas
potencialmente fatales de embolia pulmonar y las complicaciones a largo plazo como el sindrome
postrombotico y la hipertesion pulmonar. Otro de los aspectos relevantes acerca del diagnéstico
adecuado de la ETV es evitar una terapia anticoagulante injustificada, que implica un alto riesgo de
hemorragias en pacientes mal diagnosticados con esta condicion. (Kesieme E, 2011).

La guia separa algunos aspectos del diagnostico y manejo de TVP y TEP por las implicaciones de
morbimortalidad asociadas: 1) El riesgo de muerte temprana (primer mes) debido a un primer
evento de ETV recurrente, es mucho mayor si se presenta como una TEP, lo que justifica una
terapia inicial mas agresiva que para una TVP. 2) Los episodios recurrentes de ETV del tipo TEP son
tres veces mas frecuentes después de una TEP que de una TVP, un aproximado de 60% o 20%
después de una TEP o una TVP respectivamente (Kearon, 2012).

La segunda innovacion a la presente guia reconoce el incremento de riesgo de trombosis en la
mujer de hasta 21 veces en las dos semanas pos-parto y de 4 a 5 durante el embarazo
(Linnemann, 2016), por lo que hace referencia al diagndstico y manejo de ETV durante el
embarazo y puerperio, asi como a los eventos trombdticos asociados a diversos anticonceptivos.
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1.5. Objetivos

La Guia de Practica Clinica Diagnoéstico y tratamiento de la enfermedad tromboembdlica
venosa forma parte de las guias que integran el Catalogo Maestro de Guias de Practica Clinica, el
cual se instrumenta a través del Programa de Accién Especifico: Evaluacion y Gestion de
Tecnologias para la Salud, de acuerdo con las estrategias y lineas de accion que considera el
Programa Nacional de Salud 2013-2018.

La finalidad de este catdlogo es establecer un referente nacional para orientar la toma de
decisiones clinicas basadas en recomendaciones sustentadas en la mejor evidencia disponible.

Esta guia pone a disposicion del personal del primer, segundo y tercer nivel de atencion las
recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencién de estandarizar las
acciones nacionales acerca de:

. Objetivo 1 Conocer los factores de riesgo para desarrollar enfermedad
tromboembdlica venosa
. Objetivo 2 Disminuir la variabilidad en los criterios diagnéstico y del

tratamiento de la ETV, asi como de las complicaciones y ofrecer las mejores
opciones terapéuticas disponibles

. Objetivo 3 Identificar factores de riesgo de trombosis asociadas a cancer,
embarazo y puerperio

Lo anterior favorecera la mejora en la calidad y efectividad de la atencién médica contribuyendo,
de esta manera, al bienestar de las personas y de las comunidades, el cual constituye el objetivo
central y la razén de ser de los servicios de salud.
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1.6. Preguntas clinicas

En el adulto > de 16 afos:

1. ;Conocer los factores de riesgo que predisponen para la enfermedad tromboembdlica
venosa (ETV) favorece su prevencion?

2. ;Tener programas para prevenir trombosis venosa profunda (TVP) de acuerdo a riesgos
potenciales tendra impacto si se aplican en todos los niveles de atencion?

3. ¢Aplicar profilaxis antitrombdtica primaria en procedimientos quirirgico y no quirdrgicos,
disminuye el riesgo de TVP en este grupo de personas?

4. ;La aplicacion del modelo de probabilidad clinica de Wells orienta sobre el diagnéstico de
TVP?

5. ¢Conjuntar los resultados del modelo de probabilidad clinica de Wells con los del Dimero D
(DD) y el uso selectivo de estudios por imagen incrementa el costo-efectividad y la certeza
diagnostica?

6. ¢La combinacion de escalas probabilisticas con estudios de laboratorio (dimero D) es
superior que con estudios de imagen?

7. ¢Utilizar la terapia anticoagulante de acuerdo a localizaciéon, tiempo de evolucion y
condicion clinica de la persona, mejora el desenlace?

8. ¢En el evento de TEP aguda la trombolisis sistémica es mas efectiva que el tratamiento con
anticoagulantes estandares?

9. ¢ldentificar riesgos de recurrencia y complicaciones tardias como el sindrome pos-
tromboético e hipertension pulmonar ayuda a diagnéstico y tratamiento oportuno
mejorando el desenlace?

10.;La TVP asociada a cancer, embarazo, puerperio y uso de anticonceptivos el abordaje de
prevencion, diagnostico y tratamiento es diferente que la relacionada a otros factores?

11.;Elfiltro de vena cava inferior tiene indicaciones en el tratamiento actual de TVP?

11
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2. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

Las recomendaciones senaladas en esta guia son producto del andlisis de las fuentes de
informacion obtenidas mediante el modelo de revision sistematica de la literatura. La presentacion
de las Evidencias y Recomendaciones expresadas corresponde a la informacion disponible y
organizada segun criterios relacionados con las caracteristicas cuantitativas, cualitativas, de
disefio y tipo de resultados de los estudios que las originaron.

Las Evidencias y Recomendaciones provenientes de las guias utilizadas como documento base se
gradaron de acuerdo a la escala original utilizada por cada una. En caso de Evidencias y/o
Recomendaciones desarrolladas a partir de otro tipo de estudios, los autores utilizaron la(s)
escala(s): NICE.

Simbolos empleados en las tablas de Evidencias y Recomendaciones de esta guia:

Evidencia

Recomendaciéon

Punto de buena practica

En la columna correspondiente al nivel de Evidencia y Recomendacion, el nimero o letra
representan la calidad de la Evidencia o fuerza de la Recomendacion, especificando debajo la
escala de gradacion empleada; el primer apellido e inicial del primer nombre del primer autor y el
afno de publicacion identifica a la referencia bibliografica de donde se obtuvo la informacién, como
se observa en el ejemplo siguiente:

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

En un estudio de serie de casos realizado por Delahaye en MUY BAJA
2003, se evalud la utilidad del ultrasonido prenatal para el ®&000
diagnostico temprano de craneosinostosis en fetos con GRADE

factores de riesgo, determinado por la disminuciéon del pelahaye S, 2003
espacio de las suturas craneales; se documenté una

sensibilidad de 100% vy especificidad de 97% para el

ultrasonido.

12
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2.1. Promocidon a la salud

2.1.1. ;Conocer los factores de riesgo para enfermedad
tromboembdlica venosa (ETV) favorece su prevencién?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Los factores de riesgo para un primer evento de
Enfermedad Tromboembdlica Venosa (ETV) pueden ser
genéticos, adquiridos o ambientales.

Cuadro 1.

1+
NICE
Streiff MB, 2016

Se han publicado los factores de riesgo de acuerdo a su
grado de probabilidad de trombosis por razén de momios
(odds ratio [OR], por sus siglas en inglés) en alto, 1+
intermedio o bajo. Destacando en los primeros tres lugares: NICE
cirugia mayor (OR 18.95), cancer activo (OR 14.64) y Streiff MB, 2016
enfermedad neuroldgica con paresia de miembros inferiores

(OR 6.10).
La evaluacion de los factores de riesgo de manera individual 3
mediante escalas permite identificar a pacientes con riesgo NICE

de presentar una ETV, lo que ayuda a identificar a poblacion
que puede Dbeneficiarse mediante esquema de
tromboprofilaxis.

Caprini JA, 2010
Caprini JA, 2010

Se recomienda que a la persona que presente un primer

evento de ETV se investiguen los factores de riesgo para B
verificar si son genéticos, adquiridos o ambientales. NICE
Consignarlo en el expediente. Streiff MB, 2016
Cuadros 1

El subcomité sobre control de anticoagulacion, de variables

predictivas y diagndsticas en la enfermedad trombética del

comité cientifico y de estandarizacion de la sociedad

internacional de trombosis y hemostasia (ISTH), ha 1+

categorizado los factores de riesgo en provocados y no NICE
provocados. Considerando que los provocados son KearonC, 2016

transitorios y los no provocados permanentes, estos datos

orientan sobre el riesgo de recurrencia.

Cuadro 2

13
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Se recomienda catalogar los factores de riesgo de la ETV en B
provocados y no provocados. NICE
Ver cuadro 2 Kearon C, 2016

2.2. Prevencion

2.2.1. jEstablecer programas de prevencién de ETV de acuerdo a
los factores de riesgos tendrd impacto si se aplican en todos los
niveles de atencién médica?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Clinicamente la ETV puede ser provocada o no provocada

(espontanea). En la provocada el factor de riesgo es

transitorio como inmovilizacién, cirugia, traumatismo grave 1+

y cancer; en los casos no provocados (~50%) no estan NICE
asociados a un factor de riesgo, sin embargo pueden MahmoodiBK, 2017
asociarse a edad avanzada, historia familiar de ETV, ciertas

variantes genéticas.

En cambio, los factores de tromboembolismo arterial,

enfermedad cardiaca coronaria y la enfermedad arterial 1+
periférica, ocurren principalmente asociados a factores de NICE
riesgo modificables tales como hipertension arterial, MahmoodiBK, 2017
hiperlipidemia, diabetes y tabaquismao.

Un meta andlisis de estudios prospectivos con ~250,000

pacientes reporté que el Unico factor de riesgo 1+
cardiovascular compartido con ETV fue el tabaquismo. NICE
Histéricamente se han visto como dos entidades diferentes Mahmoodi BK, 2017
con distintos factores de riesgo.

Se recomienda la busqueda de factores de riesgo en todo
paciente con una ETV y clasificarlos como provocados o no
provocados. En ETV y enfermedad cardiovascular investigar
antecedente de tabaquismo.

B
NICE
Mahmoodi BK, 2017

La ETV se presenta en mas del 25% de pacientes
quirdrgicos hospitalizados. El empleo de los esquemas de
tromboprofilaxis varian entre 34 al 58.5%, con los
siguientes argumentos: riesgo de hemorragia,
desconocimiento de la ETV, exclusion de ciertos tipos de
pacientes.

2

NICE
Buesing KL, 2015

14



e la enfermedad tromboembdlica venosa

Todos los pacientes hospitalizados requieren de una
estratificacion de riesgo para presentar ETV. El método de
estratificacion debe ser simple, eficiente y costo efectivo.
Los factores de riesgo clasicos incluyen cancer, cirugia,
inmovilizacion prolongada, fracturas, puerperio, paralisis,
uso de anticonceptivos orales, sindrome de anticuerpo
antifosfolipido y otras condiciones trombofilicas adquiridas
o hereditarias. La mayoria de los pacientes hospitalizados
tienen cuando menos una condicion de riesgo para ETV y las
decisiones respecto al riesgo de ETV deben incluir
consideraciones sobre riesgos trombdticos actuales vy
futuros.

2
NICE
Bang SM, 2014

La guia de practica clinica (9° Edicion) de la American
College of Chest Physicians (ACCP) para la prevencion de
ETV sugiere una estratificacion de riesgo basado en el
modelo de las tasas de sintomas de ETV. Este modelo se
clasifica en pacientes con muy bajo riesgo (< 0.5%), bajo
riesgo (0.5%-1.5%), riesgo moderado (1.5%-3.0%), y alto
riesgo (> 3%). Hay otras escalas para seguimiento, como la
de Caprini.

Cuadro3y4

1+
NICE
Bang SM, 2014
Streiff MB, 2016

La tromboprofilaxis no farmacolégica incluye ambulacion

temprana, ya que incrementa el flujo sanguineo venoso y

reduce la estasis venosa. La ambulaciéon temprana es una

medida simple que se puede aplicar en la practica. La 1++
profilaxis mecanica que incluye medias de compresion NICE
graduada y la compresion mecanica intermitente, para Bang SM, 2014
reducir estasis venosa y el estancamiento de sangre ya que

promueven el flujo sanguineo venoso por compresion

externa.

Los métodos mecanicos tienen la ventaja de no estar
asociados con riesgo de hemorragia. La profilaxis mecanica
se utiliza como una alternativa o en combinacién con la
profilaxis farmacoldgica. Los beneficios en la disminucién
del riesgo trombotico fueron similares en ambos métodos
mecanicos utilizados.

1+
NICE
Bang SM, 2014

La tromboprofilaxis farmacoldgica es costo-efectiva. Es la
que se utiliza en la mayoria de las personas que no tienen
alto riesgo de hemorragia. Los medicamentos que se
incluyen son: heparina de bajo peso molecular a dosis de
20-100 U/kg (0.2-1 mg/kg subcutanea (SC)/dia), baja
dosis de heparina no fraccionada (5,000 U C/8-12 h SC),
fondaparinux (2.5 mg SC/dia), rivaroxaban (10 mg oral
diario), dabigatran (150 mg oral cada dia), apixaban (2.5
mg C/12 h via oral), aspirina (100 mg via oral cada dia)
warfarina (dosis diaria para mantener el INR (International
Normalized Ratio) entre 1.5-2.5). La duracion de la
profilaxis dependera de los beneficios percibidos vs riesgo

1+
NICE
Bang SM, 2014
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de hemorragia y costo.
Cuadro 5

Se recomienda reconocer los factores de riesgo para ETV y
estratificarlo, sobre todo en el paciente quirtrgico y
emplear un esquema de tromboprofilaxis ya sea mecanico,
farmacoldgico o combinado. Asi también clasificar el riesgo
de acuerdo al grado de probabilidad de trombosis en riesgo
alto, intermedio o bajo, de acuerdo a la razén de momios
(OR).

Cuadros 2,3,4y 5

Las personas sometidas a cirugia ortopédica mayor,
artroplastia total de cadera, artroplastia total de rodilla y
cirugia por fractura de cadera tienen alto riesgo para ETV,
1.08 %, 0.98% y 1.60% respectivamente.

La recomendacion de tromboprofilaxis mecanica y/o
farmacologica, se mantendra cuando menos por 10-14
dias.

Se usara profilaxis farmacoldgica, y mecanica cuando el
paciente tenga riesgo de hemorragia.

La deambulacién temprana se indicara a todo paciente pos
operatorio.

Cuadro 6

Cuando la persona sometida a cirugia ortopédica tiene
factores de riesgo subyacente, como cancer, edad
avanzada, ETV previa o anestesia general se indicara
tromboprofilaxis farmacolégica.

Al paciente sometido a cirugia ortopédica mayor se le
recomienda tromboprofilaxis farmacoldgica y si tiene riesgo
de hemorragia profilaxis mecanica. A todo paciente se le
indicara deambulacion temprana pos operatorio.

Cuadro 6

Se ha documentado que la incidencia de ETV después de un
viaje aéreo de >4 h es de 1 en 4656 y para vuelos de mas
de 8 h en pasajeros de riesgo bajo e intermedio es
aproximadamente 0.5%.

La tromboembolia pulmonar (EP), con sintomas graves es
rara en el periodo inmediato en viajes <8 h. Si el vuelo fue
de mas de 12 h la tasa incrementa a 5/ millon. La ETV se
puede atribuir al viaje si esta se presenta en las 8 semanas
seguidas del vuelo.

A pesar del consejo habitual de mantener una buena
hidratacion durante viajes largos, no hay ninguna evidencia
que lo sostenga. Los factores de riesgo de mayor evidencia
son cirugia reciente (un mes), malignidad activa, ETV previa
no provocada, ETV previa relacionada a viajes no asociado a
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Streiff MB, 2016
Bang SM, 2014

1+
NICE
Bang SM, 2014

1+

NICE
Bang SM, 2014

A

NICE
Bang SM, 2014

3
NICE
Watson HG, 2011

2
NICE
Watson HG, 2011
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otros factores de riesgo temporales, o la presencia de mas
de un factor de riesgo identificado.

Los viajeros con alto riesgo de presentar trombosis

asociada a viajes, si este es >3 h, es importante que utilicen B
medias de compresion por debajo de las rodillas. En este NICE
grupo  también se  considerard  tromboprofilaxis Watson HG, 2011
farmacologica.

Los viajes en avion >4 h de duracion representan un factor

de riesgo moderado y transitorio para ETV, por lo que se

considera una trombosis asociada a viaje aéreo, si se 1+
presenta en las 4 semanas posterior al viaje y sin la NICE
presencia de otro factor de riesgo para trombosis. Se dara Streiff M, 2016
terapia anticoagulante por 3 meses y tromboprofilaxis para

futuros viajes en este contexto de personas.

Se recomienda terapia anticoagulante por 3 meses y

tromboprofilaxis para futuros viajes en persona que B
presente una trombosis asociada a viaje prolongado (>4 h), NICE
que se presente en las 4 semanas siguientes a este y sin la  Streiff M, 2016
presencia de otro factor de riesgo para trombosis.

2.3. Diagndstico

2.3.1 ;La sospecha clinica de la trombosis venosa profunda (TVP)
aplicando la escala de probabilidad clinica de Wells optimiza el
abordaje diagnéstico del paciente?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La Trombosis Venosa Profunda (TVP) presenta edema
inexplicable de una extremidad, con dolor (referido como
calambre en pantorrilla o muslo), aumento de calor local,
eritema o cianosis y/o dilatacion de venas superficiales, asi
como presencia de factor(es) de riesgo (s) para trombosis
(en 75 a 96% de los casos presentan por lo menos un
factor de riesgo), iguales para Tromboembolia Pulmonar

1+
NICE
Wilbur J, 2012

(EP) y TVP.

Los datos clinicos de TVP son: signo de Homans (dolor en la

region posterior de la pierna con una dorsiflexion forzada 2+
del pie), con una sensibilidad del 13 al 48% y especificidad NICE
del 39 al 84%. Signos de Lisker y de Bancroft o Moses AmbeshP, 2017
positivos.
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Sospechar TVP en la persona que presenta en una
extremidad edema inexplicable, con dolor, aumento de calor
local, cambios de coloracién (eritema o cianosis), dilatacion
de venas superficiales y signos clinicos de Homans, Lisker
y/o Bancroft o Moses, positivos.

El 90% de los casos de TVP se presenta en piernas
(principalmente pantorrilla, con extension del trombo hacia
venas proximales, por arriba de rodilla y muslo), 5% en
brazos (o venas mas centrales) y 5% en sitios inusuales
(venas cerebral o visceral). EIl 50% no presenta datos
clinicos y al menos 40% de los casos TVP proximal tendran
una Tromboembolia Pulmonar (TEP) que puede ser
asintomatica. Aproximadamente 2/3 de los casos de ETV
se presentan con sospecha de TVP y un 1/3 con probable
TEP, con o sin sintomas de TVP.

Se recomienda la busqueda intencionada de TVP en
miembros inferiores, principalmente pantorrilla y vigilancia
estrecha de trayectos venosos proximales para detectar
oportunamente una probable tromboembolia pulmonar.

Los datos clinicos no tienen la suficiente sensibilidad o
especificidad para el diagnostico o exclusion de TVP, por lo
que se requiere un modelo de probabilidad pre-diagnostica.

El modelo de probabilidad clinica de Wells, facilita el enfoque
estructurado del paciente con sospecha de ETV (TVP o TEP)
y los divide en tres categorias de riesgo: baja, intermedia y
alta, con riesgo de presentaciéon del 60, 30 y 10%
respectivamente. En conjunto con la determinacion de
Dimero D (DD) y el uso selectivo de estudios por imagen
incrementa el costo-efectividad y la certeza diagndstica.
Cuadro 7

Se recomienda utilizar el modelo de probabilidad clinica de
Wells para clasificar el riesgo de TVP en bajo, intermedio o
alto y evaluar (si estan disponibles) en conjunto con los
resultados del Dimero D (DD) y ultrasonido (USG).

Cuadro 7

En pacientes con baja probabilidad clinica en la escala de
Wells con DD negativo de alta sensibilidad puede excluir la
TVP con un valor predictivo negativo (VPN) ~99.5%; en
caso del DD positivo se realizara USG duplex a color el cual
tiene un VPN > 95%. Si no se cuenta con DD es aceptable
utilizar el ultrasonido dudplex en toda la pierna (iliaca
externa, femoral comdn, femoral, poplitea y venas de
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C

NICE

Ambesh P, 2017

1+
NICE
Kearon C, 2016
Kearon C, 2016
Wolberg A, 2015

B
NICE
Wolberg A, 2015
Kearon C, 2016
Kearon C, 2016

1+
NICE
Streiff M, 2016

1++
NICE
Streiff M, 2016

A
NICE
Streiff M, 2016

3
NICE
Kearon C, 2016
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pantorrilla).

Un solo estudio duplex a color de buena calidad tiene un
VPN >95% que permite excluir una TVP proximal. Un
verdadero estudio negativo requiere que todos los
segmentos de la pierna sean negativos por imagen de
ultrasonido y libres de flujo Doppler, incluyendo la iliaca
externa, femoral comdn, femoral, poplitea y venas de
pantorrilla.

Se recomienda que en la persona con baja probabilidad
clinica del modelo de Wells (puntaje <0) un DD negativo de
alta sensibilidad descarta la TVP, si el DD es positivo realizar
USG duplex a color. Si no se dispone del DD se sugiere
realizar ultrasonido diplex en toda la pierna.

En caso del ultrasonido duplex, considerar como un estudio
verdadero negativo si todos los segmentos de la pierna son
negativos y libres de flujo Doppler, incluyendo la iliaca
externa, femoral comun, femoral, poplitea y venas de
pantorrilla.

En pacientes con probabilidad clinica intermedia (escala de
Wells puntaje 1 a 2), si el ultrasonido duplex es positivo dar
tratamiento, si el USG solo se realiza en venas proximales y
es negativo, repetir el estudio en una semana o agregar
estudio de DD en conjunto con el USG, si el DD es negativo,
no se requieren mas estudios. En el caso de que el USG de
toda la pierna es negativo, no se requieren mas estudios.

En pacientes con probabilidad clinica intermedia del modelo
de Wells (puntaje 1 a 2) se recomienda:

USG por compresion  positivo dar tratamiento
anticoagulante.

Si el USG solo se realiza en venas proximales y es negativo,
se repite en una semana o agregar determinacién del DD.
DD negativo, no se requieren mas estudios.

USG de toda la pierna es negativo, se descara TVP.

Cuando la escala de Wells es de alta probabilidad clinica (=3
puntos):

El DD no es de utilidad.

USG duplex positivo se iniciara tratamiento anticoagulante.
USG duplex realizado solo a las venas proximales es
negativo, el tratamiento dependera: a) DD, si es negativo
suspender la anticoagulacion, si es positivo repetirlo en una
semana; b) repetir el USG duplex en 3 dias con alta
sospecha y en 7 dias con baja sospecha.

USG duaplex de toda la pierna es negativo, no se requieren
mas estudios.

19

3
NICE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016

3
NICE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016

3
NICE
Kearon C, 2016



0 de la enfermedad tromboembdlica venosa

En el paciente con alta probabilidad clinica de escala de

Wells (=3 puntos) se recomienda lo siguiente:

No determinar DD.

Con USG positivo, iniciar tratamiento anticoagulante.

Con USG, realizado solo en venas proximales: A
Cuando es negativo realizar DD, si este es negativo NICE
suspender la anticoagulacion, si es positivo repetirlo en una Kearon C, 2016
semana sin suspender anticoagulacion; y b) repetir el USG

en 3 dias con alta sospecha y en 7 dias con baja sospecha.

Si el USG de toda la pierna es negativo, no realizar mas

estudios.

El DD es un producto de degradacion de la fibrina derivado

de la protedlisis mediada por la plasmina, es un marcador

indirecto de la activacion de la coagulacion y fibrinolisis.

Representa el mejor biomarcador reconocido para la 3
evaluacion inicial, ante la sospecha de una ETV. NICE
Los niveles de DD se pueden elevar con la edad avanzada, Wolberg A, 2015
infeccion, embarazo, inflamacién crénica, cancer, trauma y KesiemeE, 2011
cirugia reciente, y pueden condicionar un resultado falso

positivo, por lo que un resultado positivo aislado no

establece el diagnostico de ETV.

El mayor beneficio del DD es su alto valor predictivo 3

negativo, (cercano al 100%) de tal manera que un resultado NICE
normal en un paciente con riesgo bajo de trombosis hace el Wolberg A, 2015
diagnostico de ETV improbable. Kesieme E, 2011

Se recomienda utilizar el DD para descartar TVP si el
resultado es normal, en una persona con riesgo bajo de
trombosis, el diagnostico de ETV improbable.

