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rombosis venosa profunda
segundo niveles de atencion

1. CLASIFICACION

CATALOGO MAESTRO: SS-544-11

Profesionales
de la salud

Clasificacion
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 de
Actualizacion?

Método
de integracion

Método
de validacion

Conflicto
de interés
Actualizacion

1. Especialidad (Clinica o Quirdrgica) 1.4. Cardiologia, 1.5. Cirugia General, 1.11. Medicina de
Urgencia, 1.15. Enfermeria, 1.20. Hematologia, 1.2 3. Medicina Familiar, 1.25. Medicina Interna, 1.27.
Medicina Preventiva, 1.35. Obstetricia y Ginecologia, 1.49. Radiologia, 1.51. Terapia Intensiva.
CIE-10: 022.3 Flebotrombosis Profunda en el Embarazo

087.1 Flebotrombosis Profunda en el Puerperio

3.1. Nivel de Atencion:

3.1.1. Primario, 3.2. Consejeria,

3.1.2. Secundario, 3.4. Diagndstico y Tamizaje, 3.5. Pronostico, 3.6. Tratamiento, 3.8. Tratamiento
Farmacologico, 3.9. Tratamiento No Farmacolégico, 3.10. Tratamiento Quirdrgico, 3.11.
Prevencion, 3.13.Evaluacion del Riesgo

4.3. Departamento de Salud Publica, 4.5. Enfermeras Generales, 4.6. Enfermeras Especializadas, 4.7.
Estudiantes, 4.9. Hospitales, 4.11. Investigadores, 4.12. Médicos Especialistas, 4.13. Médicos
Generales, 4.14. Médicos Familiares, 4.18. Paramédicos, 4.19. Paramédicos Técnicos en Urgencias,
4.22. Personal Técnico de Estudios de Gabinete, 4.23. Planificadores de Servicios de Salud, 4.25.
Proveedores de Servicios de Salud, 4.28.Técnicos en Enfermeria, 4.32. Trabajadoras Sociales

8.1. Gobierno Federal

6.5. Dependencia de la Secretaria de Salud Federal

8.4. Secretaria de Salud, Servicios Estatales de Salud de Guerrero

7.10. Mujeren en el embarazo,parto y puerperio

8.1. Gobierno Federal

6.5. Dependencia de la Secretaria de Salud Federal

8.4. Secretaria de Salud, Servicios Estatales de Salud de Guerrero

CIE-9MC: 89.7 Reconocimiento médico general, indice de probabilidad previa, la ultrasonografia
diplex de compresion, dimero D, tomografia axial computarizada, resonancia magnética y la
venografia de contraste.

Mejorar la calidad de la atencién a la embarazada y puerpera para prevenir y tratar adecuadamente
la flebotrombosis profunda y contribuir en la disminucién de las tasas de morbilidad y mortalidad.
Evaluacion de la guia a actualizar con el instrumento AGREE I, ratificacion o rectificacion de las
preguntas a responder y conversion a preguntas clinicas estructuradas, busqueda y revision
sistematica de la literatura: recuperacion de guias internacionales o meta analisis, 0 ensayos clinicos
aleatorizados, o estudios observacionales publicados que den respuesta a las preguntas planteadas,
de los cuales se seleccionaranlas fuentes con mayor puntaje obtenido en la evaluacién de su
metodologia y las de mayor nivel en cuanto a gradacién de evidencias y recomendaciones de
acuerdo con la escala.

Métodos empleados para colectar y seleccionar evidencia

Protocolo sistematizado de busqueda: Algoritmo de busqueda reproducible en bases de datos
electronicas, en centros elaboradores o compiladores de guias, de revisiones sistematicas, meta
analisis, en sitios Web especializados y busqueda manual de la literatura.

Namero de fuentes documentales utilizadas: 3 fuentes vigentes de la guia original, 2005-2010y 5
fuentes utilizadas en la actualizacion, del periodo 2011 al 2015, especificadas por tipo en el anexo
de Bibliografia.

Guias seleccionadas: 4

Revisiones sistematicas: 3