Se sugiere no considerar los niveles elevados de DD aislados
(en edad avanzada, infeccion, embarazo, inflamacion
crénica, cancer, trauma y cirugia reciente), para establecer
el diagnéstico de ETV.

A
NICE
Wolberg A, 2015
Kesieme E, 2011

Los niveles de DD se pueden medir por diversos ensayos
con diferente sensibilidad diagnostica:

-Alta: ELISA (Inmunoabsorcion asociado a enzimas, por
siglas en inglés) con una sensibilidad del 96% (95% IC: 89-

98%); inmunoabsorcién asociado a enzimas en microplaca 3

(ELISASs), con sensibilidad de 95% (95% IC: 86-97%) y por NICE
técnicas inmunoturbidimétricas o de cuantificacion por Wolberg A, 2015
latex, con sensibilidad del 93% (95% IC: 89-95%). Kesieme E, 2011

-Moderada: aglutinacién de glébulos rojos en sangre total
(simpliRED, por siglas en inglés), con sensibilidad de 83%
(95% IC: 67-93%) y los semicuantitativos de aglutinacion
por latex (sensibilidad del 85%, 95% IC: 68-93%).
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Se recomienda medir el DD con ensayos de alta sensibilidad

(ELISA, inmunoabsorcién asociado a enzimas en microplaca B
(ELISAs y por técnicas inmunoturbidimétricas) de no contar NICE
con estos utilizar los de sensibilidad moderada (aglutinacion Wolberg A, 2015
de globulos rojos en sangre total y ensayos KesiemeE, 2011
semicuantitativos de aglutinacion por latex).

Se ha validado el ensayo del DD de acuerdo a la probabilidad
clinica de trombosis, con un punto de corte <1000 ug/L
para excluir ETV en personas con baja probabilidad clinica y
<500 pg/L para casos de riesgo intermedio.

Otra alternativa validada que incrementa la sensibilidad sin
comprometer la especificidad es utilizar la edad del
paciente, con un punto de corte de 500 pg/L para excluir la
ETV en personas <50 anos y en aquellos mayores de 50
anos el punto de corte es el resultado de edad del paciente
X 10 (ej., <750 pg/L alos 75 afios).

La especificidad del DD es menor en casos con sospecha de
ETV recurrente, por la alta prevalencia de comorbilidades
asociadas, sin embargo, conserva un alto valor predictivo
negativo para eventos recurrentes.

1+
NICE
Kearon C, 2016

Se recomienda utilizar el punto de corte de DD <1000 pg/L

para excluir ETV en personas con baja probabilidad clinica y

<500 pg/L para casos de riesgo intermedio. Otra opcion es

utilizar la edad del paciente, con un punto de corte de 500

pg/L, para excluir la ETV en personas <50 afos y en las

mayores de 50 afos el punto de corte es el resultado de B
edad del paciente multiplicado por 10 (a los 75 anos=75 X NICE
10=750 pg/L Se sugiere tomar con precaucion el valor del Kearon C, 2016
DD en personas con comorbilidades con elevacion del

mismo, por lo que en estos casos se recomienda optar por

el USG con compresion.

Es importante tomar en cuenta los cortes del DD de cada

laboratorio.

El ultrasonido (USG) es una técnica no invasiva, disponible y
relativamente barata que ha reemplazado, como prueba de
eleccion para el diagnéstico de TVP, a la venografia con
contraste. Ademas de que ofrece la ventaja de evaluar
otras patologias como parte del diagnostico diferencial:
quiste de Baker, hematomas, linfadenopatias, aneurisma
femoral, tromboflebitis superficial o abscesos. Es un estudio
accesible, se puede realizar con equipo de cualquier marca,
frecuencia del transductor y fecha de fabricacion.

1+
NICE

Kearon C, 2016
Wolberg A, 2015

A
Se recomienda el ultrasonido (USG) venoso como el estudio NICE
de imagen de eleccion para el diagnéstico de TVP. Kearon C, 2016

Wolberg A, 2015
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Existen varias técnicas de ultrasonido: Ultrasonido Doppler
de onda continua que detecta la sefal y caracteristicas del
flujo venoso, tiene una sensibilidad ~85%; por no visualizar
directamente el sector venoso. Depende de la experiencia y
habilidad del operador.

Ultrasonido modo B da una imagen en tiempo real del
sistema venoso. Es el estudio por imagenes primario para el
diagnostico de TVP, el criterio diagnéstico es la falta de
compresion total o parcial de la vena en seccion transversal
al ejercer presion con el transductor. La sensibilidad general
es del 89% (85-92%) y especificidad del 94% (90-98%). Su
sensibilidad y especificidad de TVP proximal es de 97% (96-
98%) y 98% (96-99%) respectivamente, la sensibilidad
para TVP distal es del 73% (57-93%).

1+
NICE
Kesieme E 2011

Eco Doppler-color o USG duplex, combina el criterio de

compresibilidad del modo B con la sefal Doppler o el color,

tiene una sensibilidad y especificidad para TVP similar al

ultrasonido modo B con compresién, aumentando la 1+

sensibilidad para TVP distal >90%. Tiene la desventaja de NICE
requerir un equipo mas complejo, mayor costo y consumo Kesieme E, 2011
de tiempo, requiere de personal entrenado y no es factible

en pacientes obsesos, o con heridas, vendajes e

inmovilizados.

El consenso de expertos de la sociedad de radi6logos en

ultrasonido sugieren al ultrasonido duplex completo (CDUS,

por siglas en inglés) como el estudio de eleccion para el

diagnostico de TVP aguda, este realiza el rastreo por

compresion de todo el sistema venoso profundo del 3
miembro inferior, con intervalos de 2 cm, desde la femoral NICE
comun hasta el tobillo, incluyendo la vena tibial posterior y NeedlemanlL, 2018
peroneo de pantorrila. La evaluacién sobre areas

sintomaticas descartara la posibilidad de trombosis venosa

superficial u otras patologias, si el sistema venoso profundo

es normal.

Se recomienda realizar al ultrasonido duplex completo
(evaluando el sistema venoso profundo del miembro
inferior, desde la femoral comun hasta el tobillo, incluyendo
la vena tibial posterior y peroneo de pantorrilla) para el
diagnodstico de TVP aguda. No esta indicado en personas
obsesas, o con heridas, vendajes o inmovilizadas.

De no disponer de este equipo realizar el estudio con
ultrasonido modo B.

B
NICE
Kesieme E, 2011

Se recomienda la evaluacién completa, por ultrasonido, del

sistema venoso profundo desde la primera vez, ya que si es C
parcial (por arriba o debajo de rodilla) puede requerir de una NICE
segunda evaluacion en 5 a 7 dias, dependiendo de los NeedlemanlL, 2018
factores de riesgo y sintomatologia.
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La recomendacioén para un segundo estudio es para aquellos
casos en los que el primer ultrasonido diplex completo es
negativo y persisten o se incrementan los sintomas, si hubo
problemas técnicos en el primer estudio o los hallazgos
fueron inconclusos.

La evaluacion del sistema venoso profundo de miembros
inferiores por ultrasonido debe de involucrar todo el
miembro afectado con el equipo disponible en cada unidad
médica.

La flebografia o venografia ascendente fue el estandar de
oro para el diagnéstico de la TVP proximal, distal y de
extremidades superiores. El signo clave es un defecto de
llenado intraluminal en dos o mas proyecciones, o un corte
subito de la vena profunda; esta técnica es costosa,
invasiva, puede ser dolorosa y requiere la inyeccion de
contraste radiografico por lo que casi no se realiza, a
excepcion de casos de dificil diagnéstico o de trombosis de
extremidades superiores, o por no contar con técnicas no
invasivas como el USG y/o el DD.

La flebografia ascendente o venografia contrastada solo se
recomienda en casos de dificil diagnoéstico o trombosis de
extremidades superiores, o si no se cuenta con técnicas no
invasivas como el USG y/o el DD.

La venografia por tomografia computarizada (TC) o por
resonancia magnética nuclear (RMN) tiene una sensibilidad
y especificidad para diagndstico de TVP >90%, no se utiliza
de rutina por la exposicion a radiacion, alto costo y requerir
pericia para su interpretacion.

Son una opcién para valorar sitios en los que el USG es
inadecuado como venas iliacas, vena cava inferior o
superior, o vena innominada, asi como aportar datos por
imagen entre trombosis reciente o cronica.

La venografia por tomografia (TC) o por resonancia
magnética nuclear (RMN) se recomienda para valorar sitios
en los que el USG es inadecuado como es en venas pélvicas,
vena cava inferior o superior, y/o vena innominada, asi
como para diferenciar por imagen trombosis reciente de la
cronica.

La pletimosgrafia por impedancia es un estudio seguro y no
invasivo, mide el cambio de energia eléctrica entre dos
electrodos colocados en la pantorrilla. El flujo de sangre
venosa normal produce un cambio en la impedancia,
mientras que un retardo en el flujo por una trombosis
ocasiona un cambio mas gradual de ésta. La sensibilidad es
muy baja para detectar trombos en pantorrilla y pequenos
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Punto de buena practica

1+
NICE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016

1+
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NICE
Kearon C, 2016
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trombos en venas proximales. Es un estudio en desuso y sin
evidencia de recomendacion para el diagnéstico de TVP.

Alrededor del 5 al 10% de eventos de TVP involucra
miembros superiores, representando una incidencia anual
de 3.5 casos por 100,000 individuos, los sitios mas
afectados son las vena axilar o subclavia, aunque también
puede afectar venas distales (radial, cubital, braquial) o
profundas del cuello (yugular interna o braquiocefalica).

La trombosis de miembro superior (TMS) primaria
representa el 20 al 50% de los casos e incluye casos
idiopaticos o relacionados a esfuerzo fisico, al sindrome de
Paget-Schroetter (compresion de la vena subclavia por
movimientos repetitivos o enérgicos del brazo) y al
sindrome de salida de térax (SST).

La TMS secundaria es provocada por factores de riesgos
que pueden ser transitorios o persistentes. Los mas
significativos son la presencia de catéter venoso central
(CVQO), cancer y cirugia de la extremidad superior. Mas del
75% de los casos secundarios estan asociados a CVC.

Considerar trombosis de miembro superior (TMS),
independientemente de si hay causas predisponentes o no.
En caso de TMS con compresion de la vena subclavia
interrogar a la persona de si realiz6 movimientos repetitivos
o0 enérgicos del brazo.

En personas con cancer, catéter venoso central o con
cirugias de la extremidad superior, se recomienda, vigilar
datos de sindrome de salida de torax (SST).

Las manifestaciones clinicas de la TMS incluyen dolor,
inflamacioén y enrojecimiento del brazo acompafnados de
debilidad, parestesias, dilatacion de venas colaterales sobre
el brazo, cuello o térax.

Se recomienda sospechar de Trombosis Miembro Superior
(TMS) en la persona que presente en un miembro superior
dolor, inflamacion, enrojecimiento, debilidad, parestesias,
dilatacion de venas colaterales ya sea sobre el brazo, cuello
o térax.

Realizar dimero D, con punto de corte de 500 ug/ml. Si la
probabilidad es baja y el DD negativo se descarta la
trombosis sin necesidad de USG. Vigilar por 3 meses.
Aunque la probabilidad sea baja pero el DD esta alterado
realizar USG.
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El DD tiene una sensibilidad del 92-100% vy una

especificidad muy baja (14-60%) para trombosis de 1++
miembros superiores debido al menor tamano del trombo y NICE
mayor prevalencia de comorbilidades, sin embargo un DD Kraaijpoel N, 2017
negativo conserva su alto valor predictivo negativo.

Para TMS el USG tiene una sensibilidad y especificidad del
98% y 81% respectivamente y un valor predictivo negativo
alto. Con ventaja de poder repetir el estudio en 4 a 7 dias si
los hallazgos son indeterminados. Permite evaluar con
precision la compresion en brazo de las venas axilar y
yugular y con el USG Doppler a color la vena subclavia; con
la limitante de no poder acceder a la vena innominada o
cava superior.

1++
NICE
Kraaijpoel N, 2017

La tomografia axial y la resonancia magnética sirven para
valorar sitios anatémicos inaccesibles por USG como son las
venas: innominada, cava inferior o superior. Distingue mejor
que el USG entre trombos recientes y antiguos. Los
inconvenientes son exposicion a medio de contraste,
radiacion y alto costo.

La venografia ascendente es cada vez menos utilizada, pero
es de utilidad en casos de dificil diagnéstico TMS.

1++
NICE
Kraaijpoel N, 2017

Se recomienda utilizar la escala diagnéstica de Constans en
combinacion de estudios de laboratorio y gabinete para
descartar o confirmar la TMS, asi como la determinacién del

DD y el USG para evaluar el sistema venoso profundo de A
brazo hasta la vena axilar y yugular y mediante USG a color NICE
la subclavia. Kraaijpoel N, 2017

Si la probabilidad es baja y el DD negativo se descarta la
trombosis sin necesidad de USG y se vigila por 3 meses; en
caso de una baja probabilidad y DD alterado se realiza USG.

Se recomienda utilizar venografia, TC o RM, cuando la TVP
se localiza en sitios anatémicos inaccesibles por US.

La venografia ascendente se recomienda para casos de
dificil diagnostico.

A
NICE
Kraaijpoel N, 2017
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2.3.2 ;Para el diagnéstico de embolia pulmonar la combinacién de

escalas probabilisticas con estudios de laboratorio (dimero D) es
superior que con estudios de imagen?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El embolismo o embolia pulmonar (EP) agudo es un
padecimiento relativamente comun, con una tasa anual de
1-2 por cada 1000 pacientes. La presentacion clinica es
muy variable, va desde un hallazgo incidental, por
trombosis asintomatica hasta muerte subita.

El diagnostico se sospecha con base a disnea, dolor toracico,
sincope o pre-sincope y/o hemoptisis. La hipotension
arterial y el choque, son raros, pero su presencia tiene
significancia clinica ya que indica EP central con reserva
hemodinamica muy reducida. Asi también puede
presentarse asintomatica y ser un hallazgo incidental de
estudios de evaluacion general o en autopsias.

Cuadro 8

El dolor toracico es un sintoma frecuente y por lo general es
a causa de irritacion pleural por émbolo distal que causa
infarto pulmonar, este dolor también puede tener caracter
de angina tipico, posiblemente reflejando isquemia del
ventriculo derecho, por lo que puede ser necesario realizar
diagnostico diferencial con infarto del miocardio.

Sospechar EP en paciente que presente dolor toracico
pleuritico, hemoptisis y dato clinico de TEP manifestado por
edema de una sola extremidad. Se recomienda aplicarle las
escalas probabilisticas de Wells y de Ginebra.

Cuadros 8,9y 10

De los estudios de laboratorio el DD es el mas trascendente,
su elevacion significa activacion simultanea de la
coagulacion vy fibrinolisis. Su valor predictivo negativo (VPN)
es alto, por lo que con un resultado normal, es poco
probable se trate de una ETV. La fibrina puede producirse en
una gran variedad de condiciones, cancer, inflamacion,
hemorragia, traumatismo, necrosis y cirugia, por lo que su
valor predictivo positivo (VPP) es bajo, por tanto la
medicion de este producto no es suficiente para confirmar
EP.
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Se recomienda realizar, a todo paciente con sospecha de EP,
la determinacion del DD; si el valor esta en corte normal
para la edad, se descarta la EP. Si esta elevado, descartar
otras causas que pueden ocasionar su elevacion.

B
NICE
Konstantinides SV, 2015

Entre los estudios de imagen se encuentran: angiografia
pulmonar _por_tomografia computarizada (APTC), con el
sistema multi detector, tiene alta resolucién temporal y
espacial, es el método de eleccion para valorar la
vascularidad pulmonar en paciente con sospecha de EP, con
una sensibilidad de 83% y especificidad de 96%.
Gammagrafia de perfusién-ventilacion pulmonar: es una
prueba diagndstica segura y con pocas reacciones alérgicas.
Se basa en aplicar una inyeccion intravenosa de particulas
de macro agregados de albumina marcados con tecnecio
99, estos bloquearan una pequefna fraccion de capilares
pulmonares y asi se da seguimiento a la funcién pulmonar.
Angiografia pulmonar: fue el estandar de oro para_el
diagnoéstico de exclusion de EP, sin embargo hoy tiene poco

uso al ser sustituida por el método menos invasivo de APTC. 1+
Angiografia por resonancia magnética: técnica que aun esta NICE
en investigacion. Konstantinides SV, 2015

Ecocardiografia: como la EP aguda puede desencadenar
alteracion en la funcion del ventriculo derecho (VD) por
sobrecarga lo que se puede detectar por ecocardiografia.
No se requiere si el paciente esta hemodindmicamente
estable, normotenso y sin sospecha alta de EP; pero si
cuando la sospecha de EP es alta.

Ultrasonografia por compresion venosa de miembros
inferiores, en la mayoria de los casos la EP se desencadena a
consecuencia de TEV de miembros inferiores, con esta
técnica se puede diagnosticar hasta el 70% de TVP, si esta
se encuentra en la parte proximal y existe sospecha clinica
de EP, se confirma este diagnostico, pero como si muestra
la parte distal de la TVP se requieren mas estudios para
confirmar o descartar el diagnéstico de EP.

La técnica de imagen recomendada para confirmar

diagnoéstico de EP es Angiografia pulmonar por tomografia

computarizada (APTC) sistema multi detector. El

gammagrama pulmonar se recomienda en personas con B

baja probabilidad de EP, individuos jovenes, en NICE
embarazadas, si existe un fuerte antecedente de alergia, si Konstantinides SV, 2015
con medios de contrastes han presentado anafilaxia en

insuficiencia renal grave y en personas con mieloma

multiple y paraproteinemia.

2.4. Tratamiento
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estado fisico del paciente mejora la evolucién?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La terapia anticoagulante es el tratamiento primario de la
ETV, con el objetivo de prevenir la extension del trombo, la
tromboembolia pulmonar aguda, la recurrencia y el
desarrollo de complicaciones tardias como hipertension
pulmonar y/o el sindrome pos-trombotico.

Se recomienda la terapia anticoagulante como el
tratamiento primario de la ETV, adecuando a las
consideraciones clinicas de la persona el inicio de terapia.

La mayoria de personas con Trombosis Venosa Profunda
(TVP) y algunas con tromboembolia pulmonar se pueden
tratar de forma ambulatoria. Para tomar esta decision
existen estudios de laboratorio, imagen, y modelos clinicos
predictivos para estratificar el riesgo. El tratamiento
ambulatorio de la ETV requiere de una comunicacion
efectiva del personal de salud con el paciente y/o cuidador.
Existen criterios que contraindican el tratamiento
ambulatorio y es necesaria la hospitalizacion.

Cuadro 11

Se sugiere evaluar la posibilidad de terapia ambulatoria en
pacientes con TVP manteniendo una comunicacion efectiva
por parte del personal de salud hacia el paciente y/o
cuidador.

Cuadro 11

A la persona con bajo riesgo para EP con vivienda en
condiciones adecuadas se recomienda dar de alta
tempranamente, en los primeros 5 dias de tratamiento).

Cuando la sospecha clinica de TVP aguda es alta, es
conveniente iniciar tratamiento con anticoagulacion
parenteral, mientras se esperan los resultados de estudios
diagnosticos, o iniciar la anticoagulacion si existe una
sospecha clinica intermedia y los resultados de estudios
tardan mas de 4hrs. En la persona con baja sospecha clinica
de TVP no es necesario iniciar la anticoagulacion parenteral
hasta contar con los resultados de estudios diagnosticos.
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Cuando existe alta sospecha clinica de TVP aguda, y no se

cuenta con los resultados de los estudios, se recomienda B
iniciar terapia anticoagulante parenteral. Si la sospecha NICE
clinica es baja no se recomienda iniciar anticoagulacién, Kearon C, 2012
hasta contar con los resultados.

Consideraciones para eleccion del régimen inicial de

anticoagulacion: TVP de pierna o TEP sin cancer dar terapia

con Anticoagulantes Orales de Accién Directa (AOAD)

(dabigatran, rivaroxaban, apixaban o edoxaban) en lugar de

los Antagonistas de Vitamina K (AVK) durante los primeros

3 meses. 1+
TVP de pierna o TEP sin cancer que no reciben AOAD se NICE
dara terapia anticoagulante con AVK en lugar una Heparina Kearon C, 2016
de Bajo Peso Molecular (HBPM).

TVP de pierna o TEP con cancer se sugiere terapia

anticoagulante con HBPM durante los 3 primeros meses, en

lugar de AVK o los AOAD.

Cuadro 12

La HBPM o fondaparinux, es mejor opcion que la heparina

no fraccionada (HNF) intravenosa o subcutanea 1+
La eleccion de HBPM o fondaparinux considerar aspectos NICE

locales como costo, disponibilidad y familiaridad con el Kearon C, 2016
tratamiento.

En paciente con ETV sin cancer iniciar y continuar en los
primeros 3 meses con alguno de los AOAD (dabigatran,
ribaroxaban, apixaban) en lugar de los AVK, si no pueden
recibir AOAD dar AVK y no HBPM.

En paciente con ETV y cancer dar terapia anticoagulante
con HBPM durante los 3 primeros meses. Utilizar una HBPM,
en lugar de la heparina no fraccionada (HNF) ya sea
intravenosa o subcutanea, considerar aspectos de costo,
disponibilidad y familiaridad con el tratamiento.

Cuadro 12,13,14vy 15

A
NICE
Kearon C, 2016

Las HBPM son mas efectivas y seguras que la Heparina No

Fraccionada (HNF), con la ventaja de alcanzar dosis

terapéuticas mas rapido y confiables, con bajo riesgo de 1+
hemorragia mayor con (RR 0.6-0.7), de enfermedad NICE
tromboembdlica recurrente (RR 0.7-0,8) y de muerte (RR Kearon C, 2012
0.7-0.8) y son una opcidon adecuada para terapia

ambulatoria o intrahospitalaria.

La dosis de las HBPM se calcula por peso corporal y no por

Tiempo de Tromboplastina Parcial activado (TTPa):

La dosis de enoxaparina es 1 mg/kg via subcutanea (SC) 1+

C/12 h o 1.5 mg/kg C/24 h. Se prefiere administracion NICE
diaria porque mejora el apego al tratamiento, a excepcion Kearon C, 2012

de embarazadas que recibiran dosis C/12 h por el

incremento en la Tasa Filtracion Glomerular (TFG) >20
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semanas de gestacion. En personas con peso >200 kg
necesitan asesoria mediante farmacologia para dosis
mayores de 400 mg/dia.

La HBPM no prolonga el TTPa ni requiere monitoreo del
efecto terapéutico. La Unica justificacion del monitoreo
mediante la actividad de anti factor Xa es durante el
embarazo, personas con TFG <30 ml/min o aquellas con
obesidad mérbida.

Se recomienda calcular las dosis de HBPM por peso corporal
en kg:

La dosis de enoxaparina es de 1 mg/kg via subcutanea (SC)
C/12 h o 1.5 mg/kg C/24 h. con aplicacion diaria excepto
en embarazadas que la recibiran C/12 h después de las 20
semanas de gestacion (SEG).

Las dosis mayores de 400 mg/dia requieren de monitoreo
farmacolodgico.

La dosis de HNF intravenosa se calcula de acuerdo al peso,
con un bolo inicial de 80 unidades/Kg, seguido de una
infusion continua de 18 unidades/Kg por hora.

La HNF por via SC la dosis se calculara de acuerdo a peso
corporal, con una inicial de 333 Ul/kg, después 250 UI/Kg.
La duracion éptima de HNF es de 5 dias, considerando el
inicio temprano (usualmente en las primeras 24 h del
diagnoéstico) de AVK y la obtencidn de niveles terapéuticos.

Se recomienda utilizar la HNF por via intravenosa (IV) o SC:
dosis para via intravenosa en bolo inicial a 80 U/kg, seguido
de una infusién continua (IC) de 18 U/kg por h.

Dosis para uso SC inicial de 333 U/kg, después 250 U/kg.
La duracion éptima de HNF es de 5 dias, considerando el
inicio temprano de AVK y la obtencion de niveles
terapéuticos de INR.

Se recomienda emplear HNF en personas en espera de
algln procedimiento invasivo, antecedente de hemorragia
mayor reciente, insuficiencia renal grave, peso muy bajo u
obesidad morbida. Para terapia ambulatoria, los
Anticoagulantes Orales de Accion Directa (AOAD) son los
indicados.

Indicaciones para el inicio de la terapia anticoagulante con
AVK: Persona con ETV aguda iniciar la terapia con AVK en el
dia 1 o 2 del tratamiento con HBPM o HNF.

Iniciar warfarina a la brevedad, usualmente al mismo tiempo
de iniciada la heparina. No se recomienda la dosis de “carga”
de warfarina, ya que puede provocar niveles por arriba de
los niveles terapéuticos de INR, por lo que se inicia con una
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dosis de 5 mg/dia por la tarde. Si la persona utiliza
medicamentos que tienen interaccion con warfarina, o son
de edad avanzada, o tienen falla cardiaca o hepatica usar
dosis diferentes a las de 5 mg.

Persona tratada con AVK mantendra un rango terapéutico
de International Naturalized Ratio (INR) entre 2.0 a 3.0
(objetivo 2.5), en lugar de niveles bajos (INR < 2) o altos

(INR 3.0-5.0).

No existe evidencia contundente hacia la recomendacion de 1+

suspender la heparina hasta obtener INR terapéutico por >2 NICE
dias, por lo que se suspendera una vez que se obtenga este Kearon C, 2016

nivel. Kearon C, 2012

La persona en tratamiento con AVK, evitara el consumo de
suplementos con vitamina K, asi como tratamientos
concomitantes con antiinflamatorios no esteroideos,
incluyendo los inhibidores de la ciclooxigenasa 2 (COX-2) y
ciertos antibioticos. Estudios reportan un incremento en el
riesgo de hemorragia con cotrimazol y quinolonas, otros
reportes sugieren que las cefalosporinas, metronidazol,
amoxicilina con o sin clavulanato, doxiciclina y fluconazole
pueden incrementar este riesgo.

1+
NICE
Kearon C, 2016
Kearon C, 2012

También evitard tratamientos concomitantes con

antiagregantes plaquetarios, excepto en situaciones donde 1+
el beneficio sea mayor que el riesgo de hemorragia, ej., NICE
portadoras de valvulas mecanicas, sindromes coronarios Kearon C, 2016
agudos, o sometidas a cirugia reciente de bypass o stent Kearon C, 2012
coronario.

Se recomienda iniciar la terapia anticoagulante con AVK en
el dia 1 o 2 del tratamiento con heparina (HBPM o HNF),
con una dosis de 5 mg/dia de warfarina por la tarde, sin
utilizar dosis de “carga” de la misma.

Utilizar una dosis menor de 5 mg de warfarina en la persona
qgue toma medicamentos que tienen interaccion con esta, o
tienen edad avanzada, falla cardiaca o hepatica.

A
NICE
Kearon C, 2016
Kearon C, 2012

Mantener el rango terapéutico de International Naturalized
Ratio (INR) entre 2.0 a 3.0 (objetivo 2.5), en lugar de
niveles bajos (< 2) o altos (3.0-5.0). Suspender heparina
una vez documentado que el INR se encuentra en nivel
terapéutico.

A
NICE
Kearon C, 2016
Kearon C, 2012

Recomendar a la persona que toma AVK evitar el uso de

suplementos con vitamina K, tratamientos que contengan B
antiinflamatorios no esteroideos, como los inhibidores de la NICE
ciclooxigenasa 2 (COX-2), asi también antibiéticos como Kearon C, 2016
cotrimazol, quinolonas, cefalosporinas, metronidazol, KearonC, 2012
amoxicilina con o sin clavulanato, doxiciclina y fluconazole.

31



e la enfermedad tromboembdlica venosa

Evitar tratamientos concomitantes con antiagregantes
plaquetarios, excepto en situaciones donde el beneficio sea
mayor que el riesgo de hemorragia como personas con
valvulas mecanicas, sindromes coronarios agudos, o con
cirugia reciente de bypass o stent coronario.

Dar seguimiento a la persona anticoagulada con AVK como
sigue: INR estable, realizar monitoreo cada 12 semanas, en
lugar de cada 4.

Si el INR esta en rangos estables y presenta un solo reporte
por debajo o por arriba de los niveles terapéuticos, se
continuara la misma dosis y revalorar en 1 o 2 semanas.

INR esta entre 4.5 y 10, sin hemorragia, no dar vitamina K.
INR >10.0, sin hemorragia, iniciar vitamina K oral.

Con hemorragia mayor hacer reversion rapida del efecto
anticoagulante con plasma fresco congelado (PFC), a dosis
de 12-15 ml/kg de peso, una dosis y valorar respuesta.
Concomitantemente administrar de 5 a 10 mg vitamina K
en bolo intravenoso lento.

En persona elegible para suspender tratamiento con el AVK
se hara de forma subita y no con una reduccion gradual de
la dosis.

B
NICE
Kearon C, 2016

Personas con sindrome antifosfolipido con
tromboembolismo arterial o venoso previo se sugiere la
terapia con AVK manteniéndolo el INR rango entre 2.0 a
3.0, en lugar de un régimen alto (INR 3.0-4.5).

1+
NICE
Kearon C, 2016

En  persona con sindrome  antifosfolipido  con
tromboembolismo arterial o venoso se recomienda terapia
con AVK, manteniendo el INR en rango terapéutico entre
2.0a3.0.

B
NICE
Kearon C, 2016

Anticoagulantes orales de accion directa (AOAD): estos

farmacos han demostrado efectividad para el tratamiento 1+
de ETV. Ofrecen la ventaja de administracion oral, no NICE
requieren monitoreo por laboratorio y tienen menos Streiff M, 2016

interacciones con otros medicamentos.

Dabigatran a dosis estandar tiene la misma efectividad que
HBPM/warfarina en el tratamiento a corto plazo de ETV, se
tendra precaucion para pacientes mayores por reportes de
un aparente incremento en el riesgo de sindrome coronario
agudo de acuerdo a un meta analisis.

Rivaroxaban es tan efectivo como la HBPM/warfarina en el
manejo agudo y a corto plazo de ETV, sin incremento de
sindrome coronario agudo, pero con un aparente mayor
riesgo de sangrado del tubo digestivo (STD) en mayores de
75 anos.

Apixaban es igual de efectivo como la HBPM/warfarina en
el manejo agudo y a corto plazo de ETV, sin incremento de

1+
NICE
Streiff M, 2016
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sindrome coronario agudo ni STD.

Edoxaban es tan efectivo como la HBPM/warfarina en el
manejo agudo y a corto plazo de ETV, con menor riesgo de
hemorragia.

Los AOAD dabigatrdan o edoxaban requieren de
anticoagulacion parenteral 5 dias previos, en contraste con
rivaroxaban y apixaban que se pueden utilizar sin necesidad
de tratamiento parenteral.

Las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia (ESC por
sus siglas en inglés) refieren como candidatos a terapia
anticoagulante indefinida a pacientes con ETV asociada a
cancer o no provocada, y con bajo riesgo de hemorragia y
recomienda el uso de AOAD ribaroxaban, dabigatran o
apixaban, para tal fin..

1+
NICE
Bromley A, 2018

Se recomienda utilizar anticoagulantes orales de accion

directa (AOAD), apixaban, dabigatran o ribaroxaban, de A
acuerdo a causa y condiciones clinicas del paciente, en NICE
especial para anticoagulacion indefinida en ETV asociada a Bromley A, 2018
cancer o no provocada y quienes tienen bajo riesgo de Streiff M, 2016
hemorragia.

Para establecer el riesgo de recurrencia y la duracion del

tratamiento, el comité cientifico y de estandarizacion de la 1+
sociedad internacional de trombosis y hemostasia (SSC NICE
ISTH, por siglas en inglés) categorizd los eventos KearonC, 2016
trombdticos como no provocados y provocados.

ETV no provocado: o idiopatico, es el evento trombotico

no asociado a un factor de riesgo ambiental o adquirido. La

presencia de factores no ambientales (trombofilia, género o

edad avanzada), no califican la trombosis como provocada,

pero pueden influir en el riesgo de recurrencia.

-ETV provocado: se asocia a un factor de riesgo conocido

para trombosis, ya sea transitorio o persistente. Los 1+
factores de riesgo transitorios son los que se resuelven NICE
posteriores al desarrollo de la ETV, como cirugia o terapia Kearon C, 2016
con estrégenos y tienen un bajo riesgo de recurrencia de

trombosis posterior a la suspension de la anticoagulacion.

Los factores de riesgo persistentes como el cancer

confieren un alto riesgo de recurrencia posterior a la

suspension de la terapia anticoagulante.

Cuadro 2

Se recomienda categorizar los eventos tromboticos como B
provocados o no provocados. NICE
Cuadro 2 Kearon C, 2016
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La anticoagulacion se divide en tres etapas:

Aguda o inicial: comienza en los primeros 7 dias de
tratamiento se emplea terapia parenteral durante la
transicion a los antagonistas de vitamina K (AVK), su
objetivo es abatir la generacion de trombina y fibrina del
coagulo, reduciendo los sintomas agudos de la ETV vy
previniendo la extension y embolizacion del trombo. Las
opciones terapéuticas en esta fase son: HNF parenteral,
HBPM SC, fondaparinux SC y/o anticoagulantes orales de
accion directa (AOAD).

Largo plazo: periodo comprendido entre 7 dias y 3 meses
con opciones terapéuticas de AVK, HBPM SC (personas con
cancer) y/o AOAD.

Extendida: mayor de 3 meses sin suspension, incluye AVK,
HBPM SC (pacientes con cancer), AOAD, aspirina o ninguno.

1+
NICE

Dhakal P, 2017
Kearon C, 2016

Se recomienda dividir el tratamiento en 3 etapas: aguda o
inicial-primeros 7 dias de tratamiento con heparina (HNF o
HBPM), en transicion a un AVK, o anticoagulantes orales de
accion directa (AOAD). Largo plazo-entre 7 dias y 3 meses,
las opciones terapéuticas son AVK, HBPM SC (personas con
cancer) y/o AOAD.

Extendida-mayor de 3 meses sin suspension, con opciones
de AVK, HBPM SC (personas con cancer), AOAD, aspirina o
ninguno

B
NICE

Dhakal P, 2017
Kearon C, 2016

La duracion de la terapia: de 4-6 semanas; para TEV

provocada por cirugia, con riesgo transitorio de 3% de

recurrencia a los 5 afos. 3 meses, cuando es provocado por

un factor de riesgo transitorio, no quirdrgico, como terapia

con estrégenos, embarazo, traumatismo en miembros

inferiores, viajes > 8h, con 15% de riesgo de recurrencia a 5 B
afnos NICE
Mas de 3 meses, pero con un curso limitado de tratamiento, Kearon C, 2016
de 6-12 meses, en eventos no provocados o idiopaticos y

que no llenan los criterios de riesgo transitorio o por cancer,

con un riesgo de recurrencia a 5 anos de 30%.

Extendida o indefinida, asociada a cancer, con riesgo de

15% de recurrencia anualizada.
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241.1. Trombosis venosa profunda en miembros inferiores

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

En personas con TVP proximal de pierna provocada por un

factor de riesgo transitorio no quirdrgico de dara 1+

tratamiento farmacolégico por 3 meses, en lugar de una NICE
terapia corta (semanas), de largo plazo definido (6, 12 0 24 Kearon C, 2016

meses) o extendida.

En TVP de pierna no provocada (proximal o distal aislada)
se recomienda la terapia anticoagulante por 3 meses en
lugar de un esquema corto de anticoagulacion o de larga
duracion definida (6, 12 o 24 meses), después de este
periodo se debe evaluar el riesgo beneficio de una terapia
extendida.

1+
NICE
Kearon C, 2016

En un primer evento no provocado de TVP proximal de la
pierna o TEP con riesgo bajo o moderado de hemorragia dar
terapia anticoagulante extendida (indefinida) en lugar de 3
meses de tratamiento.

En un primer evento no provocado de TVP proximal de la
pierna o TEP y con riesgo alto de sangrado, se sugiere una
terapia anticoagulante de 3 meses, en lugar de un
tratamiento extendido (indefinida).

1+
NICE
Kearon C, 2016

Se recomienda anticoagulacion:

Por 3 meses en persona con TVP proximal de pierna o TEP
provocada por un factor de riesgo transitorio no quirdrgico
o seguido de una cirugia.

3 meses en persona con TVP, no provocada, de pierna
(proximal o distal aislada) o TEP, hay que evaluar el riesgo
beneficio de una terapia extendida.

Terapia indefinida en persona con un primer evento no
provocado de TVP proximal de la pierna o TEP y que tengan
un riesgo bajo o moderado de sangrado con revaloracion
periddica (anual).

3 meses en persona con un primer evento no provocado de
TVP proximal de la pierna o TEP y con riesgo alto de
hemorragia.

A
NICE
Kearon C, 2016

La cirugia mayor tiene 70 veces mas riesgo relativo (RR)
para ETV durante las primeras 6 semanas post operatorio,
la cirugia ambulatoria tiene un RR de 9.6 (8.0-11.5) en igual
periodo pos operatorio. El riesgo permanece elevado de
forma significativa en las primeras 12 semanas y no
disminuye hasta los 12 meses posoperatorios.

1+
NICE
Streiff M, 2016
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A la persona que ha sido sometida a una cirugia mayor se
recomienda vigilar estrechamente, en las primeras 6
semanas post cirugia, para descartar tempranamente ETV,
continuar de igual manera, en las primeras 12 semanas y no
disminuir hasta los 12 meses pos operatorio.

Se recomienda dar la terapia anticoagulante por 3 meses o
durante la permanencia del factor de riesgo en pacientes
con ETV asociada a una comorbilidad médica (no
quirdrgica).

Persona con ETV que amerita de terapia anticoagulante
extendida no cambiar el esquema elegido durante los
primeros 3 meses de tratamiento.

La elecciéon del cambio de anticoagulante se adecuara a las
circunstancias o preferencias del paciente.

Se recomienda que en personas que ameritan de una
terapia anticoagulante extendida no cambiar el tratamiento
elegido durante los primeros 3 meses, en caso de alguna
modificacion adecuarse a las circunstancias o preferencias
del paciente.

Opciones de tratamiento para una anticoagulacion
extendida (>3 meses): AVK: Con dosis ajustada para
obtener INR entre 2-3 reduce el riesgo de retrombosis en un
88%, con riesgo de hemorragia mayor de 2.6 veces
comparado con placebo. Existe el mismo riesgo de
hemorragia con el esquema de anticoagulacion bajo (INR
1.5-2), por lo que se prefiere el esquema estandar.

HBPM es equivalente a los AVK para la prevencion de
trombosis recurrente, pero con menos eventos de
hemorragia mayor (3.0% vs 1.6%).

AOAD: dabigatran es tan efectivo como AVK para prevenir
la recurrencia de trombosis, con una menor tendencia de
hemorragia grave, por lo que es una opcion viable para una
terapia a largo plazo, al igual que el ribaroxaban. El apixaban
ofrece la ventaja de poder manejar dosis mas bajas.

Se recomienda elegir entre estas opciones de tratamiento
para una anticoagulacion extendida (>3 meses):

e AVK (manteniendo INR entre 2-3).

e HBPM

e AOAD.

Después de un periodo de anticoagulacion entre 6 a 18
meses, la aspirina (100 mg/dia) estd asociada con una
reduccion de recurrencia de trombosis del 34% (RR de 7.5 a
5.1%), comparado con placebo, por lo que se sugiere a la
aspirina como una opcién en persona con riesgo de
recurrencia de ETV que no es candidata a terapia
anticoagulante extendida o que desea suspender la
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1+
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B
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1+
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A
NICE
Streiff M, 2016
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Streiff M, 2016
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anticoagulacion.

Se recomienda la aspirina (100 mg/dia) en la persona con
riesgo de recurrencia de ETV que no es candidata a terapia
anticoagulante extendida o que desea suspender la
anticoagulacion.

En pacientes con TVP proximal de miembro inferior se
recomienda la terapia anticoagulante en lugar de la
trombolisis sistémica o dirigida por catéter o trombectomia
venosa quirdrgica.

La terapia trombolitica sistémica o guiada por catéter debe
de realizarse valorando los riesgos y beneficios, reservando
para aquellos casos con TVP extensa de miembro inferior
(iliofemoral), con riesgo importante de complicaciones pos-
trombotica, sintomas <14 dias, buen estado funcional,
expectativa de vida >1 afno o con falla a la terapia inicial con
anticoagulantes y con bajo riesgo de hemorragia.

Personas que fueron sometidos a algin procedimiento de
remocion del trombo se sugiere una terapia de
anticoagulacion de la misma intensidad y duracion de los
pacientes que no fueron sometidos a uno de estos
procedimientos.

Se recomienda la terapia anticoagulante en lugar de la
trombolisis sistémica o dirigida por catéter o trombectomia
venosa quirdrgica en todo paciente con TVP proximal de
miembro inferior.

La terapia trombolitica sistémica o guiada por catéter se
recomienda sélo en casos con TVP extensa de miembro
inferior (iliofemoral) que con riesgo importante de
complicaciones pos-trombdtica, sintomas <14 dias, buen
estado funcional, expectativa de vida >1 afo o con falla a la
terapia inicial con anticoagulantes, ademas de bajo riesgo
de hemorragia.

Verificar que la persona que fue sometida a algln
procedimiento de remocion del trombo reciba terapia
anticoagulante semejante a la de los no sometidos a uno de
estos procedimientos.

En el paciente con TVP aguda de miembro inferior la
deambulaciéon temprana es mas segura, una vez que se
obtienen niveles terapéuticos de anticoagulacion, que el
reposo en cama, ya que no incrementa el riesgo de
progresion del trombo. Solo en caso de que el dolor y edema
sean graves se diferird la deambulacién y se usara terapia
de compresion.

En pacientes con TVP aguda de miembro inferior no se

37

A
NICE
Streiff M, 2016

1+
NICE

Kearon C, 2016
Streiff M, 2016

1+

NICE
Kearon C, 2016
Streiff M, 2016

B
NICE

Streiff M, 2016
Kearon C, 2016

B
NICE
Streiff M, 2016
Kearon C, 201

A
NICE

Streiff M, 2016
Kearon C, 2016

1+
NICE
Kearon C, 2016



de la enfermedad tromboembdlica venosa

recomienda el uso de medias de compresién para prevenir el
sindrome pos trombotico.

Se recomienda la deambulacion temprana una vez que se
obtienen niveles terapéuticos de anticoagulacion en
persona con TVP aguda de miembro inferior. Si hay dolor
y/o edema grave se diferira y se dara terapia de
compresion.

En el paciente con TVP aguda de miembro inferior no se
recomienda el uso de medias de compresion.

La decision del esquema de anticoagulacion dependera de
las condiciones clinicas del evento trombotico (provocado,
no provocado, recurrente, superficial) y se consideraran
aspectos como: disponibilidad, costo y apego al
tratamiento, y en caso necesario acceso de los estudios
correspondientes para monitoreo.

La TVP distal aguda de miembro inferior involucra las venas
peronea, tibial posterior, anterior, gastrocnemia y soleo de
pantorrilla. Las complicaciones de la TVP distal son menores
y las opciones terapéuticas son diferentes. La extension de
una TVP distal ocurre alrededor del 20% de los casos
después de una semana del diagnéstico.

Se recomienda vigilar la TVP distal aguda de miembro
inferior (vena peronea, tibial posterior, anterior,
gastrocnemio y soleo de pantorrilla) después de la semana
del diagnostico, para considerar opciones terapéuticas.

Tratamiento de TVP distal dependera de la gravedad de los
sintomas:

Sin sintomas graves y sin factores de riesgo para extension
del trombo como son: Dimero D (DD) positivo, trombo
extenso (>5 cm de longitud, que involucre multiples venas o
>7 mm de diametro maximo), trombosis cercana a las
venas proximales, trombosis no provocada, cancer activo,
antecedente de ETV, persona hospitalizada. Solo se dara
vigilancia por estudios como imagenes seriadas por USG
Doppler de las venas profundas semanal o antes por 2
semanas.

Tratamiento de TVP distal:

Con sintomas graves o con factores de riesgo para
extension (Dimero D (DD) positivo, trombo extenso (>5 cm
de longitud, que involucre mdltiples venas o >7 mm de
diametro maximo), trombosis cercana a las venas
proximales, trombosis no provocada, cancer activo,
antecedente de ETV, persona hospitalizada) se recomienda
iniciar anticoagulacion y no vigilancia por estudios de
imagen.

-Se sugiere terapia anticoagulante en caso de extension del
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trombo hacia las venas proximales, la cual se realizara de la
misma manera que una TVP proximal. En caso de que no
exista extension del trombo por estudios de imagen no se
iniciaria la anticoagulacion.

Se recomienda tratamiento anticoagulante de la misma
manera que una TVP proximal cuando:

El paciente tiene sintomas graves o factores de riesgo para
extension.

Si hay extension del trombo hacia las venas proximales o
extension dentro de venas distales, corroborado por USG
Doppler.

Si no hay contraindicacion para anticoagulacion se vigilara
con USG duplex en una semana.

En pacientes sin sintomas graves y sin factores de riesgo
para extension del trombo se recomienda vigilancia con
imagenes seriadas por USG Doppler de las venas profundas
semanal o antes por 2 semanas.

Para pacientes con TVP distal aislada de miembro inferior
provocada por cirugia o un factor de riesgo no quirtrgico
transitorio se sugiere un lapso de tratamiento de 3 meses,
en lugar del esquema corto o de largo plazo (indefinida).

En el paciente con TVP distal aislada de miembro inferior,
provocada por cirugia o por un factor de riesgo no
quirdrgico, transitorio se recomienda terapia anticoagulante
por 3 meses.

Pacientes con TVP distal no provocada de pierna la terapia
anticoagulante se dara por 3 meses en lugar del esquema
de corta duracion o de larga duracion de 6, 12 o 24 meses.
Después del periodo de 3 meses se debe evaluar el riesgo
beneficio de una terapia a largo plazo.

Se recomienda una anticoagulacion por 3 meses en
pacientes con TVP distal de pierna, no provocada, y
posteriormente evaluar el riesgo beneficio de una terapia a
largo plazo.
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Trombosis venosa profunda miembros superiores

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Pacientes con una TVP de extremidad superior que

involucra la vena axilar o venas mas proximales el 1+

tratamiento es anticoagulacion en lugar de la trombolisis NICE
Se prefiere tratamiento con HBPM o fondaparinux en lugar Kearon C, 2016

de heparina no fraccionada parenteral.

En persona con TVP de extremidad superior que involucre

venas axilares o mas proximales, se recomienda B
anticoagulacion y no trombolisis. En anticoagulante NICE
recomendado es HBPM o fondaparinux en lugar de la HNF Kearon C, 2016
IV o SC.

En paciente con TMS asociada a catéter venoso central B
(CVO), que esté funcional, se recomienda anticoagular por NICE

lo menos 3 meses o el tiempo que permanezca el catéter
(lo que sea mayor) en los siguientes casos:, sin remover el
catéter si esta funcional y existe la necesidad de su empleo.

Kearon C, 2012
Streiff M, 2016

Se recomienda anticoagular por 3 meses si la trombosis se
asocia a marcapasos o implantes de desfibrilador y en
personas sin cancer que presentan la trombosis posterior a
la remocion del CVC.

Ilgualmente en paciente con cancer con TMS asociada a
CVC, que es removido, se recomienda 3 meses de
anticoagulacion.

B

NICE

Kearon C, 2012
Streiff M, 2016

La terapia anticoagulante en aquellos casos de TMS

posterior al retiro de catéter central en pacientes con

cancer activo se debe valorar de acuerdo a las condiciones Punto de buena practica
clinicas de la neoplasia y factores de riesgo para trombosis

y sangrado.

C
NICE
Kearon C, 2012

Pacientes con una TMS no asociada a catéter central o
cancer, se recomienda terapia anticoagulante por 3 meses.

La trombolisis guiada por catéter tiene menor riesgo de

hemorragia en comparacion con la trombolisis sistémica,

por lo que esta indicada en los siguientes casos: 1+

- Sintomas graves NICE
- Trombosis que involucre la mayor parte de la vena KearonC, 2016

subclavia y axilar

- Sintomas menores de 14 dias

W ER B BB
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- Buen estado funcional

- Expectativa de vida mayor de 1 afio

- Bajo riesgo de hemorragia

Se dara con la misma intensidad y duracién de terapia
anticoagulante que los pacientes que no fueron
trombolizados.

Se recomienda la trombolisis guiada por catéter en
personas con TMS en los siguientes casos:

- Sintomas graves

- Trombosis que involucre la mayor parte de las venas

subclavia y axilar B
- Sintomas menores de 14 dias NICE
- Buen estado funcional Kearon C, 2016

- Expectativa de vida mayor de 1 afio

- Bajo riesgo de hemorragia

Se continuara, posterior al procedimiento, con terapia
anticoagulante semejante a las no trombolizados.

1+
NICE
Kearon C, 2012

En personas con TMS sintomatica no se requiere el uso de
mangas de compresion o medicamentos vasoactivos.

No se recomienda utilizar mangas de compresion ni B
medicamentos vasoactivos para personas con TMS NICE
sintomatica. Kearon C, 2012

Cuando la TMS no esta asociada a catéter central hay que
considerar una alteraciéon anatémica como origen de la
trombosis: sindrome de salida toracica (SST) y la trombosis
inducida por esfuerzo (sindrome de Paget-von Schroetter).

1++
NICE
Kraaijpoel N, 2017

Cuando existe sospecha de SST existen maniobras clinicas

que exacerban los sintomas como son la prueba de Adson-

Wright, Roos y de Halstead. Para confirmar el diagnostico,

el USG duplex venoso vy arterial con cambios de posicion de 1++
brazo, es el estudio con mayor sensibilidad. El tratamiento NICE
de trombosis de miembro superior asociado a SST recibird Kraaijpoel N, 2017
por lo menos 3 meses de anticoagulacion con o sin

tratamiento quirdrgico (resecciéon de primera costilla o

escalenectomia).

Sospechar en persona con TMS no asociado a catéter

central una alteracién anatémica como causa de trombosis A
como son: el sindrome de salida de toracica (SST) vy la NICE
trombosis inducida por esfuerzo (sindrome de Paget-von Kraaijpoel N, 2017
Schroetter).
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La persona con TMS asociada al SST se recomienda tratarla A
3 meses de anticoagulacion con o sin tratamiento NICE
quirurgico (reseccién de primera costilla o escalenectomia).  Kraaijpoel N, 2017

2.4.2. ;Parala embolia pulmonar aguda aplicar el tratamiento
dirigido de acuerdo a la clinica tiene mejores resultados que dar
tratamiento general?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El tratamiento del paciente con embolia pulmonar aguda es
un reto, por el amplio espectro clinico y de estudios que
presenta, los cuales estaran principalmente relacionados al
estado hemodinamico del paciente y si hay sobrecarga del
ventriculo derecho. La meta del tratamiento es reducir
mortalidad y recurrencia temprana.

3
NICE
Agnelli G, 2015

El tratamiento de EP aguda va a depender de Ila
estratificacion del riesgo, el cual se determina de acuerdo al
riesgo de mortalidad a corto plazo. Esta estratificacion inicia
identificando el estado hemodinamico del paciente, si esta
en choque se clasifica como de alto riesgo o EP masiva con
un riesgo estimado de mortalidad a 30 dias > 15%. Si esta
hemodinamicamente estable existen diversas escalas de
evaluacion para distinguir los de bajo riesgo (<1%) de
aquellos de riesgo intermedio (3—15%). Cuadros 16 y 17

1++
NICE
van der Hulle T, 2016
Streiff M, 2016

Para el paciente con EP de alto riesgo el tratamiento de

inicio es la terapia trombolitica ya que permite resolver

rapidamente la obstruccion con reduccion de la presion

arterial pulmonar mejorando la funcién del ventriculo

derecho. Los resultados de un estudio sugieren que la 1++
mejoria clinica y por ecocardiograma se incrementa en mas NICE
del 90% de los pacientes que son tratados con trombolisis. van der Hulle T, 2016
Esta terapia por lo general se utiliza en personas con EP de Streiff M, 2016
alto riesgo que tienen inestabilidad hemodinamica sin alto

riesgo de complicaciones hemorragicas, sin embargo faltan

estudios clinicos controlados aleatorizados que soporten

esta evidencia.

Un meta-analisis de ensayos aleatorizados que incluian
pacientes con EP hemodindmicamente inestables demostro
un OR de 0.53 (2.2% vs. 3.9%; 95% ClI 0.32-0.88) para
recurrencia de EP y muerte en pacientes que recibieron
terapia trombolitica. Un estudio epidemiolégico de
pacientes con EP hemodindamicamente inestables que

1++
NICE
van der Hulle T, 2016
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recibieron terapia trombolitica tuvieron un riesgo relativo de
of 0.2 (95% Cl 0.19-0.22) relacionado a muerte
hospitalaria comparado con aquellos que no la recibieron.

Uno de los efectos adversos de esta terapia es que
incrementa el riesgo de complicaciones hemorragicas con
un OR de 2.73 (9.2% vs. 3.4%; 95% Cl 1.91-3.91)
comparado al tratamiento estandar con anticoagulantes.

A
NICE
van der Hulle T, 2016

Se recomienda que al paciente con EP de alto riesgo, el
tratamiento de inicio sea la terapia trombolitica.

2.5. Complicaciones

2.5.1. /ldentificar riesgos de recurrencia y complicaciones tardias
como el sindrome pos-trombotico e hipertensién pulmonar ayuda a
diagnoéstico y tratamiento oportuno mejorando el desenlace?

Recurrencia

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El indice de recurrencia temprana de ETV es mayor durante
las primeras dos semanas, en esta etapa el cancer activo y
el fracaso para alcanzar rapidamente niveles de
anticoagulacion terapéuticos parecen predecir un mayor
riesgo de retrombosis. La proporcién de recurrencia tardia
de ETV (en la mayoria de después de 6 meses de suspender
la anticoagulacion) es de 13% al afio, 23 y 30% alos 5y 10
anos, respectivamente.

1+
NICE
Konstantinides S, 2015

Se recomienda valorar recurrencia de la ETV temprana,
(primeras 2 semanas), sobre todo en las personas con
cancer activo o que no alcanzan niveles terapéuticos de
anticoagulacion.

B
NICE
Konstantinides S, 2015

Aproximadamente el 30% de los pacientes con ETV,
tendran recurrencia de la trombosis a los 10 afos, los
rangos de recurrencia por 100,000 personas por afo para
ETV, TVP y TEP es de 19-39, 4-13 y 15-29
respectivamente.

El riesgo de recurrencia es tiempo dependiente, con un
mayor riesgo dentro de los primeros 6 a 12 meses
posteriores a la trombosis, con rangos por 1,000
personas/dia de 170 a los 7 dias, 130 a los 30 dias, 30 a
90 dias, 20 de los 180 dias al afio, 10 alos 2 afios, 6 y 5 a

1++
NICE
Heit J, 2015
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los 5y 10 afnos respectivamente.

La duracion del tratamiento agudo de la trombosis no
afecta el grado de recurrencia después de 3 meses de
anticoagulacion profilactica, lo que sugiere que la ETV es
una enfermedad crénica con episodios de recurrencia.

Los factores de riesgo independientes para recurrencia de la
trombosis incluyen edad avanzada, alto indice de masa
corporal, sexo masculino, cancer activo y paresia de
miembros inferiores. Otros factores predictivos son ETV no
provocada, anticoagulante lUpico o sindrome de anticuerpo
antifosfolipido, deficiencia de antitrombina, proteina S o C,
hiperhomocistinemia, elevacién persistente de Dimero D
(DD) en ETV no provocada y posiblemente trombosis
venosa residual.

Se recomienda vigilar datos de recurrencia, en especial en
los primeros 6-12 meses posterior a la trombosis. Es
necesario vigilar estrechamente a personas con edad
avanzada, indice de masa corporal 230 Kg/m?, sexo
masculino, cancer activo y paresia de miembros inferiores.

Existen factores de riesgo que se presentan al momento de
la ETV que estan asociados con una disminucion del riesgo
de recurrencia de trombosis o no son predictivos de
recurrencia como son embarazo 0  puerperio,
anticonceptivos orales, terapia hormonal o cirugia
ginecoldgica. Otros factores son cirugia reciente, trauma o
fractura, inmovilizaciébn reciente, tratamiento con
tamoxifeno.

Vigilar datos retrombosis en embarazadas o en puerperio,
uso de anticonceptivos orales, terapia hormonal, cirugia
reciente (incluyendo ginecoldgica), trauma o fractura,
inmovilizacién reciente y tratamiento con tamoxifeno.

Vigilar factores de riesgo para la recurrencia como son
presencia factores protrombotico durante la ETV como:
Obesidad

Obstruccion de vena residual en ETV no provocada.

DD elevado en trombosis no provocada independiente del
punto de corto de la lectura 500 vs. 250 pg/L
Condicionantes de falla a la anticoagulacion como cancer,
SAAF, trombocitopenia inducida por heparina o sindromes
de compresion vascular

Se requiere documentar de manera objetiva la recurrencia
de la trombosis para evitar tratamiento innecesario con los
siguientes parametros: afeccion de un territorio vascular no
afectado previamente o incremento del diametro del
trombo >4 mm, en caso de incremento del trombo entre 1 a
3.9 mm repetir la imagen en 1 semana.
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1++
NICE
Heit J, 2015

A
NICE
Heit J, 2015

1++

NICE
Heit J, 2015

A
NICE
Heit J, 2015

B
NICE
Streiff M, 2016

1+
NICE
Streiff M, 2016
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En caso de confirmarse la recurrencia se sugiere valorar la
adherencia al tratamiento asi como otras condicionantes de
falla a la anticoagulacién (cancer, SAAF, trombocitopenia
inducida por heparina o sindromes de compresién vascular).

Se recomienda documentar la recurrencia de la trombosis
mediante los siguientes parametros:

Afeccion de un territorio vascular no afectado previamente.
Incremento del diametro del trombo >4 mm, en caso de
incremento del trombo entre 1 a 3.9 mm repetir la imagen
en 1 semana.

Una vez confirmada la recurrencia valorar la adherencia al
tratamiento vy, registrarlo en el expediente.

Se ha demostrado que en la persona con un segundo evento
de ETV espontaneo y con alto riesgo de hemorragia la
anticoagulacion por 3 meses, en lugar de una terapia
extendida, es mas efectiva.

Se recomienda la anticoagulacion con las mismas
indicaciones que un primer evento por tres meses en una
segunda trombosis espontanea y alto riesgo de hemorragia.

Persona con ETV recurrente durante la terapia con AVK en
rangos terapéuticos, o tratados con rivaroxaban,
dabigatran, apixaban o edoxaban con buen apego, se
sugiere cambiar a una HBPM temporalmente.

Pacientes con retrombosis y en tratamiento a largo plazo
con HBPM y con adecuado apego, se sugiere el incremento
de la dosis de HBPM en una cuarta o tercera parte.

Si la persona presenta trombosis recurrente recibiendo
tratamiento anticoagulante con un AVK a dosis
terapéuticas o alguno de los AOAD, con buen apego, se
recomienda cambiar temporalmente a una HBPM. Si la
recurrencia es con HBPM es necesario incrementar la dosis,
en una cuarta o tercera parte.

En la persona con un segundo evento de ETV espontanea y
con riesgo de hemorragia bajo o moderado, esta indicado
terapia anticoagulante extendida por mas de 3 meses o
indefinida.

A los que reciben terapia anticoagulante extendida se les
revalorara el tratamiento periédicamente (minimo anual).

Se recomienda una terapia anticoagulante indefinida en
aquellos casos de trombosis recurrente espontanea y riesgo
de hemorragia bajo o moderado, con revaloracion periodica,
cuando menos anual.
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B
NICE
Streiff M, 2016

1+
NICE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016

1+
NICE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016

B
GRADE
Kearon C, 2016

B
NICE
Kearon C, 2016
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Personas con ETV no provocada se recomienda considerar

la anticoagulacion de largo plazo, asi como la busqueda de 1+
un estado trombofilico, para el caso de trombosis NICE
provocada es importante determinar la permanencia del Streiff M, 2016
factor de riesgo precipitante.

Sindrome post trombético

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El sindrome postrombético (SPT) es una complicaciéon a
largo plazo que se presenta entre 20 a 50% de las personas
posterior a una TVP en un miembro, que se puede presentar
en pocos meses hasta algunos afos después de la
trombosis. Se presenta en 1/3 de pacientes con TVP aguda
y en mas de 2/3 partes de pacientes que tuvieron una TVP
iliofemoral.

1+
NICE

Kahn SR, 2014
Kearon C, 2012

No existe un estudio estandar de oro para diagnosticar el
SPT, por lo que se realiza principalmente con datos clinicos.
Como es una complicacion crénica el diagndstico se
realizara después de la fase aguda del evento trombético (>
6 meses).

Existen diversas escalas diagnosticas y de clasificacion:
Widner, Villalta, Ginsberg, Brandjes, y CEAP por siglas en
inglés (Clinical, Etiological, Anatomic y Pathophysiological).

1+
NICE
Kahn SR, 2014

Se recomienda realizar el diagnostico de SPT con base a

datos clinicos y después de 6 meses de pasado el evento A
trombotico agudo. Utilizar las escalas diagnosticas y de NICE
clasificacion. Kahn SR, 2014
Cuadro 18

Los principales factores de riesgo para SPT son edad
avanzada (=65 anos) alto indice de masa corporal (IMC
>25/kg/m?), TVP recurrente ipsilateral, TVP extensa,
Incremento de los sintomas al mes y niveles
subterapéuticos de anticoagulacion, especialmente en el
mes después de la trombosis.

1+
NICE
Kahn SR, 2014

Vigilar datos de SPT especialmente en personas con edad

avanzada (=65 afios), indice de masa corporal >25, TVP A
recurrente ipsilateral, TVP extensa, que presente NICE
incremento de los sintomas al mes o con anticoagulacion Kahn SR, 2014
subterapéutica en el mes de la trombosis.
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La profilaxis primaria o secundaria de TVP previene el SPT:

El uso de tromboprofilaxis en personas con riesgo
significativo de TVP ayuda a prevenir el SPT.

La anticoagulacion de adecuada intensidad y duracion para
el manejo inicial de la TVP reduce el riesgo de TVP
recurrente ipsilateral y consecuentemente el SPT.

Se recomienda la tromboprofilaxis primaria en persona con
alto riesgo de TVP para prevenir el SPT. Asi también en el
tratamiento inicial de la TVP es necesario anticoagular con
intensidad y duracién adecuada

Recomendamos mantener monitoreo del INR regular y
frecuente en persona con TVP anticoagulada con AVK,
especialmente en el primer mes de tratamiento.

En TVP aguda de miembro inferior el uso de medias de
compresion reduce los sintomas y el edema asociado, sin
embargo no previene el SPT.

Si la persona con sintomas graves de SPT de miembro
inferior que no mejora adecuadamente con medias de
compresion, se recomienda probar con medidas de
compresion intermitente.

El tratamiento farmacolégico de SPT implica medicamentos
vasoactivos que pueden reducir la permeabilidad capilar e
inflamacién ya que mejoran la funcion linfatica y promueven
la curacion de ulceras.

En persona con SPT de miembro inferior no es de utilidad el
empleo de medicamentos vasoactivos (rutoside, defibrotide
o hidrosmine).

El tratamiento con farmacos vasoactivos como son el
rutoside, defibrotide o hidrosmine, no se recomienda para el
tratamiento del SPT.

Hay datos que sugieren que es de ayuda para la persona
con SPT, un programa de ejercicios supervisados y actividad
aerdbica de por lo menos de 6 meses, si lo toleren. Con la
finalidad de fortalecer pierna.

Se recomienda un programa de ejercicios supervisado, para
fortalecimiento de pierna, y de actividad aerdbica, de por lo
menos 6 meses, para pacientes con SPT que toleren la
actividad fisica.

47

1+
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Kahn SR, 2014

A
NICE
Kahn SR, 2014

B
NICE
Kahn SR, 2014

1+

NICE

Kearon C, 2016
Kahn SR, 2014

B
NICE
Kearon C, 2012

1+
NICE
Kearon C, 2012

B
NICE
Kearon C, 2012

1+
NICE
Kahn SR, 2014

B
NICE
Kahn SR, 2014
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Manejo de ulcera venosa:

- Se deben de utilizar medidas de compresion, en lugar de

vendaje no compresivo o no compresion.

- Los sistemas de compresiéon multicomponente son mas 1+
efectivos que los sistemas de un solo componente. NICE
- La pentoxifilina puede ser til para tratar las Ulceras Kahn SR, 2014
venosas con o sin compresion.

- La reconstruccion valvular se puede considerar en

pacientes con ulceras venosas postromboticas refractarias.

Para el manejo de Ulcera venosa pos-trombdtica se

recomiendan medidas de compresion con una mejor

efectividad de los sistemas multicomponente. B
La pentoxifilina puede ser de utilidad con o sin medidas de NICE
compresion; en caso de ulceras venosas postrombdticas Kahn SR, 2014
crénicas se puede considerar el manejo quirdrgico con

reconstruccion valvular.

Pacientes con SPT del brazo se sugiere una prueba con
bandas o mangas de compresion para reducir los sintomas y
no esta recomendado el tratamiento con agentes
vasoactivos.

3
NICE
Kearon C, 2012

En pacientes con SPT del brazo se sugiere el uso de bandas C
o mangas de compresion con fines sintomaticos. No esta NICE
recomendado el tratamiento con agentes vasoactivos. Kearon C, 2012

Hipertension pulmonar

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La hipertension pulmonar asociada a tromboembolismo

pulmonar créonico (CTEPH). Aunque poco frecuente, es una

condicion que pone en riesgo la vida con una morbilidad y 1++
mortalidad considerable. Se considera que es el resultado de NICE
una complicacion a largo plazo de la embolia pulmonar que Zhang M, 2018

se caracteriza por la falta de resolucion del trombo por a

consecuencia de uno o mas episodios de EP agudo.

La incidencia actual de CTEPH después de una EP
permanece controversial. La incidencia de CTEPH se ha
estimado que varia entre 0.4% a 14.7% en personas
sobrevivientes de una EP aguda.

Los factores de riesgo conocidos son variables desde
idiopatica, edad, EP previa o recurrente, o TEV previa con
elevacion de la presion sistdlica arterial al diagnostico. Otros
factores de riesgo reportados son: hiperlipidemia, ancho de
distribucion de los eritrocitos, hipotiroidismo, y diabetes
mellitus.

1++
NICE
Zhang M, 2018
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La hipertension pulmonar por tromboembolia pulmonar
crénica es una complicacion de la enfermedad
tromboembdlica venosa. A diferencia de otras clases de
hipertension pulmonar, esta es potencialmente curable con
cirugia (tromboendarterectomia) o balén pulmonar por
angioplastia.

3
NICE
Nishiyama KH, 2018

Para el diagnoéstico los estudios de imagen tienen un papel
central. La combinacién de técnicas como el gammagrama
pulmonar, tomografia computarizada, y angiografia por
resonancia magnética, estas técnicas no invasivas dan
informacion sobre la anatomia y el funcionamiento. La
angiografia pulmonar convencional con cateterizacion del
corazén derecho se considera como el estandar de oro para
diagnosticar la CTEPH.

3
NICE
Nishiyama KH, 2018

Se recomienda mantener vigilancia clinica en la fase de

recuperacion de una EP aguda. Sospechar e investigar

CTEPH si no hay una recuperacion de la funcion pulmonar,

en especial a medio afno de esta haberse presentado. A
Vigilancia estrecha en persona con EP idiopatica, EP previa o NICE
recurrente, o TEV previa con elevacién de la presion sistélica Zhang M, 2018
arterial al diagnostico. Dar seguimiento al perfil de lipidos,

ancho de distribucion de los eritrocitos, perfil tiroideo, y

diabetes mellitus.

2.6. Trombosis asociada a cancer, embarazo y uso de
anticonceptivos

2.6.1. La TVP asociada a cdancer, embarazo, puerperio y uso de
anticonceptivos el abordaje de prevencion, diagndéstico y
tratamiento es diferente que la relacionada a otros factores?

TVP y cancer

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Existe asociacién entre cancer y trombosis. Los mecanismos
implicados son: expresion del factor tisular por células
tumorales y propiedad protrombética de la mucina; asi
como factores asociados al cancer; uso de catéteres intra
venoso, quimio o radioterapia, cirugia y complicaciones
infecciosas.

1+
NICE
Watson H, 2015
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Se considera cancer activo a todo aquel proceso neoplasico,
que no sea de piel (carcinoma de células escamosas o de
células basales), en los 6 meses primeros meses y cualquier
tratamiento para cancer en ese mismo periodo o cancer
metastasico.

El cancer activo tiene un riesgo 4-6 veces mas de ETV, que
el no activo, varia de acuerdo al tipo de neoplasia, extension
y tratamiento, por lo que la terapia anticoagulante se
continuara conforme el cancer permanezca activo.

En cancer activo, se recomienda mantener la terapia
anticoagulante.

En el paciente ambulatorio que recibe quimioterapia
sistémica la valoracion del riesgo de trombosis fue validada
por Khorana y cols. En el 2008 y los divide en riesgo alto,
intermedio y bajo.

Cuadro 19

En el paciente ambulatorio que recibe quimioterapia
sistémica, se recomienda clasificar el riesgo de trombosis en
alto, intermedio o bajo de acuerdo a la informacion validada
por Khorana y cols.

Cuadro 19

En pacientes mayores de 40 afios con ETV no provocada, se
puede considerar (de manera no rutinaria) la busqueda de
cancer con tomografia computarizada de térax, abdomen y
pelvis y mamografia en mujeres.

La busqueda de alguna neoplasia primaria en casos de ETV
no provocada se realizara de acuerdo a género y edad, v.g.
colonoscopia en >50 afios, mamografia en mujeres mayores
de 40 a 50 anos y Papanicolau a mujeres entre 21 a 65
anos.

Se recomienda realizar busqueda de neoplasia primaria en
casos de ETV no provocada de acuerdo factores de riesgo
especificos como sexo y edad, ej., realizar colonoscopia en
>50 afos, mamografia en mujeres mayores de 40 a 50
anos y Papanicolau a mujeres entre 21 a 65 anos.

La 92 edicion de la Guia de la American College of Chest
Physicians (ACCP) senala que no hay diferencia entre el uso
de HBPM y los AVK en personas con o sin cancer, por lo que
se elegira, uno u otro, dependiendo del contexto de la
persona:

Con cancer utilizar HBPM, por mayor efectividad segun la
evidencia referente a una mayor recurrencia de trombosis
con AVK y por la dificultad de mantener niveles 6ptimos de
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1+
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Watson H, 2015
Dhakal P,2016
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Watson H, 2015
Dhakal P, 2016

1+
NICE
Kearon C, 2016
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anticoagulacion. La HBPM es facil de manejar o ajustar en
caso de intolerancia a la via oral o trombocitopenia, ambas
condiciones implicadas por quimioterapia.

B
NICE
Kearon C, 2016

En la persona con cancer y ETV se recomienda utilizar
HBPM.

En personas con ETV asociada a cancer es necesario
mantener la terapia de anticoagulaciéon por 6 meses con
HBPM en lugar de AVK. Los AVK son una alternativa
aceptable para la terapia prolongada si la HBPM no esta
disponible.

La anticoagulacion con HBPM o AVK después de los 6
meses iniciales se considerara en personas con cancer
metastasico o que reciben quimioterapia. En las no tratadas
con HBPM no existe evidencia suficiente que muestre
superioridad de algun tipo de los AOAD como ribaroxaban,
dabigatran o apixaban.

1+

NICE

Watson H, 2015
Kearon C, 2016

Se sugiere la anticoagulacién con HBPM en lugar de un AVK
en persona con ETV asociada a cancer. Asi como mantener
la anticoagulacion por mas de 6 meses con cancer
metastasico o que reciben quimioterapia.

No existe suficiente evidencia de superioridad en cualquiera
de los AOAD como rivaroxaban, dabigatran o apixaban para
su aplicacion en pacientes no tratados con HBPM.

B
NICE
Watson H, 2015
Kearon C, 2016

Terapia inicial (fase aguda) ETV en personas con cancer

(PCO):

-HNF 80 UI/Kg. IV seguido de 18 Ul/kg/h, ajustar dosis con

TTPa. 1+
-Dalteparina 100 U/Kg C/12 h. 0 200 U/kg/dia NICE
-Enoxaparina 1 mg/Kg C/12 h. o 1.5 mg/Kg/ dia Watson H, 2015

-Tinzaparina 175 U/Kg/dia
-Fondaparinux <50 Kg. 5.0 mg/dia; 50-100 Kg. 7.5 mg/dia;
>100 Kg. 10 mg/dia.

Terapia a largo plazo:

-Dalterapina 200 U/kg/dia por 1 mes, después 150
U/kg/dia.

-Enoxaparina 1.5 mg/kg/dia o 1 mg/kg C/12 h.
-Tinzaparina 175 U/kg/dia

-AVK ajustar dosis para mantener INR entre 2 a 3.

Se prefiere la HBPM sobre la HNF para los primeros 5 a 10
dias de anticoagulacion en PCC y diagnéstico reciente de
ETV, sin afeccion renal grave (depuracion de creatinina <30
ml/min.).

1+
NICE
Watson H, 2015
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Tratamiento de ETV en pacientes con cancer (PCC)

Terapia inicial (fase aguda):

-HNF 80 UI/Kg. IV seguido de 18 Ul/kg/h, ajustar dosis con
TTPa.

-Enoxaparina 1 mg/kg C/12 h. 0 1.5 mg/kg/dia

Terapia a largo plazo:

-Enoxaparina 1.5 mg/kg/dia, o 1 mg/kg cada 12 h.

--AVK ajustar dosis para mantener INR entre 2 a 3

En personas con ETV asociado a cancer activo y riesgo de
hemorragia leve o moderada la opcién terapéutica es
anticoagulacion indefinida.

En personas con estas mismas condiciones, pero con un alto
riesgo de hemorragia se dara una terapia extendida.

Se recomienda la terapia anticoagulante indefinida con
HBPM o AVK en aquellos casos de ETV asociado a cancer
activo y/o metastasico con riesgo de hemorragia leve o
moderada; para los que tienen alto riesgo de hemorragia la
recomendacion es terapia extendida.

En personas ambulatorias con cancer activo, se considerara
la tromboprofilaxis solo cuando existe alto riesgo de
trombosis.

En la presencia de ETV y cancer activo la anticoagulacion
debe continuarse, considerando el estado y la voluntad del
paciente, asi como el riesgo de hemorragia. Existe baja
evidencia para continuar utilizando la HBPM.

Considerar la tromboprofilaxis en persona ambulatoria con
cancer activo y alto riesgo de trombosis, considerando
riesgo de hemorragia, estado y voluntad del paciente.

Persona hospitalizada con cancer activo o de reciente
diagnostico  recibird  tromboprofilaxis  durante  su
permanencia en hospital en ausencia de hemorragia u otra
contraindicacion, asi como aquellos con algin padecimiento
agudo o reduccion en su movilidad.

La tromboprofilaxis no esta recomendada si la persona esta
hospitalizada para procedimientos menores, infusion de
quimioterapia ambulatoria, o sometidos trasplante de
médula 6sea.

Para personas de bajo riesgo de trombosis con mieloma
multiple, que reciben talidomida o lenalidomida con o sin
dexametasona, se recomienda tromboprofilaxis con
aspirina o HBPM, y para aquellos con riesgo alto se sugiere
HBPM si no existe contraindicacion.

La anticoagulacion a dosis profilactica o terapéutica no se
recomienda para prevenir trombosis asociada a catéter, ni
para prolongar la sobrevida en PCC sin antecedente de ETV.
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Persona sin antecedente de ETV y que recibe terapia
hormonal adyuvante para cancer (v.g. tamoxifeno), no se
recomienda el uso rutinario de tromboprofilaxis, si en casos
de trombosis asociada al cancer y que requieran terapia a
largo plazo con tamoxifeno es conveniente continuar con la
anticoagulacion el tiempo que dure el tratamiento
adyuvante.

No se recomienda la tromboprofilaxis en personas, sin
antecedente de ETV, que reciben terapia hormonal
adyuvante para cancer (tamoxifeno). Si se recomienda en
los casos de trombosis asociada a cancer y que ameriten de
terapia hormonal a largo plazo y continuar con la
anticoagulacion el mismo lapso de tiempo del tratamiento
adyuvante.

En PCC sometido a cirugia mayor se considerara la
tromboprofilaxis farmacolédgica, ya sea con HNF o HBPM, la
cual iniciard en el periodo preoperatorio. Un régimen
combinado de tromboprofilaxis (mecanico y farmacolégico)
mejora la efectividad, especialmente en persona con alto
riesgo de trombosis.

La tromboprofilaxis farmacolégica, para PCC sometida a
cirugia mayor, se continuara por lo menos 7-10 dias. La
profilaxis extendida con HBPM por mas de 4 semanas pos
operatorio. Se considerara en pacientes sometidos a cirugia
abdominal o pélvica por cancer con factores de alto riesgo,
restriccion en la movilidad, obesidad, antecedente de ETV.
En las de bajo riesgo la duracion de la profilaxis se debe
individualizar

Un conteo de plaquetas <50,000/pL es una
contraindicacion relativa para la profilaxis farmacolégica.
Hay que evaluar la tromboprofilaxis si existe
trombocitopenia.

Persona con cuenta de plaquetas entre 25 a 50,000/pL
requiere vigilancia para valorar el uso de HBPM.

Con cuenta de plaquetas <50,000/pL transfundir
concentrado plaquetario (CP) para elevar la cifra
>50,000/pL, especialmente, en el periodo inmediato de la
trombosis.

Cuenta de plaquetas <25,000/uL evitar la anticoagulacion
terapéutica.

Se recomienda en persona con cuenta de plaquetas entre
25 a 50,000/pL vigilancia estrecha y valorar uso de HBPM.
Plaguetas <50,000/pL es una contraindicacion relativa para
la profilaxis farmacolégica.

En el periodo inmediato seguido de la trombosis si la cuenta
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de plaquetas <50,000/pL transfundir concentrados
plaquetarios (CP) para elevar la cifra a >50,000/pL, - En
personas con cuenta de plaquetas <25,000/uL esta
contraindicada la anticoagulacion.

PCC con ETV incidental recibiran anticoagulacion
terapéutica, como aquellos casos sintomaticos. El
tratamiento para trombosis esplénica o de venas viscerales
diagnosticadas incidentalmente se valorara el riesgo-
beneficio.

Se prefiere el término de incidental, en lugar de
asintomatico, ya que el 40 a 50% de estos casos
manifestaron alguna sintomatologia de TEP, que fue
subestimada o atribuida a la sintomatologia por cancer.

1+
NICE
Watson H, 2015
Lyman GH, 2013

Se recomienda que a la persona con ETV incidental

(detectada por estudios de gabinete) se le indique B
anticoagulacion terapéutica. NICE
Valorar riesgo beneficio para tratar trombosis esplénica o  Watson H, 2015
de venas viscerales.

En la persona con cancer activo el riesgo de recurrencia de
ETV esta asociado con localizacion de la neoplasia, (mayor

riesgo en cancer de pancreas, cerebro, pulmoén, ovario), N]I.EE
sindrome mieloproliferativo o mielodisplasico, estadio 1V, Heit ] 2015
cancer con progresion y paresia de miembro inferior, sexo ’

femenino y antecedente de ETV.

Vigilar datos de recurrencia de ETV en PCC activo si la

neoplasia estad localizada en: pancreas, cerebro, pulmén, B
ovario, y en casos de sindrome mieloproliferativo o NICE

mielodisplasico, estadio IV, cancer con progresion, paresia Heit J,2015
de miembro inferior, sexo femenino y antecedente de ETV.

El manejo de trombosis asociada a cancer debe involucrar al

equipo multidisciplinario que brinda los cuidados

oncoldgicos, valorando el riesgo beneficio de hemorragia Punto de buena practica
y/0o retrombosis y considerando la voluntad de paciente y

familiares.

Trombosis y embarazo

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El embarazo es un factor de riesgo independiente y 1++
adquirido para ETV a través de los mecanismos NICE
fisiopatolégicos para trombosis de la triada de Virchow: el pevis P, 2017

mas importante es un estado pro-coagulante en |jnnemann B, 2016
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preparacion para el parto mediante un incremento de la
generacion de fibrina, de los factores de coagulacion I, VII,
VI, X y de von Willebrand, y una reduccién de los
mecanismos anticoagulantes (resistencia adquirida a la
proteina C activada, disminucion de la actividad de la
proteina S y antitrombina) y una inhibicion de la fibrinolisis
mediante el incremento en los inhibidores del activador del
plasmindégeno 1 y 2. La estasis vascular es resultado de la
vasodilatacion por efecto de la progesterona y por la
obstruccion del flujo venoso por el Utero gravido hacia las
venas iliacas y cava inferior, por Ultimo el dano endotelial
puede ocurrir al momento del parto o por hipertension
venosa.

El embarazo representa un riesgo de 4 a 5 veces mayor

para ETV y hasta 21 veces en las 2 semanas previas al

término de gestacion, con una incidencia de 5-20/10,000

mujeres/afio durante el embarazo y de 40-65/10,000 1++
mujeres/afo en el postparto, lo que representa una cifra NICE
significativa al compararla con la incidencia de 1.5/10,000 Linnemann B, 2016
en mujeres no embarazadas/ano. Este riesgo de ETV (OR)

en las 6 semanas posterior al parto es de 10.8, comparado

con un riesgo de 2.2 durante la semanas 6 a 12 pos-parto.

Se recomienda vigilar datos de TVP en la embarazada, en A
especial, en las 2 semanas previas al parto y en las 6 NICE
primeras semanas del postparto. Linnemann B, 2016

La frecuencia de trombosis es similar en los tres trimestres

del embarazo, con incremento en las primeras 6 semanas

pos-parto. El riesgo absoluto de trombosis depende de

factores pre-existentes al embarazo, obstétricos vy 1++
transitorios, destacandose el antecedente familiar o NICE
personal de trombosis y la presencia de factores de riesgo Devis P, 2017
trombofilico hereditarios y/o adquiridos. En el post-parto la Linnemann B, 2016
hipertension  (probablemente por pre eclampsia),

inmovilidad y cesarea son los factores de riesgo

independientes mas importantes.

El 80% de los eventos de ETV asociados a embarazo son
TVP aislada, de éstos el 70% se localiza en pierna izquierda

- . ++
y frecuentemente en vena iliofemoral en un 72%, debido a I\]l.ICE
la compresion que ejerce la arteria iliaca derecha al cruzar .
comp que ejerce te ca derec C Devis P, 2017

hacia el lado izquierdo usualmente sin afectar las venas
distales de pantorrilla y con un alto riesgo de embolismo. En
20% de los casos se presenta como TEP o ambos.

Linnemann B, 2016
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Se recomienda investigar en embarazada factores de riesgo
y consignarlos en el expediente. Valorar los pre-existentes
al embarazo como antecedente familiar o personal de
trombosis y diagndstico previo de trombofilia, asi como
hipertension  (probablemente por pre eclampsia),
inmovilidad y cesarea.

La sospecha clinica de ETV durante el embarazo puede ser
complicada por el edema de miembros inferiores ya
existente. El edema unilateral, particularmente de pierna
izquierda, con una diferencia de 2 cm o mas a nivel de
musculos gemelos debe aumentar la sospecha de una TVP.
La trombosis de vena iliaca puede manifestarse con dolor a
nivel de gluteos, ingle o abdomen. Los criterios clinicos de
Wells para TVP no son aplicables durante el embarazo.

No esta validado el abordaje clinico diagndstico en la mujer
embaraza con sospecha de ETV.

Chan (2009) utilizé 3 variables clinicas predictores de TVP
denominadas LEFt (por sus siglas en inglés), que incluyen:
sintomas en pierna izquierda, diferencia en la circunferencia
de pantorrilla >2 cm y primer trimestre de embarazo. El
edema de miembros inferiores ya existente por el embarazo
complica la sospecha clinica de ETV.

No esta validado el abordaje clinico diagndstico en la mujer
embaraza con sospecha de ETV,

Los sintomas de TEP son los mismos que para mujeres no
embarazadas: disnea (87%), dolor pleuritico (61%),
taquicardia, taquipnea, hipoxemia, hemoptisis, sincope, tos
e hipotensién inexplicable.

Durante el embarazo se recomienda documentar edema
unilateral de miembros inferiores, medir diametro de
circunferencia a nivel de musculos gemelos, sospechar
trombosis si la diferencia es > 2cm.

Cuando existe dolor a nivel de gluteos, ingle o abdomen,
considerar trombosis de vena iliaca. No aplicar los criterios
clinicos de Wells.

Se recomienda sospechar TEP en presencia de disnea, dolor
pleuritico, taquicardia, taquipnea, hipoxemia, hemoptisis,
sincope, tos e hipotension inexplicable.

El ultrasonido de compresion completa (UCC) de todo el
miembro inferior es el método de eleccion en la sospecha
clinica de TVP. Si el resultado de USG es negativo o
inconcluso, se dara seguimiento con USG seriado en dias 3 a
7. Para la valoracién de venas iliacas se sugiere el USG
Doppler a color.
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Si existe una sospecha alta de trombosis de vena iliaca y el
ultrasonido no permite el diagnostico, la venografia con RM
confirma o excluye la trombosis. Debido a los potenciales
riesgos en feto, la RM debe utilizarse sin contraste y de
manera muy restringida durante el embarazo

Ante la sospecha clinica de TVP se recomienda realizar
ultrasonido de compresion completa (UCC) de miembro
inferior. Si es negativo o inconcluso, se recomienda repetir
en 3 a 7 dias. Para valoracion de venas iliacas el USG
Doppler a color es la técnica recomendada.

Si la sospecha clinica es de trombosis de vena iliaca y con el
ultrasonido no se concluye el diagndstico, se recomienda la
venografia con resonancia magnética sin contraste y de
manera muy restringida.

Similar a la TVP, el embarazo puede complicar el
diagnostico de TEP, ya que la disnea se reporta hasta en el
75% de mujeres en el tercer trimestre y la frecuencia
cardiaca incrementa de 15 a 20 latidos/min, principalmente
en el primer trimestre. La GPC de la Sociedad Americana de
Torax sefala que no hay superioridad entre los estudios de
ATC y el gammagrama de ventilaciéon/perfusion (gV/P)
para el diagnostico de TEP en el embarazo.

Si se dispone del gammagrama, es preferible un scan a dosis
bajas de perfusion para el estudio de una probable TEP en
embarazada con radiografia de térax normal, por su menor
exposicion a radiacion comparado con la ATAC. Si la
radiografia de térax es anormal y no se dispone del gV/P o
no es concluyente se sugiere la ATAC. La dosis fetal y
materna recibida con el gammagrama o la APTAC es mucho
menor del umbral critico de 50 mSy, por lo tanto ninguno de
estos estudios esta contraindicado categéricamente. Se
sugieren protocolos diagnoésticos locales, de acuerdo a la
disponibilidad de recursos.

Para el diagnéstico de TEP en el embarazo se recomienda
realizar estudios de angiografia por tomografia axial
computarizada (ATAC) vy el gammagrama de
ventilacion/perfusion (gV/P). El gV/P se recomienda a dosis
bajas de perfusién en embarazada con radiografia de térax
normal. Si la radiografia de térax es anormal y no se dispone
del gV/P o no es concluyente se realiza la ATAC. Ninguno
de estos estudios esta contraindicado categéricamente.

Debido al incremento fisiolégico del dimero D durante el
embarazo, un resultado negativo serd menos probable en
este grupo. Utilizando los rangos de referencia
convencionales para no embarazadas, un resultado de
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dimero D normal excluye el diagnoéstico de ETV con la
misma probabilidad en la mujer embarazada. Hasta el
momento no se ha determinado un nivel de corte maximo
de dimero D en el embarazo por lo que no debe de utilizarse
de manera aislada para descartar la trombosis.

A
NICE
Linnemann B, 2016

Se recomienda excluir el diagnéstico de ETV si el resultado
de dimero D es normal.

Las HBPM son los anticoagulantes de eleccién para la ETV
durante el embarazo, debido a que no cruzan placenta ni
alcanzan niveles significativos en leche materna y tienen
menos efectos secundarios (trombocitopenia inducida por

; . . ++
heparina, hemorragia y osteoporosis) que la HNF. 1
. . NICE
La HNF es una alternativa de tratamiento en aquellos casos .
Devis P, 2017

con alto riesgo de sangrado por su menor vida media, en
mujeres con insuficiencia renal (depuraciéon <30 ml/min), o
durante la fase inicial del manejo de mujeres con TEP
confirmada y descompensacion hemodinamica candidatas a
trombolisis.

Linnemann B, 2016

El uso de heparinoides como la fondaparinux y danaparoide
es limitado en el embarazo y se deben de considerar como
de segunda linea sélo en caso de efectos secundarios
graves a la HBPM o HNF como alergia cutanea grave a la

heparina o trombocitopenia inducida por heparina (TIH). lil-l-C-I-E
La warfarina es taratogénica ya que cruza la placenta y esta Devis P, 2017

asociada con un 14 a 56% de riesgo de pérdidas del
producto durante el primer trimestre de embarazo y mas de
30% de riesgo de anomalias congénitas si se toma durante
la 42 a 82 semanas después de la concepcion (periodo de
organogénesis). No se excreta en leche materna.

Linnemann B, 2016

Los AOAD (rivaroxaban, dabigatran, apixaban, edoxaban) 1++
pueden cruzar la barrera placentaria y son secretados en NICE
leche materna por lo que no son una opcion durante el Devis P, 2017
embarazo o lactancia. Linnemann B, 2016

Se recomienda utilizar las HBPM para la ETV durante el
embarazo y puerperio. En caso de contraindicacion utilizar

HNF como alternativa, en casos con alto riesgo de A
hemorragia, insuficiencia renal o durante la fase inicial del NICE
manejo de TEP confirmada y descompensacion DevisP, 2017
hemodinamica candidatas a trombolisis. Linnemann B, 2016

No utilizar AVK en el embarazo, pero si en la lactancia. Los
AOD se pueden utilizar durante el embarazo y lactancia.
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En la fase aguda de la ETV, las HBPM se pueden administrar
via subcutanea a dosis terapéutica ajustada por peso con
aplicacion cada 12 h. o diaria. No existe evidencia
contundente a favor de alguna via de administracion.

La terapia anticoagulante con HBPM se debe continuar
durante todo el embarazo y puerperio, sin evidencia
contundente para reducir dosis (dosis intermedias) y solo se
puede considerar en mujeres embarazadas con alto riesgo
de hemorragia o con bajo riesgo de recurrencia de la
trombosis. No esta recomendado el monitoreo rutinario de
actividad anti factor Xa.

Se recomienda el uso de HBPM a dosis terapéuticas para el
tratamiento agudo de ETV durante el embarazo.
Enoxaparina aplicacion subcutanea 1.5 mg/Kg/dia o 1
mg/Kg C/12 h

El tratamiento anticoagulante con HBPM continuara en el
trascurso del embarazo y puerperio a misma dosis
terapéutica y solo se puede considerar el uso de dosis
intermedias en caso de alto riesgo de hemorragia o bajo
riesgo de re-trombosis.

La HNF se puede utilizar cuando exista alguna ventaja sobre
las HBPM como son:

-ETV después de las 36 SEG

- Sospecha o TEP masiva confirmada

- Alto riesgo de hemorragia

- Insuficiencia renal

La dosis terapéutica de la HNF inicial parenteral es de 80
UI/Kg, seguido de infusion continua de 18 U/Kg/h con
monitoreo a las 4-6 h del bolo inicial y después de cada
cambio de la dosis de infusion, con el objetivo de obtener
niveles terapéuticos del TTPa de 1.5 a 2.5 del valor control.
La HNF se puede aplicar de manera subcutanea C/12 h, con
monitoreo del TTPa a las 4-6 h de la aplicacion y posterior a
cada cambio de dosis.

Se recomienda el uso de HNF en mujeres embarazadas solo
en estas condiciones:

- ETV después de las 36 SEG

- Sospecha o TEP masiva confirmada

- Alto riesgo de hemorragia

- Insuficiencia renal

La dosis inicial IV es de 80 Ul/Kg, seguido de infusion
continua de 18 U/Kg/h con monitoreo a las 4-6 h del bolo
inicial y después de cada cambio de la dosis de infusion.
Mantener el TTPa de 1.5 a 2.5 por encima del valor control.
Se puede aplicar de manera subcutanea C/12 h, con
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monitoreo del TTPa a las 4-6 h de aplicada la inyeccion y
posterior a cada cambio de dosis.

El parto vaginal es la mejor opcién de resolucion del
embarazo en casos de ETV asociada a este, debido al alto
riesgo de hemorragia, potenciales complicaciones de la
herida quirGrgica y riesgo de retrombosis en caso de
cesarea, por lo que esta Ultima se debe de reservar solo
para casos con una clara indicacion obstétrica.

1++
NICE
Linnemann B, 2016

En la embarazada anticoagulada por ETV, se recomienda la
resolucion del embarazo por parto vaginal. La cesarea solo
se recomienda para casos con una clara indicacion
obstétrica.

A
NICE
Linnemann B, 2016

Para la terapia anticoagulante durante la resolucion del
embarazo, hay recomendaciones por parte de diversas
guias de practica clinica; unas recomiendan suspender la
HBPM 24 hrs. antes de la induccién electiva del periodo de
labor o de cesarea. Coinciden en la suspensiéon de la
anticoagulacion en cuanto inicie el periodo de labor (ruptura
de membranas o inicio de contracciones), por lo que a partir
de la 37 SEG se inicia la aplicacién de HBPM C/12hrs. para
disminuir el riesgo de hemorragia pos-parto.

Si el proceso de labor es prolongado y el riesgo de
recurrencia de ETV es alto se puede aplicar una dosis
profilactica o intermediaria de heparina considerando el
tiempo probable para el parto.

1++

NICE
Linnemann B, 2016
Kearon C, 2012

La anestesia neuroaxial esta contraindicada en mujeres
embarazadas que reciben terapia anticoagulante a dosis
terapéuticas. La HBPM se suspendera por lo menos 24 hrs.
antes de la puncion y se puede reiniciar 4 h después de su
retiro. En mujeres que reciben HNF intravenosa se
suspendera la aplicacién 4 a 6 hrs. o de 8 a 12 hrs. en caso
de aplicacion SC, previas a la puncion y con TTPa normal. La
HNF se puede reiniciar después de 1 h de retirado el catéter
o de 4 a 6 hrs. después del parto si no hay complicaciones
hemorragicas. Se vigilara estrechamente a estas pacientes
por el potencial desarrollo de hematoma espinal.

1++

NICE
Linnemann B, 2016
Kearon C, 2012

Se recomienda suspender la HBPM 24 hrs. antes de la
induccion electiva del periodo de labor o de cesarea, o en
cuanto inicie el periodo de labor (ruptura de membranas o
inicio de contracciones). A partir de las 37 SEG se
recomienda aplicacion de HBPM C/12 hrs.

Se recomienda una dosis profilactica o intermediaria de
heparina (HNF) en caso de proceso de labor prolongado y
un riesgo de retrombosis alto y considerando el tiempo
probable para el parto.

A
NICE
Linnemann B, 2016
Kearon C, 2012
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En la embarazada con terapia anticoagulante a dosis A
terapéuticas esta contraindicada la anestesia neuroaxial. Se NICE
recomienda suspender |la HBPM por lo menos 24 h antes de Linnemann B, 2016
la puncion y reiniciarla 4 h después de su retiro. Kearon C, 2012

En el caso de utilizar HNF intravenosa, se suspendera 4 a 6
h previo a la puncién, y de 8 a 12 hrs. si la aplicacion fue SC,
y con TTPa normal. La HNF se puede reiniciar después de 1
h de retirado el catéter o de 4 a 6 hrs. después del parto si
no hay complicaciones hemorragicas.

Se recomienda vigilancia estrecha para detectar hematoma
espinal.

A
NICE
Linnemann B, 2016
Kearon C, 2012

Anticoagulacion post-parto

No se conoce el momento 6ptimo para reiniciar la terapia

anticoagulante, es razonable no antes de 6 a 12 hrs.

después de parto vaginal y 12 a 24 hrs. posterior a una

cesarea, dependiendo de las pérdidas sanguineas y el riesgo 1++
de retrombosis. NICE
La anticoagulacién en el puerperio se puede realizar con Kearon C, 2012
HBPM con ajuste de dosis de acuerdo al peso de la mujer Linnemann B, 2016
pos-parto, o hacer el cambio a warfarina, una vez que el

sangrado vaginal ha disminuido, utilizando ambos

medicamentos (HBPM y warfarina) por aproximadamente 5

dias hasta obtener un INR terapéutico entre 2-3.

La HBPM, warfarina y acenocumarol se pueden administrar
a mujeres lactando, ya que tanto la HBPM y la HNF no son
activos via oral y los AVK sefalados no estan en su forma
activa ni en cantidades significativas en leche materna.
Estudios no sefalan el tiempo exacto de terapia
anticoagulante post-parto, las guias recomiendan por lo
menos 6 semanas pos-parto y una duracién minima total de
anticoagulacion de 3 meses.

Para mujeres de alto riesgo y con persistencia de los
factores de riesgo se sugiere una profilaxis por mas de 6
semanas posteriores al parto.

1++

NICE
Kearon C, 2012
Linnemann B, 2016

Anticoagulacion post-parto

Dependiendo de las pérdidas sanguineas y el riesgo de
retrombosis, se recomienda reiniciar la terapia
anticoagulante no antes de 6 a 12 hrs. después de parto
vaginal y de 12 a 24 hrs. posterior a una cesarea.

La anticoagulacion se puede realizar con HBPM con ajuste
de dosis de acuerdo al peso de la mujer pos-parto o con
warfarina, una vez que el sangrado vaginal ha disminuido y
utilizando ambos medicamentos (HBPM y warfarina) por un
lapso de 3 a 5 dias hasta obtener un INR terapéutico entre
2.0a3.0.

A
NICE
Linnemann B, 2016
Kearon C, 2012

61



de la enfermedad tromboembdlica venosa

Se recomienda una terapia anticoagulante de por lo menos
6 semanas pos-parto y una duracion minima total de
anticoagulacion de 3 meses.

Para mujeres de alto riesgo y con persistencia de los
factores de riesgo se sugiere una profilaxis por mas de 6
semanas posteriores al parto.

Profilaxis de ETV y embarazo

El colegio americano de médicos de térax (ACCP, por siglas
en inglés) recomienda la profilaxis con HBPM a todas las
embarazadas con antecedente de ETV y trombofilia
documentada, asi como aquellas con antecedente de >2
eventos de TVP.

Para mujeres con antecedente de un solo evento de TVP, sin
trombofilia o con un factor de riesgo transitorio ya resuelto,
la ACCP y el colegio americano de obstetricias y
ginecologos (ACOG, por sus siglas en inglés) recomiendan
una vigilancia estrecha durante el embarazo y profilaxis
pos-parto.

El ACCP recomienda la anticoagulaciéon pos-parto en
embarazadas con trombofilia hereditaria o adquirida sin
antecedente de ETV, con vigilancia estrecha en el periodo
antes del parto, y solo en los casos con deficiencia de
antitrombina se recomienda la profilaxis antes y después
del parto.

El ACOG recomienda profilaxis antes y después del parto en
toda mujer con trombofilia documentada.

Se recomienda tromboprofilaxis durante el embarazo y
puerperio con HBPM en mujeres con antecedente de ETV y
trombofilia documentada y/o mas de 2 eventos de TVP.
Con antecedente de un evento de TVP sin trombofilia o con
un factor de riesgo para trombosis transitoria se
recomienda vigilancia durante el embarazo y profilaxis post-
parto.

Se recomienda la anticoagulacion post-parto en mujeres
con trombofilia, hereditaria o adquirida, sin antecedente de
ETV, con vigilancia estrecha previa al parto. Solo en casos
documentados de deficiencia de antitrombina se dara
tromboprofilaxis en el embarazo y puerperio.

Profilaxis de ETV en embarazadas con trombofilia sin
antecedente de trombosis:

Las trombofilias hereditarias incrementan el riesgo de ETV
asociada a embarazo hasta 34 veces con mayor riesgo
durante las 6 semanas post-parto. Un reciente meta analisis
actualizo el riesgo de un primer evento trombotico asociado
a embarazo en mujeres con trombofilia ya documentada.
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Con base a este meta andlisis se recomienda
tromboprofilaxis en embarazadas con trombofilia sin
antecedente de trombosis, en las siguientes condiciones:
Antes del parto y hasta 6 semanas pos-parto en deficiencia
de antitrombina y proteina C, mutacion del factor V de

Leiden (homocigotas), con antecedente familiar de A
trombosis y con factores de riesgo adicionales para ETV. NICE
Deficiencia de proteina S y antecedente familiar de Croles FN, 2017

trombosis venosa se utilizara la tromboprofilaxis con HBPM
hasta por 6 semanas post-parto.

A las heterocigoticas para el factor V de Leiden o para la
mutacion 20210 del gen de protrombina se recomienda
solo vigilancia.

Se recomienda deteccion de Sindrome de Anticuerpos
Antifosfolipido (SAAF): pérdidas de producto temprano
(tres 0 mas abortos antes de la semana 10 de gestacion.

A la embarazada que relne los requisitos para diagndstico
de SAAF, se recomienda antes del parto la administracion
de dosis profilacticas o intermedias de heparina no
fraccionada o dosis profilactica de HBPM combinada con
aspirina de 75 a 100 mg/dia.

A
NICE
Kearon C, 2012

La profilaxis en mujeres sometidas a cesarea va a depender
de los factores de riesgo para trombosis: sin factores de
riesgo adicionales solo movilizacion temprana.

Con presencia de un factor de riesgo mayor, o dos menores
aplicar tromboprofilaxis farmacolégica (dosis profilacticas
de HBPM), si existe contraindicacion de anticoagulantes
utilizar la mecanica (medias elasticas o compresion
neumatica intermitente), mientras permanecen
hospitalizadas.

Con alto riesgo de ETV y con multiples factores de riesgo
que persisten en el puerperio, se requiere dar profilaxis
combinada farmacolégica y mecanica.

1++
NICE
Kearon C, 2012

Se recomienda en embarazada sometida a cesarea valorar

riesgo de trombosis para dar tromboprofilaxis. Sin factores

de riesgo s6lo deambulacion temprana. Con un factor de

riesgo mayor o dos menores, dar HBPM, y si tienen A
contraindicacion de anticoagulantes, se dara profilaxis NICE
mecanica (medias elasticas o compresion neumatica Kearon C, 2012
intermitente) mientras permanece hospitalizada. Con

multiples factores de riesgo que persisten en el puerperio, la

profilaxis sera combinada (HBPM y medias elasticas y/o

compresion neumatica intermitente).

Mujeres que estan con terapia anticoagulante con un AVK 1++
para el tratamiento de ETV y que se embarazan se NICE
recomienda el uso de HBPM en lugar de los AVK. Kearon C, 2012
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Se recomienda que en mujeres anticoaguladas con un AVK
por ETV y se embarazan cambiar a HBPM.

Mujer que toma un AVK e intenta embarazarse y es
candidata a cambiar a HBPM hay que realizarle con
frecuencia prueba de embarazo y cambiarle a HBPM hasta
se confirme el embarazo.

Mujer lactando que usa dosis bajas de aspirina puede
continuar con este medicamento.

A la mujer que toma un AVK e intenta embarazarse, se
recomienda realizarle prueba de embarazo frecuente y
cambiar a HBPM tan pronto se confirme el embarazo.

La que usa dosis bajas de aspirina y desea dar seno materno
puede continuar con este medicamento.

Hay diferentes esquemas para prevencion de
tromboembolismo en embarazada con valvula cardiaca
mecanica:

a) Dosis ajustadas dos veces al dia de HBPM durante el
embarazo. Se sugiere que la dosis ajustada obtenga el pico
de anti factor Xa sefalado por el proveedor a la 4 h
posterior a la inyeccion subcutanea.

b) Dosis ajustada de HNF durante el embarazo
administrada cada 12 hrs. subcutanea, manteniendo el
TTPa al doble del control o un nivel de heparina anti factor
Xade 0.35a0.70 U/ml.

c) HNF) o HBPM hasta la semana 13, con sustitucion de
AVK hasta cerca al embarazo, cuando la HNF o HBPM se
reinicia.

La mujer que se considere de alto riesgo de
tromboembolismo  (ej., protesis mitral de antigua
generacion o antecedente de trombosis) y exista
preocupacion de la eficacia de HNF o HBPM a dosis
terapéuticas, se utilizara AVK durante el embarazo, con
reemplazo por HNF o HBPM cercano a la resolucion del
mismo.

A la embarazada con proétesis valvular y alto riesgo de
tromboembolismo, se le puede adicionar aspirina a dosis
baja de 75 a 100 mg/dia.

Para prevencién de tromboembolismo en embarazada con
valvula cardiaca mecanica se recomienda cualquiera de los
siguientes esquemas anticoagulantes:

a) Dosis ajustadas de HBPM, dos veces al dia obteniendo el
pico de anti factor Xa senalado por el proveedor a la 4 h
posterior a la administracion SC.

b) Dosis ajustada de HNF administrada SC cada 12 h,
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manteniendo TTPa al doble del control o un nivel de
heparina anti factor Xa de 0.35 a 0.70 U/ml.

¢) HNF o HBPM hasta la semana 13, con sustitucion de AVK
hasta cerca al embarazo, cuando la HNF o HBPM se reinicia.

Se recomienda que durante el embarazo, si existe alto
riesgo de tromboembolismo y poca respuesta a HNF o
HBPM a dosis terapéuticas, cambiar a un AVK, y cercano a
la resolucion del mismo remplazarlo por HNF o HBPM.
Adicionar aspirina a dosis de 75 a 100 mg/dia, si tiene
prétesis valvular con alto riesgo de tromboembolismo.

Los filtros en VCI pueden utilizarse durante el embarazo
para prevenir una TEP, sin embargo no existe una
recomendacion especifica por parte de los colegios de la
ACCP o ACOG para el uso de filtros en VCI. La guia para ETV
de la sociedad real de obstetras y ginecélogos recomienda
considerar el uso temporal del filtro de VCI en el periodo
peri-parto para embarazadas con trombosis de vena iliaca o
con TVP documentada y con TEP recurrente a pesar de una
adecuada anticoagulacion.

La sociedad de radiologia intervencionista (SIR por siglas en
inglés) reconoce que no existe una indicacion especial para
embarazadas y coincide con la revision realizada por Harris
y cols, 2016 con indicaciones absolutas: falla a una
anticoagulacion adecuada, TIH, alergia a heparina, riesgo de
hemorragia  significativa o  contraindicacion  para
anticoagulacion por neurocirugia reciente; y relativas: TVP
inestable, flotante o de grandes dimensiones cercano al
parto y trombosis extendida a VCI.

Valorar con precaucion utilizar filtros de VCI para prevenir
TEP durante el embarazo.

El uso de filtro de VCI durante el embarazo debera ser
evaluado por un equipo multidisciplinario de atencién
obstétrica y su colocacion por personal experimentado.

Existe poca informacién acerca del uso de trombolisis
dirigida por catéter durante el embarazo o puerperio, los
reportes de casos parecen mostrar resultados alentadores
con alto porcentaje de lisis del trombo (82%) y bajas tasas
de sindrome pos-trombdtico. La trombolisis por catéter
puede ser considerada en aquellos casos de trombosis que
pongan en riesgo la vida o la integridad de la extremidad,
con falla al tratamiento conservador; esta contraindicada
durante el primer trimestre del embarazo y se puede utilizar
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con las dosis minimas posibles razonables de radiacion
durante el segundo o tercer trimestre. La informacion
disponible no recomienda su uso rutinario para evitar el
sindrome postrombdtico.

No existe evidencia suficiente para recomendar Ila

trombolisis dirigida por catéter durante el embarazo o

puerperio y sélo se puede considerar en aquellos casos en C
que la trombosis ponga en riesgo la vida de la paciente o la NICE
integridad de una extremidad, posterior al manejo DevisP, 2017
conservador de anticoagulacion y/o la colocacion de filtro

en VCI.

Se recomienda tomar en cuenta el riesgo-beneficio para
madre y producto en aquellos casos de ETV que no
J responda al tratamiento conservador y que requiera de
4 procedimientos invasivos o de exposicion a radiacion, para
tomar la mejor decision terapéutica mediante la
participacion informada de pacientes y familiar.

Punto de buena practica

Trombosis y terapia hormonal

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

La incidencia de ETV en mujeres en edad reproductiva es de
1-5/10,000 mujeres por ano, e incrementa con el uso de
anticonceptivos orales combinados (AOC) a 10-15/10,000
mujeres/afo; pero por debajo del riesgo durante el
embarazo (5-20/10,000 mujeres/ano) y en el post parto
(40-65/10,000 mujeres/ano).

3
NICE
Pfeifer S, 2016

La sociedad americana de medicina reproductiva clasifica
los AOC en cuatro generaciones:
-12 Generacion contienen 50 ug de etinilestradiol (EE)

-22 Generacion con menor contenido de EE de 20, 30 o 3
35ug y el progestageno noretindrone y sus derivados NICE
incluyendo el levonogestrel. Pfeifer S, 2016
32 Generacidon contienen progestageno desogestrel y

gestodene.

42 Generacion contienen progestageno drospirenone.

Los AOC aumentan el riesgo de ETV a través de un
incremento de los factores de coagulacion |II, VII, VI,

resistencia a proteina C activada y disminuciéon de la 1++
antitrombina, proteina S y del inhibidor de la via del factor NICE
tisular. de Bastos M, 2014

En el meta andlisis de Cochrane se describié un riesgo > 2 de
ETV con los AQOC que contenian 50ug
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etinilestradiol/levonorgestrel; un riesgo similar entre 30ug
etinilestradiol/drospirenone, 35ug etinilestradiol/acetato
de ciproterona y 30pg etinilestradiol/desogestrel.

El menor riesgo de trombosis se present6 con los AOC que
contienen  30pg etinilestradiol/levonorgestrel,  20ug
etinilestradiol/levonorgestrel y 20pg
etinilestradiol/gestodene. No existe suficiente evidencia
que demuestre que los AOC de 42 generacion con
drospirenone o con progestageno o los de 32 generacion
tengan mayor riesgo de ETV que aquellos con noretindrone
o levonogestrel.

El dispositivo de levonorgestrel intrauterino no incrementa
el riesgo de ETV.

Se recomienda que en caso de indicar el uso de un AOC se
utilice el de menor riesgo de trombosis, como es
levonorgestrel con 30ug de etinilestradiol.

Usuarios de anillo vaginal anticonceptivo (NuvaRing
contiene etonogestrel etinilestradiol-EE), tienen igual
exposicion sistémica de los progestagenos, pero la mitad de
EE, cuando se comparan con una dosis oral de 150 pg
desogestrel y 30 ug de EE. Estudios observacionales indican
un riesgo similar de ETV con el anillo vaginal y los AOC
orales.

Existe evidencia insuficiente de que los anticonceptivos en
parche o anillo vaginal tienen un riesgo diferente de ETV
comparado con los AOC.

No existe evidencia que sugiera que el uso de
anticonceptivos con solo progestageno ya sea via oral
(levonorgestrel 1.5 mg “pildora del dia siguiente”),
inyectables, implantes o de manera intrauterina estén
asociados con el incremento de ETV.

Se recomienda, indistintamente, los anticonceptivos en
parche, anillo vaginal y AOC. Asi como los que contienen
solo progestageno ya sea via oral (levonorgestrel 1.5 mg
“pildora del dia siguiente”), inyectables, implantes o de
manera intrauterina

En la Mujer con antecedente de ETV o que esté cursando
con un evento trombético de tipo venoso esta
contraindicado el uso de AOC, por lo que el anticonceptivo
de eleccién sera con solo progesterona.
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Se recomienda el uso de anticonceptivos a base de
progestagenos en la mujer con antecedente de ETV o que
estén cursando con un evento trombotico de tipo venoso.

En las 12 semanas posterior a la resolucion del embarazo
persiste el estado trombofilico fisiologico y un mayor riesgo
de ETV, por lo que en mujeres post-parto y que no estén
lactando el uso de AOC no se debe de iniciar antes de los 21
dias post-parto. Todos los anticonceptivos hormonales
pueden iniciarse de manera segura después del primero o
segundo trimestre posterior al término del embarazo.

Se recomienda que la mujer que desee utilizar AOC, se le
indique iniciarlo después del primero o segundo trimestre
posterior al parto, con una contraindicacion clara en los
primeros 21 dias del puerperio.

Las publicaciones sefalan una relacién directa entre
tabaquismo y trombosis arterial, sin embargo, también se
reporta un incremento del riesgo de ETV, por lo que en
mujeres mayores de 35 afos, fumadoras activas, o que
dejaron de fumar en menos de 1 ano no se recomienda el
uso de AOC.

El uso de AOC en mujeres obesas incrementa el riesgo de
ETV de 5 a 8 veces, para mujeres con IMC > 35 Kg el riesgo
de los AOC puede superar los beneficios.

Los anticonceptivos con solo progestagenos son seguros en
mujeres que fuman e independientemente del peso.

Se recomienda utilizar métodos anticonceptivos con solo
progestagenos en mujer mayor de 35 afnos, fumadora
activa o con menos de 1 afio de haber suspendido el habito,
o con IMC=> 35 Kg.

En estos casos esta contraindicado utilizar AOC.

Existe un mayor riesgo de trombosis en la mujer que toma
AOC y son sometidas a un procedimiento quirirgico mayor,
que requiera inmovilizacion prolongada, por lo que es
necesario, en estos casos, suspender el AOC vy utilizar un
método anticonceptivo sin estrégenos por lo menos 4
semanas antes de la cirugia electiva, lo cual no es necesario
si la cirugia es menor sin inmovilizaciéon. En caso de cirugia
mayor de urgencia se valorara la tromboprofilaxis mecanica
o farmacoldgica.

Se recomienda que si la mujer toma AOC y sera sometida a
un procedimiento electivo de cirugia mayor que requiera
inmovilizacion prolongada, suspenderlo y utilizar un método
anticonceptivo sin estrégenos por lo menos 4 semanas
antes de la cirugia. No es necesario si la cirugia es menor sin
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inmovilizacion.
En cirugia mayor de urgencia valorar la tromboprofilaxis
mecanica o farmacologica.

Mujer con deficiencia de antitrombina, proteina S o C tiene
un incremento del riesgo > 5 veces de ETV con el uso de
AOC y hasta 35 veces en aquellas con el factor V de Leiden,
por lo que esta contraindicado el uso de AOC.

El uso de métodos anticonceptivos con sélo progesterona
no incrementa el riesgo de ETV en este grupo de personas.

En la mujer con trombofilia primaria se recomienda algin
método anticonceptivo con so6lo progesterona.
Esta contraindicado utilizar AOC.

2.7. Filtro de Vena cava

2.7.1.

tratamiento actual de TVP?

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

El filtro de vena cava inferior (VCI) se ha utilizado en
pacientes con TVP aguda proximal de miembro inferior (<4
meses) y contraindicaciones absoluta para el uso de
anticoagulantes.

Las principales indicaciones son:

Hemorragia mayor que ponga en riesgo la vida, no
reversible con intervencion quirdrgica o médica, incluyendo
en sitios criticos (intracraneal, pericardico, retroperitoneal,
intraocular, intra-articular, intraespinal).

-Hipertension maligna

-Coagulopatia descompensada (ej., falla hepatica)
-Disfuncién plaquetaria grave o coagulopatia hereditaria
-Trombocitopenia grave persistente (<20,000/pL)

-Cirugia o procedimiento invasivo, incluyendo puncion
lumbar, anestesia espinal y/o colocacion de catéter
epidural.

En el paciente TVP aguda proximal de miembro inferior (< 4
meses) y contraindicacion absoluta para terapia
anticoagulante, se recomienda, valorar de manera estricta,
colocar filtro en vena cava inferior (VCI). En especial en los
casos de hemorragia mayor que ponga en riesgo la vida o la
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funcién, no reversible con intervencion quirirgica o médica,
hipertension  maligna, coagulopatia descompensada
disfuncion plaquetaria grave o coagulopatia hereditaria,
trombocitopenia grave persistente (<20,000/puL), cirugia o
procedimiento invasivo (puncién lumbar, anestesia espinal
y/0 colocacion de catéter epidural).

El uso de filtro de VCI se considerara como terapia
adyuvante a la anticoagulacion en persona con progresion
de la trombosis (ETV recurrente o extension del trombo) a
pesar de una 6ptima terapia con HBPM. Una vez resuelta la
contraindicacion para la anticoagulacion el filtro se
removera lo mas rapido posible y anticoagular de acuerdo a
las caracteristicas del paciente.

Se recomienda remover el filtro una vez resuelta la
contraindicacion para la anticoagulacion y dar terapia
anticoagulante de acuerdo a las caracteristicas del paciente.

No se recomienda utilizar el filtro de vena cava inferior en
pacientes con TVP aguda o TEP en tratamiento con
anticoagulantes.

Las complicaciones del filtro de VCl incluyen sobre el sitio de
insercion, hematoma, TVP, asi como migracion del filtro,
erosion del filtro a través de la pared de la vena cava,
embolizacién del filtro y trombosis/obstruccion de VCI.

No se utiliza este filtro para TVP distal, tromboflebitis
superficial, ETV mayor de 1 mes o TVP de miembro
superior.

Vigilar complicaciones asociadas al filtro de VCI como
hematoma o TVP sobre el sitio de insercion, migracion,
erosion a través de la pared de la vena cava, embolizacion
del filtro y trombosis/obstruccion de VCI.

No se recomienda el uso de filtro de VCI para TVP distal,
tromboflebitis superficial, ETV mayor de 1 mes o TVP de
miembro superior.

Se recomienda que la colocacién de filtro de VCI la realice
personal capacitado y valorando riesgo-beneficio de cada
caso clinico especifico.
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3. ANEXOS
3.1.
3.1.1.

Diagramas de flujo

Algoritmos

Algoritmo diagndstico
Sospecha clinica de TVP

*Aplicar escala clinica
probabilistica de Wells

NO

Determinar
Dimero D

ZEl Dimero D
es normal
<500mcg/dl)2

NO
A 4

Realizar diagndstico
diferencial de
Dimero D elevado

<« NO

La elevacié
de Dimero D la
explica otra
causa?

NO
h 4

&EI
puntaje es
ALTO o INTERMEDIO
sugestivo de
TVP?

trombosis venosa
profunda

Repetir ultrasonografia
por compresién

<¢El resultado
es positivo?

Si—»

Realizar
ultrasonografia
por compresion

éEl resultado
es sugestivo de
TVP?

Sl

Se confirma
trombosis venosa
profunda
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*Escala clinica probabilistica de Wells :
Cancer activo (o que haber recibido
quimioterapia en los dltimos 6m o esté en
tratamiento paliativo)-1

Paralisis, paresia, colocacién de férula en
miembro inferior reciente-1

Postrado en cama por mas de 3 dias o
cirugia mayor en las primeras 4 semanas-1

Sensibilidad localizada en el trayecto del
sistema venoso profundo

Extremidad inferior edematizada-1
Aumento de volumen de pantorrilla con
diferencia de 2 com de contralateral
asintomatica-1

Edema con fovea en extremidad afectada-
1

Venas superficiales colaterales (no

varicosas)-1

diagnésticas no
tromboembolismo

Otras probabilidades
relacionadas a
venosos-_2

—
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Algoritmo diagndstico
embolia pulmonar

Aplicar escala clinica de Wells o

de Ginebra
Hemodinamicamente Hemodinamicamente
inestable ' estable
éEl paciente tiene
Esta criticamente NO baja probabilidad
enfermo? clinica?
Sl A
Si
v
Realizar
determinacién del
NO dimero D
Y
\ 4 Realizar Ia_ tomografia ¢ NO éEl dimero D es
Realizar ecocardiograma multimodal normal?
transesofagico o

transtoracico

SI
A 4

EEICT es
normal?

Se descarta embolia
pulmonar

No
A 4

Hay datos de
disfuncion del
entriculo derechg

Se confirma embolia
pulmonar

Buscar otras alternativas
diagndsticas

72



amiento de la enfermedad tromboembdlica venosa

3.2. Cuadros o figuras

Cuadro 1.

Factores de riesgo para trombosis venosa profunda

Deficiencia de antitrombina

Deficiencia de proteina C

Deficiencia de proteina S

Factor V de Leiden

Mutacion del gen de la protrombina

No ser del grupo sanguineo cero (del sistema
Genéticos ABO)

Disfibrinogemia

Elevacion del FVIII

Elevacion del FIX

Elevacion del FXI

Hiperhomocistinemia (incluyendo

homocistinuria)

Edad avanzada

Cancer
Sindrome antifosfolipido
Infecciones por VIH, sepsis

Adquiridos Enfermedades inflamatorias: lupus
eritematosos sistémico, intestino, vasculitis

Sindrome nefrético
Obesidad
Fumador

Cirugias (ambulatoria o ingresada)
Traumatismos
Inmovilizacion
Catéter venoso central
Embarazo y puerperio

Ambientales Terapia  hormonal  (oral, transcutanea,
anticonceptivos anillos vaginales, inyecciones
de progestanos de depodsito, reemplazos
hormonales
Quimioterapia
Viajes largos en avion en clase econdémica

Streiff M, 2016
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Cuadro 2. Categorizacion de factores de riesgo Provocado y no provocado
PROVOCADO POR FACTORES DE | PROVOCADO POR FACTORES NO PROVOCADO

RIESGO TRANSITORIOS DE RIESGO PERSISTENTE TRANSITORIO O
PERSISTENTE

Factores de riesgo importantes Cancer activo Cuando no llenan los

3 meses previos al diagnostico  Se considera activo: criterios del provocado

Se considera importante si se 1-Si no ha recibido tratamiento

asocia a: potencialmente curativo

Cirugia con anestesia general que 2-Si hay evidencia que el

dure mas de 30 min. tratamiento no ha sido curativo

Confinado a cama por mas de 3 (falla o recurrencia)

dias con una enfermedad aguda 3-Esté recibiendo tratamiento

Cesarea

Factores de riesgo menores Condiciones no malignas

(todavia importantes): Enfermedad intestinal

Cirugia con anestesia general inflamatoria

menos de 30 min.

Ingreso hospitalario < de 3 dias con
enfermedad aguda

Tratamiento con estrogenos
Embarazo o puerperio

Confinado a cama fuera del
hospital, cuando menos por 3 dias
con enfermedad aguda
Traumatismo en piernas con
reduccién de la movilidad cuando
menos por 3 dias

Kearon C, 2016
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Cuadro 3. Estratificacion de riesgo para TEV y método de profilaxis recomendada para cada grupo

de riesgo

Grupo de riesgo Cirugia o condicion Profilaxis

Muy bajo

Bajo

Moderado

Alto

Bang SM, 2014

Cancer de mama

Cancer gastrico (< de 60 anos)
Cancer hepatobiliar (< de 60
ahos)

Cesarea

Histerectomia por enfermedad
benigna

Ooforectomia por enfermedad
benigna

Nefrectomia

Cistectomia

Prostatectomia

Reseccion de prostata
transuretral

Cancer gastrico > 60 anos
Cancer hepatobiliar > 60 afios
Cancer cervical

Cancer colorectal

Cancer de pancreas

Cancer de ovario

Cancer esofagico

Cirugia ortopédica mayor
(reemplazo articular de cadera,
rodilla y cirugia por fractura de
cadera

Traumatismo mayor
Cualquier cirugia por cancer
con ETV previa o trombofilia
Cirugia ortopédica mayor en
personas de edad avanzada,
ETV previa o trombofilia
Traumatismo de médula
espinal

75

Deambulacion temprana

Profilaxis mecanica

Profilaxis mecanica (para
pacientes con riesgo de
hemorragia) o profilaxis
farmacologica

Profilaxis farmacolégica (+
Profilaxis mecanica)
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Cuadro 4. Escala de Caprini para seguimiento de factores de riesgo en TEV

Cada factor de riesgo representa un punto Cada factor de riesgo representa 3 puntos

Edad de 41-60 afos Edad de 75 afos o mas

Cirugia menor planeada (< 45 min) Antecedente de trombosis venosa profunda o
Antecedente previo < 1mes de cirugia mayor embolia pulmonar

Venas varicosas Historia familiar de trombosis venosa
Edema de miembros inferiores frecuente profunda o embolia pulmonar

Obesidad (IMC >25 kg/m2) Factor V de Leiden positivo

Infarto agudo de miocardio < de un mes Mutacion de protrombina 202102
Insuficiencia cardiaca congestiva <un mes Homocisteina elevada en suero

Sepsis < un mes Anticoagulante lUpico positivo

Enfermedad pulmonar grave; neumonia < unmes  Anticuerpos anticardiolipinas elevados
Enfermedad pulmonar crénico obstructiva Trombocitopenia inducida por heparina
Condicion médica que lo mantiene en cama Otra condiciéon de trombofilia adquirida o
Otros factores de riesgo heredada-si la respuesta es si: cual

Edad de 61 a 74 anos Cirugia electiva ortopédica mayor de

Cirugia mayor (>45 min) extremidades inferiores

Cirugia artroscépica (>45 min) Fractura de cadera, pierna o cadera

Cirugia laparoscopica (>45 min) Sincope < un mes

Haber cursado previamente con malignidad Traumatismo mdltiple < un mes

Accesos venoso central Paralisis por lesion de médula espinal < un mes
Inmovilizacion de miembro inferior con yeso > un

mes

Paciente confinado a cama

Solo para mujeres: cada factor de riesgo
representa un punto

Anticonceptivos orales o terapia de reemplazo
hormonal

Embarazo o postparto < un mes

Antecedente de pérdidas fetales sin causa que lo
explique, abortos espontaneo recurrentes = 3,
toxemia que induce recién nacidos con retraso del
crecimiento o natimuertos

Puntaje total de factores de riesgo

Streiff M, 2016
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Cuadro 5. Métodos de tromboprofilaxis para pacientes encamadas

Método Prescripcion Dosis y ruta

Medias de compresion

graduadas
Mecanico

Compresion neumatica

intermitente

Heparina bajo peso molecular
Heparina no fraccionada

Antagonistas vitamina K

Profilaxis farmacoldgica - -
g Ribaroxaban

Dabigatran
Apixaban
Aspirina

Presiéon de las medias de 16-

20 mmHg
Repetir  inflacion  (11-12
segundos) y desinflar (60
segundos)

0.2-1 mg/kg SC/dia
5,000 U SC cada 8-12 h

Ajustar dosis para mantener
INR entre 1.5-2.5

10 mg VO/dia

150 mg VO/dia
2.5mgV0cadal2h

100 mg VO diariamente

SC, subcutaneo, VO, via oral, INR, international normalized ratio

Bang SM, 2014

Cuadro 6. Niveles de riesgos para TEV en cirugia ortopédica y recomendaciones preventivas

riesgo

Reemplazo articular de cadera
Reemplazo de rodilla

Moderado
Cirugia de fractura de cadera
Reemplazo articular de cadera o de
rodilla con riesgos como edad
Alto avanzada, ETV previa o trombofilia

Cirugia de fractura de cadera con
riesgos como edad avanzada, ETV
previa o trombofilia

Bang SM, 2014

77

Profilaxis mecanica (GCS, IPC) o Profilaxis
farmacologica (LMWH, LDUH, rivaroxaban,
dabigatran, apixaban, warfarina, o aspirina)
Profilaxis mecanica (GCS, IPC) o profilaxis
farmacologica (LMWH, LDUH, ribaroxaban,
dabigatran, apixaban, warfarina, o aspirina)
Profilaxis farmacolégica (LMWH, LDUH,
rivaroxaban, dabigatran, apixaban,
warfarina, o aspirina)

Profilaxis farmacolégica (LMWH, LDUH,
rivaroxaban, dabigatran, apixaban,
warfarina, o aspirina)
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Cuadro 7. Modelo clinico probabilistico de Wells para diagnostico de trombosis venosa profunda

Hallazgos clinicos Puntaje

Cancer activo (o que haber recibido quimioterapia en los Ultimos 6m o esté en 1
tratamiento paliativo) 1
Pardlisis, paresia, colocacion de férula en miembro inferior reciente 1
Postrado en cama por mas de 3 dias o cirugia mayor en las primeras 4 semanas 1
Sensibilidad localizada en el trayecto del sistema venoso profundo 1
Extremidad inferior edematizada 1
Aumento de volumen de pantorrilla con diferencia de 3 cm de contralateral
asintomatica (tomar la medida 10 cm por debajo de la tuberosidad de la tibia) 1
Edema con fovea en extremidad afectada 1
Venas superficiales colaterales (no varicosas) -2
Otras probabilidades diagnoésticas no relacionadas a tromboembolismo venosos
Probabilidades clinicas de riesgo: Total
Baja <0
Intermedio 1-2
Alta >3

La trombosis venosa profunda es improbable con <1 punto y probable para aquellos
casos con 22
Streiff M, 2016

Cuadro 8. Caracteristicas clinicas de pacientes con sospecha de EP

EP EP no
Hallazgo confirmado confirmado
(n=1880) % (N=528) %

Disnea

Dolor toracico pleuritico 39

Tos 23

Dolor toracico subesternal 15

Fiebre 10

Hemoptisis 8 4
Sincope 6 6
Dolor de una pierna 6 5

Signos de TEV  (extremidad inferior unilateral
edematizada)
Konstantinides SV, 2014

24 18

Cuadro 9. Modelo Clinico de Wells para diagndstico embolismo de pulmonar

Caracteristicas clinicas Puntaje

Cancer activo (o que haber recibido quimioterapia en los Ultimos 6m o esté en 1

tratamiento paliativo) 1.5
Postrado en cama por mas de 3 dias o cirugia mayor en las primeras 4 semanas 1.5
Antecedente de tromboembolismo venoso profundo o embolia pulmonar 1
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Hemoptisis 1.5
Frecuencia cardiaca < 100 latidos/min 3
El diagndstico de embolia pulmonar es el mas probable 3

Signos y sintomas clinicos compatibles con trombosis venosa profunda
Un puntaje < de 2 indica baja probabilidad de embolismo pulmonar. De 2-6 indican probabilidad intermedia y
mas de 6 indican alta probabilidad de embolia pulmonar.

Streiff M, 2016
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Cuadro 10. Modelo de escala de Ginebra (modificada) para embolismo pulmonar

Caracteristicas clinicas Puntaje

Antecedente de tromboembolismo venoso profundo o embolia pulmonar 1
Frecuencia cardiaca:

75-94 latidos/min

> 95 latidos/min

Cirugias o fracturas en el Gltimo mes
Hemoptisis

Cancer activo

Dolor en una sola extremidad inferior
Edad > 65 anos 1

Un puntaje < de 2 indica baja probabilidad de embolismo pulmonar. De 2-4 la probabilidad es intermedia y
de 5 o mas indica alta probabilidad de embolia pulmonar.

Streiff M, 2016

H R HHEN e

Cuadro 11. Contraindicaciones para tratar un paciente con TEV de forma ambulatoria

Hemorragia activa o de alto riesgo

Cirugia reciente (dentro de los primeros 7 dias)
Inestabilidad cardiopulmonar

Obstruccién venosa con sintomatologia grave

Embolismo pulmonar de alto riesgo*

Trombocitopenia (cuenta de plaquetas < de 50,000/pL)
Otras condiciones médicas o quirdrgicas que requieren tratamiento hospitalario
Falta de adherencia al tratamiento médico

Inaccesibilidad geografica o telefénica

Mala funcion hepatica (INR = 1.5)

Funcién renal inestable (ej. incremento de creatinina sérica
Pobres condiciones de salubridad en la vivienda

* Embolismo pulmonar de alto riesgo se caracteriza por presion venosa sistolica < de 90 mmHg o caida de la
presion sistélica> 40 mmHg > a 15 min sin relacion con arritmias, hipovolemia o sepsis.

Streiff M, 2016
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Cuadro 12. Factores que influyen en la eleccion del anticoagulante para tratamiento inicial y a

largo plazo de TEV

Anticoagulantes
Factor
recomendados

Cancer

Se prefiere evitar
anticoagulantes
parenterales

Se prefiere
tratamiento oral, una
vez al dia

Enfermedad hepatica
y coagulopatia

Insuficiencia renal
con depuracién de
creatinina <30
mL/min

Enfermedad arterial
coronaria

Dispepsia o
antecedente de
hemorragia
gastrointestinal

Mala adherencia

Utilizacion de terapia
trombolitica

Necesidad de
agentes reversibles
Embarazo o riesgo de
embarazo

Costos, cobertura

Heparina de bajo peso
molecular (HBPM)

Ribaroxaban; apixaban

Ribaroxaban;
Antagonistas de
vitamina K (AVK)

HBPM

AVK

AVK, ribaroxaban,
apixaban

AVK, apixaban

AVK

Heparina no

fraccionada en infusiéon

(HNF)
HNF, AVK

HBPM

Dependera de las
circunstancias de cada
tipo de servicio

Mas si se trata de TEV extenso, cancer metastasico, si
el paciente esta muy sintomatico, vomitos o en
tratamiento de quimioterapia.

AVK y el dabigatran
anticoagulacion parenteral.

requieren iniciar con

Los AOAD estan contraindicados si el INR se prolonga
por el dafio hepatico, los AVK dificultan el control y el
INR no refleja el efecto antitrombdtico.

Los AOAD vy los AVK estan contraindicados en
insuficiencia renal grave. La dosificacion de AOAD, en
personas con esta condicion, puede diferir con la dosis
requerida.

Los eventos arteriales coronarios pueden presentarse
mas frecuentemente con el dabigatran que con los
AVK. Esto no se ha demostrado con otros AOAD, y
estos otros si han demostrado eficacia para la
enfermedad coronaria. El tratamiento antiplaquetario
se debe evitar en lo posible en pacientes
anticoagulados por el incremento de riesgo de
hemorragia.

El dabigatran incrementa la dispepsia. El dabigatran y
el rivaroxaban estan mas asociados a hemorragia
gastrointestinal que los AVK.

La monitorizacion del INR puede ayudar a detectar
problemas. Sin embargo, algunos pacientes pueden
tener una mayor adherencia con los AOAD, ya que su
uso es menos complejo.

Se tiene mayor experiencia con su uso en pacientes
tratados con antifibrinoliticos.

Potencial para otros agentes que cruzan la placenta.

AOAD-Anticoagulantes Orales de Accion Directa, INR-International Normalized Ratio

Kearon C, 2016
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Cuadro 13. Anticoagulantes de uso mas comun en la practica clinica y agentes para revertir sus
efectos en caso de hemorragia

Ruta de

administracion

Intervalo de tiempo

de suspension del
anticoagulante Monitoreo
antes del

Agentes para
revertir efecto
en caso de
hemorragia

procedimiento

5-7 dias, realizar INR Vitamina K, PFC,

Warfarina Oral INR
antes c!el. CCP (NA)
procedimiento
. Sulfato de
HBPM Subcutanea 24-48 horas va.el de |
anti-Xa Protamina
) IV: 4-6 horas; SC: 12- Sulfato de
HNF Intravenosa/subcutanea TTPa _
24 horas Protamina
Rivaroxaban .
Nivel de
Oral 24-48 horas
0 apixaban Anti-Xa CCP (NA)
Dabigatrén Oral 24-48 horas TTPa, TT

HBPM; heparina de bajo peso molecular, HNF; heparina no fraccionada, INR; international Normalized ratio,
SC; subcutanea, IV; intravenoso, Xa; factor X activado, TTPa; tiempo de tromboplastina parcial activado,
PFC; plasma fresco congelado, CCP; concentrado de complejo protrombinico (NA) no activado

Dhakal P, 2016

Cuadro 14. Opciones de tratamiento para TEV

Opciones de
tratamiento para TEV

Dosis y via de administracion

aguda

Heparina no fraccionada

Heparina de bajo peso
molecular:

Enoxaparina
Anticoagulantes orales
directos:

Apixaban (inhibidor directo
del factor Xa oral)
Dabigatran (inhibidor
directo de la trombina oral)
Rivaroxaban (inhibidor
directo del factor Xa oral)

Streiff M, 2016

80 U/kg en bolo intravenoso seguido de 18 U/kg/h en infusién
ajustando la dosis al tiempo de tromboplastina parcial activado

1 mg/kg subcutanea cada 12 h o 1.5 mg/kg subcutanea cada 24 h

10 mg via oral 2 veces/dia X 7 dias y luego 5 mg via oral 2
veces/dia. No requiere iniciar con heparina

150 mg via oral 2 veces al dia después de 5-10 de iniciada la
anticoagulacion parenteral

15 mg via oral 2 veces al dia X 3 semanas seguido de 20 mg una vez
al dia. No requiere iniciar con heparina
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Cuadro 15. Agentes anticoagulantes para pacientes con TEV de acuerdo a la fase de tratamiento

Fases

Paciente Aguda Largo plazo Extendida

(0 a~7dias (~7 dias a ~3 meses)  (~3 meses a indefinida)
Usar el mismo
anticoagulante utilizado
en la fase de largo plazo

HNF, HBPM, : . Si es la primera o
, ACOD AC.OD Srlvaro>.<abar,1, segunda TEV, no
Mayoria de los casos . , apixaban, dabigatran)
(rivaroxaban, provocada, TVP
o o AVK . .
apixaban) proximal de pierna o EP
con riesgo de
hemorragia bajo o
moderado
Insuficiencia renal (CrCl <
30mbl/mimo HNF AVK AVK
insuficiencia hepatica con
coagulopatia
!-ZP hemodinamicamente HNF, HBPM N/A N/A
inestable
Emba'razada 0 paciente HNF, HBPM HBPM HBPM
con cancer
Sirequieren una sola HBPM a 1.5 AVK, rivaroxaban AVK. rivaroxaban
dosis al dia mg/kg/dia (después de 21 dias) '
Si no se trat6 con Si no se trat6 con
HBPM, tratarlo con HBPM, tratarlo con este
TEV recurrente N/A este anticoagulante.  anticoagulante. Siya lo
Si ya lo recibio recibio incrementar la

incrementar la dosis dosis
CrCl=aclaramiento de creatinina, HNF= heparina no fraccionada, HBPM= heparina de bajo peso molecular,
ACOD=anticoagulante oral directo, N/A=no aplicable, AVK=antagonistas de vitamina K,
TEV=tromboembolia venosa, TVP=trombosis venosa profunda, EP=embolia pulmonar.

Bartholomew JR, 2017

Cuadro 16. Escala de indice de gravedad para embolismo pulmonar (PESI)

Edad en afos Edad en afios
Estado mental alterado (confusién, desorientacion, somnolencia, letargia, +60
estupor o coma) +30
Presion arterial sistdlica < 100 mmHg +30
Antecedentes de cancer +20
Saturacion de oxigeno arterial < 90% (con o sin administracion de +20
oxigeno suplementario) +20
Temperatura < 36°C +20
Frecuencia respiratoria = 30/min +10
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Pulso = 110/min +10

Sexo masculino +10
Antecedente de insuficiencia cardiaca

Antecedente de enfermedad pulmonar obstructiva crénica

La puntuacion total que se obtiene se le suma la edad en anos del paciente y de acuerdo a la suma
total se asigna el riesgo < 65 puntos es Clase | (muy bajo riesgo); de 65 a 85 Clase Il (riesgo bajo);
Clase lll (riesgo intermedio), puntaje de 86-105; Clase IV (riesgo alto) de 106-125; Clase V (muy
alto riesgo) > de 125.

Streiff M, 2016

Cuadro 17. Escala de indice de gravedad para embolismo pulmonar (PESI) simplificada

Edad > 80 anos 1
Antecedente de cancer

Antecedente de insuficiencia cardiaca
Pulso > 110/min

Presion arterial sistdlica < 100/mmHg
Saturacion de oxigeno arterial < 90%
Bajo riesgo es si el resultado es de O
Streiff M, 2016

[

Cuadro 18. escala de Villalta para diagndstico de sindrome pos trombotico

Manifestaciones clinicas | Ninguno | Leve | Moderado | Grave |
1 2 3

Dolor 0

Calambres 0 1 2 3
Sintomas Pesadez 0 1 2 3

Parestesias 0 1 2 3

Prurito 0 1 2 3

Edema pre tibial 0 2 3

hiperpigmentacion 0 2 3

Ectasia venosa

(Venas  varicosas o O 1 2 3

Signos clinicos vénulas)

Enrojecimiento 0 1 2 3

Induracion de la piel 0 1 2 3

Dolor en la pantorrilla 0 1 2 3

Ulceras venosas Ausente Presente

Un puntaje de 0 a 4 indica no sindrome pos trombdtico, > a 5 hace el diagndstico. La clasificacion
de gravedad: de 5 a 9 leve, 10 a 14 moderado, > a 15 o si presenta Ulcera venosa; grave.

Kahn SR, 2014
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Cuadro 19. Modelo predictivo de TEV asociado a quimioterapia (Modelo de Khorana)

Caracteristicas del paciente Puntaje

Localizacion del cancer:

VALY =it Estomago y pancreas
riesgo g0YP
Riesgo alto Pulmén, linfoma, ginecoldgicos, vejiga, testiculo

Parametros de laboratorio:

Cuanta de plaquetas previo a quimioterapia

350 X 10%/I

Concentracion de hemoglobina < 100g/l o uso

de eritropoyetina

Cuenta de leucocitos previo a la quimioterapia

>11 X 10%/1
Indice de masa corporal > 35 kg/m?
Puntaje
Puntaje bajo 0
Intermedio 1-2
Alto >2

Watson HG, 2015
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1
Tasa de trombosis para 2.5
meses (%)
0.3-0.8
1.8-2
6.7-7.1



Cuadro 20. Regimenes de dosis para profilaxis y tratamiento en personas con TEV y cancer

| Medicamento | Régimen

Heparina no
fraccionada
Enoxaparina

Profilaxis
farmacologica Heparina no
fraccionada

Enoxaparina

Heparina no
fraccionada

Tratamiento TEV Enoxaparina

establecida

Enoxaparina

AVK

Paciente hospitalizado no quirdrgico

5,000 U cada 8 h

40 mg una vez al dia
Pacientes quirirgicos

5,000 U 2-4 h preoperatorio y luego continuar cada 8
h 0 5,000 U 10-12 h preoperatorio y continuar 5,000
U una vez al dia
20 mg 2-4 h preoperatorio y continuar con 40 mg una
vez al dia 0 40 mg 10-12 h preoperatorio y continuar
con 40 mg una vez al dia

Inicial
80 U/kg IV bolo, luego 18 U/kg por hora IV; ajustar
dosis de acuerdo al TTPa
1 mg/kg una vez cada 12 h; y continuar 1.5 mg/kg
una vez al dia

Largo plazo

1.5 mg/kg una vez al dia y continuar con 1 mg/kg
cadal2h

Ajustar dosis para mantener INR entre 2 a 3

TEV=tromboembolia venosa, AVK=antagonistas de vitamina K TTPa=tiempo de tromboplastina parcial

activado, INR= international normalized ratio

Lyman HG, 2014
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3.3. Listado de Recursos
3.3.1.

Tabla de Medicamentos

Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento de Enfermedad tromboembélica Venosa del Cuadro
Basico y Catalogo de Insumos del Sector Salud:

CLAVE PRINCIPIO ACTIVO Dosis PRESENTACION EFECTOS ADVERSOS INTERACCIONES CONTRAINDICACIONES
RECOMENDADA

Acenocumarol

Anticoagulante De acuerdo a

010.000.0624.00 oral. Antagonista recomendacién
010.000.0624.01 de factores VK médica
dependientes (ll,
VI, X'y X))
010.000.5731.00
010.000.5731.01 (L
Apixaban

Anticoagulante D& Ut 2

oral de accion

010.000.5732.00 directa e e
010.000.5732.01
010.000.5551.00
010.000.5551.01 Dabigatran
etexilato De acuerdo a

Anticoagulante
oral de accion
directa

médica

010.000.5552.00
010.000.5552.01

recomendacion

recomendacion

Tableta con
acenocumarol 4
mg

Envase con 20
tabletas y con
30 tabletas.

Tableta con 2.5
mg apixaban.
Envases con 20
y 60 tabletas
Cada tableta
contiene
apixaban 5 mg,
envases con 20
y 60 tabletas.
Capsula con
dabigatran
etexilato
mesilato, 75
mg de
dabigatran
etexilato
Envases con 30
y 60 capsulas.
Capsula con
dabigatran
etexilato
mesilato. 110
mg de

Efectos adversos:
aumento de
transaminasas séricas,
hemorragia.

Riesgo en el Embarazo
D

Anemia, hematoma,
hemorragia en herida,
disminucion de
hemoglobina, secrecién
de la herida, hematuria,
hemartrosis,
trombocitopenia,
epistaxis, hemorragia
gastrointestinal,
hemorragia

hemorroidal, equimosis,

hemorragia en sitio de
colocacion de catéter,
sangrado
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Barbituricos,
carbamazepina,
colestiramina,
anticonceptivos
hormonales,
glutetimida y

rifampicina disminuyen

el efecto
anticoagulante

Anticoagulantes y
medicamentos
antiagregantes
plaquetarios,
antiinflamatorios no
esteroideos (AINEs),
inhibidores potentes
de glicoproteina-P,
inductores de la
glicoproteina-P.

Hipersensibilidad al
farmaco, lactancia,
tuberculosis.

Hipersensibilidad al
farmaco, pacientes con
insuficiencia renal grave.
Precauciones: Insuficiencia
hepatica, riesgo
hemorragico, anestesia
espinal/epidural/puncién
lumbar



010.000.4242.00
010.000.4242.01

010.000.2154.00
010.000.2154.01

010.000.4224.00
010.000.4224.01

010.000.0626.00
010.000.0626.01

Enoxaparina
Anticoagulante.
Heparina de bajo
peso molecular
constituida por
una mezcla de

mucopolisacaridos

Fitomenadiona
Intramuscular.

De acuerdo a
recomendacion
médica
Subcutanea e
intravascular

De acuerdo a
recomendacion
médica

dabigatran
etexilato
Envases con 30
y 60 capsulas.

Solucion
inyectable.
Jeringa con 20
mg.
enoxaparina
sddica Envases
con 2 jeringas
de 0.2 ml.

con dispositivo
de seguridad de
0.2 ml.
Solucion
inyectable.
Jeringa con 40
mg enoxaparina
sadica. Envases
con 2 jeringas
de 0.4 ml. Con
dispositivo de
seguridad de
0.4 ml.
Solucion
inyectable.
Jeringa con 60
mg enoxaparina
sadica. Envases
con 2 jeringas
de 0.6 ml.

con dispositivo
de seguridad de
0.6 ml.
Solucion o
emulsion
Inyectable.
Ampolleta con
fitomenadiona

posoperatorio,
sangrado por la herida,
incremento en enzimas
hepaticas, nauseas,
vomitos, estrefimiento
Riesgo en el embarazo
C.

Hemorragia por
trombocitopenia.
Equimosis en el sitio de
la inyeccion.

Riesgo en el Embarazo
D

Hemdlisis, ictericia,
elevacion de la
bilirrubina indirecta,
diaforesis, sensacion de
opresion toracica,
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Los antiinflamatorios
no esteroideos y los
dextranos aumentan el
efecto anticoagulante,
mientras la protamina
lo antagoniza

Disminuye el efecto de
los anticoagulantes
orales.

Hipersensibilidad al
farmaco. Endocarditis

bacteriana aguda,
enfermedades de
coagulacion sanguinea
graves, Ulcera gastro-
duodenal activa, accidente
cerebro vascular,
trombocitopenia con
agregacion plaquetaria
positiva in vitro, e
hipersensibilidad.

Hipersensibilidad al
farmaco, deficiencia de
glucosa 6 fosfato
deshidrogenasa, infarto al
miocardio, hemorragia



010.000.1732.00
010.000.1732.01

010.000.2155.00
010.000.2155.01

010.000.4222.00
010.000.4222.01

Nadroparina
Subcutanea.
Heparina de bajo
peso molecular

010.000.4223.00
010.000.4223.01

Rivaroxaban

010.000.5544.00 S
comprimido.

De acuerdo a
recomendacion

10 mg. Envases  colapso vascular.
con305 Riesgo en el Embarazo
ampolletasde 1 C

ml.

Solucion o
emulsion
Inyectable.
Ampolleta con
fitomenadiona
2 mg. Envases
con3y5S
ampolletas de
0.2 ml.

Solucion
inyectable
Jeringa con
nadroparina
calcica 2 850
Ul. Envases con
2 y 10 jeringas
con 0.3 ml.
Solucion
inyectable
Jeringa pre
llenada con
nadroparina
calcica 5700 UL
Envases con 2 y
10 jeringas pre
llenadas con 0.6
ml.

Solucion
inyectable
Jeringa pre
llenada con
nadroparina
calcica 3800 UL.
Envases con 2

y 10 jeringas
pre llenadas con
0.4 ml.
Comprimido
con 10 mg

Fiebre, reacciones
anafilacticas,
trombocitopenia,
dermatitis, diarrea,
hipoprotrombinemia.
Riesgo en el Embarazo
C

Anemia,
trombocitopenia,
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Con los
anticoagulantes orales
se produce una accion
sinérgica. Los
dextranos y los
antiinflamatorios no
esteroideos aumentan
el efecto
anticoagulante.

No esta recomendado
en pacientes que

cerebral activa o reciente

Hipersensibilidad al
farmaco. Hemorragia,
Ulcera péptica activa,
insuficiencia hepatica
grave, alcoholismo crénico,
hipertension arterial grave,
ingestion de analgésicos
antiinflamatorios no
esteroideos.

Hipersensibilidad al
farmaco, hemorragia



010.000.5735.01

010.000.5736.01

010.000.0623.00

Anticoagulante
oral de accion
directa

Anticoagulante
cumarinico
Antagonista de
factores VK
dependientes (I,
VI, IX y X.).

médica

De acuerdo a
recomendacion
médica

rivaroxaban.
Envase con 10
comprimidos
Comprimido
con 15 mg
rivaroxaban.
Envase con 28
comprimidos.

Comprimido
con 20

mg.rivaroxaban.

Envase con 28
comprimidos.

Tableta cada
tableta
contiene
Warfarina
sadica 5 mg.
Envase con 25
tabletas.

nauseas, dispepsia,
sequedad de la boca,
vémitos, mareos,
cefalea, sincope,
disfuncion renal,
prurito, exantema,
urticaria, edema,
sensacion de malestar,
fiebre, secrecion de la
herida, aumento de:
GGT, lipasa, amilasa,
bilirrubinas,
transaminasas, LDH,
fosfatasa alcalina.
Incremento tendencia a
hemorragia epistaxis.
Riesgo en el embarazo
C

El riesgo mas frecuente
e importante es la
hemorragia (6 a 29 %);
que ocurre en cualquier
parte del organismo.
Nausea vomito,
diarrea, alopecia,
dermatitis.

Riesgo en el Embarazo
X.
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reciben tratamiento
sistémico
concomitante con
antimicéticos azdlicos
o inhibidores de la
proteasa del HIV,
porque pueden
aumentar las
concentraciones
plasmaticas de
rivaroxaban hasta un
grado clinicamente
relevante que puede
incrementar riesgo de
hemorragia. El
rivaroxaban puede
tomarse con o sin
alimentos.

La mayoria de los
medicamentos
aumentan o
disminuyen el efecto
anticoagulante de la
warfarina, por lo que es
necesario reajustar la
dosis de ésta con base
en el tiempo de
protrombina cada vez
que se adicione o se
suspenda la toma de
un medicamento

activa clinicamente

significativa.
Precauciones: Insuficiencia
renal, riesgo de
hemorragia, anestesia
neuroaxial
(epidural/medular),
mujeres en edad fértil.
Pacientes reciben
tratamiento concomitante
con farmacos como los
antiinflamatorios no
esteroideos (AINE),
inhibidores de la
agregacion plaquetaria u
otros antitrombaticos.

Hipersensibilidad al
farmaco, hemorragia
activa, intervenciones
quirdrgicas o
traumatismos recientes,
Ulcera péptica activa,
amenaza de aborto,
discrasias sanguineas,
tendencia hemorragica,
hipertension arterial grave.
Precauciones: La dosis
debe ser menor en
ancianos..
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3.4. Protocolo de Busqueda

La busqueda sistematica de informacion se enfocé en documentos obtenidos con la tematica de Diagnéstico
y tratamiento de la enfermedad tromboembdlica venosa Se realiz6 en PubMed, sitios Web especializados
de guias de practica clinica y del area clinica.

Criterios de inclusion:

Documentos escritos en inglés y espafol

Documentos publicados los Ultimos 5 ahos*

Documentos enfocados al diagnéstico y tratamiento de la enfermedad tromboembdlica venosa.
Documentos enfocados a humanos

Criterios de exclusion:
e Documentos escritos en otro idioma, diferente al espafiol o inglés.

3.4.1. Busqueda de Guias de Prdctica Clinica

Se realiz6 la busqueda en PubMed, utilizando el (los) término(s) MeSh venous thromboembolism
desease, deep venous thrombosis, pulmonary embolism, thromboembolia pulmonary
considerando los criterios de inclusion y exclusion definidos. Se obtuvieron resultados 210, de los cuales se
utilizaron 16 documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

("venous thrombosis"[MeSH Terms] OR ("venous"[All Fields] AND "thrombosis"[All 210
Fields]) OR "venous thrombosis"[All Fields] OR ("deep"[All Fields] AND "venous"[All

Fields] AND "thrombosis"[All Fields]) OR "deep venous thrombosis"[All Fields]) AND
((Guideline[ptyp] OR Practice Guideline[ptyp]) AND "2008/10/20"[PDat]
"2018/10/17"[PDat] AND "humans"[MeSH Terms] AND (Englishllang] OR
Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH Terms])

Ademas se realiz6 la busqueda de GPCs en los sitios Web especializados enlistados a continuacion: 9

SITIOS WEB** ALGORITMO DE BUSQUEDA # DE # DE DOCUMENTOS

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA RESULTADOS UTILIZADOS
OBTENIDOS

GIN

NGC

NICE

SIGN
GUIASALUD
GUIAS AUGE
(Ministerio Salud
Chile)

Australian 0 0
Government.

National Health and

Medical Research

O O O o

ON DM OWHN
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Council. Clinical
Practice Guidelines

portal

NHS Evidence 0 0
CMA INFOBASE 0

TOTAL 17

3.4.2. Busqueda de Revisiones Sistemdticas

Se realizd la busqueda en PubMed con el (los) término(s) MeSh Deep venous thrombosis considerando
los criterios de inclusion y exclusién definidos. Se obtuvieron 358 resultados, de los cuales se utilizaron 10
documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

("venous thrombosis”"[MeSH Terms] OR ("venous"[All Fields] AND "thrombosis"[All 358
Fields]) OR "venous thrombosis"[All Fi Terms])elds] OR ("deep"[All Fields] AND

"venous"[All Fields] AND "thrombosis"[All Fields]) OR "deep venous thrombosis"[All

Fields]) AND ((Meta-Analysis[ptyp] OR systematic[sb]) AND "2008/10/19"[PDAT] :
"2018/10/16"[PDAT] AND "humans"[MeSH Terms] AND (English[lang]l OR
Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH]

Ademas, se buscaron revisiones sistematicas en los sitios Web especializados enlistados a continuacion:

SITIOS WEB ALGORITMO DE BUSQUEDA # DE # DE DOCUMENTOS
<ESTRATEGIA DE BUSQUEDA> RESULTADOS UTILIZADOS
OBTENIDOS
COCHRANE 1 1
LIBRARY
NHS EVIDENCE 0
TOTAL 1 1

3.4.3. Busqueda de Ensayos Clinicos Aleatorizados y Estudios

Observacionales***

La blsqueda se realizd en PubMed de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) de acuerdo a los criterios
definidos, utilizando el (los) término(s) MeSh Deep venous thrombosis término(s) MeSh utilizados en
la busqueda. Se obtuvieron 724 resultados, de los cuales se utilizaron 3 documentos.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

<("venous thrombosis"[MeSH Terms] OR ("venous"[All Fields] AND "thrombosis"[All 724
Fields]) OR "venous thrombosis"[All Fields] OR ("deep"[All Fields] AND "venous"[All
Fields] AND "thrombosis"[All Fields]) OR "deep venous thrombosis"[All Fields]) AND
("2008/10/19"[PDAT] : "2018/10/16"[PDAT] AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH Terms]) AND Controlled Clinical
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Trial[ptyp]

("venous thrombosis"[MeSH Terms] OR ("venous"[All Fields] AND "thrombosis"[All
Fields]) OR "venous thrombosis"[All Fields] OR ("deep"[All Fields] AND "venous"[All
Fields] AND "thrombosis"[All Fields]) OR "deep venous thrombosis"[All Fields]) AND
("2008/10/19"[PDAT] : "2018/10/16"[PDAT] AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH Terms]) AND Observational

Study[ptypl
ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO
("venous thrombosis"[MeSH Terms] OR ("venous"[All Fields] AND "thrombosis"[All 384

Fields]) OR "venous thrombosis"[All Fields] OR ("deep"[All Fields] AND "venous"[All
Fields] AND "thrombosis"[All Fields]) OR "deep venous thrombosis"[All Fields]) AND
("2008/10/19"[PDAT]:"2018/10/16"[PDAT] AND "humans"[MeSH Terms] AND
(English[lang] OR Spanish[lang]) AND "adult"[MeSH Terms]) AND Observational
Study[ptyp]

En resumen, en el desarrollo de este protocolo de busqueda se obtuvieron un total de 1, 694
documentos, de los cuales se utilizaron 44 en la integracion de esta GPC.
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3.5.

Cédula de verificacion de apego a recomendaciones
clave

Enfermedad tromboembdlica venosa, trombosis
profunda

Diagnastico(s) Clinico(s):

venosa

CIE-9-MC / CIE-10

CIE-10:180 trombosis; 180.2 trombosis venosa profunda, 126; tromboembolia pulmonar

Cédigo del CMGPC: IMSS-425-18

Diagnéstico y tratamiento de la enfermedad tromboembélica venosa

Calificacion de las
recomendaciones

POBLACION BLANCO USUARIOS DE LA GUIA NIVEL DE ATENCION

Personas, hombres y mujeres,
con edad a partir de los 16 anos,
de cualquier raza, que tengan
factores de riesgo para
desarrollar tromboembolia
venosa o que tengan
manifestaciones clinicas que
hagan sospechar el diagnéstico

Médico familiar, médicos especialistas
(hematologia, medicina interna,
neumologia, cardiologia, gineco-
obstetricia, angiologia, intensivistas,
cirujanos, ortopedistas, residentes,
enfermeria, estudiantes de medicina y
enfermeria.

Primer, segundo y tercer nivel

PROMOCION

A la persona que presenta un primer evento de ETV la interroga sobre los
factores de riesgo y los cataloga como genéticos, adquiridos o ambientales.
Deja constancia en el expediente. .

Investiga factores de riesgo para ETV, sobre todo en el paciente quirdrgico y de
acuerdo a la estratificacion emplea un esquema de tromboprofilaxis ya sea
mecanico, farmacolégico o combinado. Asi también clasificar el riesgo de
acuerdo al grado de probabilidad de trombosis en riesgo alto, intermedio o

Sospecha trombosis venosa profunda (TVP) en la persona que presenta en una
extremidad edema inexplicable, con dolor, aumento de calor local, cambios de
coloracién (eritema o cianosis), dilatacion de venas superficiales y busca signos
clinicos de Homans, Lisker y/o Bancroft o Moses.

bajo.

(Cumplida: SI=1,
NO=0,
No Aplica=NA)

Utiliza el modelo de probabilidad clinica de Wells para clasificar el riesgo de TVP
en bajo, intermedio o alto y evaluar (si estan disponibles) en conjunto con los
resultados del Dimero D (DD) y ultrasonido (USG).

Descarta TVP en la persona con baja probabilidad clinica del modelo de Wells
(puntaje <0) y un DD negativo. Cuando el DD es positivo le realiza USG duplex
a color. Si no se dispone del DD realiza ultrasonido duplex en toda la pierna.

Al paciente con alta probabilidad clinica de escala de Wells (>3 puntos) no le
determina DD. Si el USG es positivo inicia tratamiento anticoagulante.

Si el USG de toda la pierna es negativo no realiza mas estudios.

Utiliza el ultrasonido (USG) venoso como el estudio de imagen de eleccién para
el diagnostico de TVP
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Utilizar venografia, tomografia computarizada o resonancia magnética, cuando
la TVP se localiza en sitios anatémicos inaccesibles por US.

Sospecha embolia pulmonar (EP) en el paciente que presenta dolor toracico
pleuritico, hemoptisis con o sin dato clinico de edema de una sola extremidad.
Le aplica las escalas probabilisticas de Wells y de Ginebra.

Le realiza al paciente con sospecha de EP, la determinacién del DD; si el valor
esta en corte normal para la edad, se descarta la EP. Si esta elevado, descartar
otras causas que pueden ocasionar su elevacion.

Confirma el diagnéstico de EP con angiografia pulmonar por tomografia
computarizada (APTC) sistema multi detector. Si el paciente es de baja
probabilidad le realiza gammagrama pulmonar asi también a individuos
jovenes, en embarazadas, si existe un fuerte antecedente de alergia a medios
de contrastes, en personas con insuficiencia renal grave y en pacientes con
mieloma multiple y paraproteinemia.

TRATAMIENTO

Cuando existe alta sospecha clinica de TVP aguda, y no se cuenta con los
resultados de los estudios, inicia terapia anticoagulante parenteral. Si la
sospecha clinica es baja no la inicia hasta contar con los resultados.

Mantiene el rango terapéutico del International Naturalized Ratio (INR) entre
2.0 a 3.0 en lugar de niveles bajos (< 2) o altos (3-5). Deja constancia en el

expediente.
PRONOSTICO

Vigila datos de recurrencia, en especial en los primeros 6-12 meses posterior a
la trombosis. En especial a personas con edad avanzada, indice de masa
corporal 230 Kg/m?, sexo masculino, cancer activo y paresia de miembros
inferiores.

Vigila datos de sindrome post tromboético (SPT) especialmente en personas
con edad avanzada (>65 anos), indice de masa corporal >25, TVP recurrente
ipsilateral, TVP extensa, que presente incremento de los sintomas al mes o con

anticoagulacion subterapéutica en el mes de la trombosis.
RESULTADOS

Total de recomendaciones cumplidas (1)

Total de recomendaciones no cumplidas (0)

Total de recomendaciones que no aplican al caso evaluado (NA)

Total de recomendaciones que aplican al caso evaluado

Porcentaje de cumplimiento de las recomendaciones evaluadas (%)

Apego del expediente a las recomendaciones clave de la GPC (SI/NO)
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3.1. Escalas de Gradacion

Niveles de evidencia para estudios de NICE

NIVEL DE 2
INTERPRETACION
EVIDENCIA clo

1++ Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion aleatoria
con muy bajo riesgo de sesgos

1+ Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacién aleatoria
con bajo riesgo de sesgos

1- Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion aleatoria
con alto riesgo de sesgos*

2++ RS de alta calidad de estudios de cohortes o de casos-controles, con muy bajo riesgo de
confusién, sesgos o azar y una alta probabilidad de que la relacion sea causal

2+ Estudios de cohortes o de casos-controles bien realizados, con bajo riesgo de confusion, sesgos
o0 azar y una moderada probabilidad de que la relacion sea causal

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo*
3 Estudios no analiticos, como informe de casos y series de casos
4 Opinidn de expertas/os

«_«

*Los estudios con un nivel de evidencia con signos “-“ no deberian utilizarse como base para elaborar una recomendacién. Adaptado
de Scottish Intercollegiate Guidelines Network.

**National Institute for Clinical Excellence (NICE). Guidelines Development methods. Guideline Development Methods-Chapter 7:
Reviewing and grading the evidence. London: NICE update March 2005.The guidelines manual 2009.

Grados de recomendacion para estudios de NICE

NIVEL DE y
EVIDENCIA INTERPRETACION

1++ Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion aleatoria
con muy bajo riesgo de sesgos

1+ Meta-andlisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion aleatoria
con bajo riesgo de sesgos

1- Meta-analisis de gran calidad, RS de EC con asignacion aleatoria o EC con asignacion aleatoria
con alto riesgo de sesgos*

2++ RS de alta calidad de estudios de cohortes o de casos-controles, con muy bajo riesgo de
confusién, sesgos o azar y una alta probabilidad de que la relacion sea causal

2+ Estudios de cohortes o de casos-controles bien realizados, con bajo riesgo de confusion, sesgos
0 azar y una moderada probabilidad de que la relacién sea causal

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo*

3 Estudios no analiticos, como informe de casos y series de casos
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4 Opinion de expertas/os

«

*Los estudios con un nivel de evidencia con signos “-
de Scottish Intercollegiate Guidelines Network.
**National Institute for Clinical Excellence (NICE). Guidelines Development methods. Guideline Development Methods-Chapter 7:
Reviewing and grading the evidence. London: NICE update March 2005.The guidelines manual 2009.

4. GLOSARIO

Biomarcador: o marcador biolégico es la sustancia que se utiliza como indicador de un estado
bioldgico.

no deberian utilizarse como base para elaborar una recomendacion. Adaptado

Dimero D (DD): es el producto final de la degradacion de la fibrina mediado por la accidn
secuencial de la trombina, FXllla y la plasmina.

INR: son las siglas de International Normalized Ratio y es la razén que se obtiene al dividir el TP en
segundos del paciente anticoagulado entre el TP en segundos sirve para control de la
anticoagulacion cuando se utiliza antagonistas de la vitamina K. Los rangos normales de una
persona sana van de 0.9 hasta 1.3, una persona bien anticoagulada debera estar entre 2 y 3, si
esta por debajo se puede trombosar, si esta por arriba puede sangrar.

Signo de Bancroft o Moses positivo: dolor a la compresiéon de la pierna contra en sentido
anteroposterior.

Signo de Homans positivo: dolor en la region posterior de la pierna con una dorsiflexion forzada
del pie

Signo de Lisker positivo: dolor a la percusion en la regién medial de la tibia de ().descripcion o
significado o

Sindrome de salida toracica superior (SST): se presenta por compresion de los vasos o
nervios que pasan por debajo del cuello, causa dolor en el hombro, el brazo y el cuello, por.

Stent coronario: también llamado endoproétesis vascular, es un pequefio tubo de malla de metal
gue se expande dentro de una arteria del corazén.

Terapia anticoagulante a largo plazo: es la que se le da al paciente el tratamiento
anticoagulante por 3 meses

Terapia anticoagulante extendida: implica terapia anticoagulante que se continGa
indefinidamente

Trombofilia: es la propension a desarrollar trombosis por alteracion del sistema de coagulacion,
puede ser hereditaria o adquirida, que corresponden a trombofilia primaria y secundaria
respectivamente.

Trombolisis sistémica: es el procedimiento que se utiliza para disolver un coagulo sanguineo que
se ha formado dentro de una arteria o una vena.

Valor predictivo negativo (VPN): si la prueba es negativa tiene una alta probabilidad de que la
persona no tenga la enfermedad.

Valor predictivo positivo (VPP): si la prueba es positiva tiene una alta probabilidad de que la
persona tenga la enfermedad.
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Abreviaturas

ETV: enfermedad tromboembdlica venosa

TVP: trombosis venosa profunda

EP: embolia pulmonar

TEP: tromboembolia pulmonar

PTC: angiografia pulmonar por tomografia computarizada
AOAD: anticoagulantes orales de accion directa

AVK: anticoagulantes antagonistas de Vitamina K

HBPM: heparina de bajo peso molecular

HNF: heparina no fraccionada

SPT: sindrome pos trombético

CTEPH: hipertension pulmonar asociada a tromboembolismo pulmonar crénico
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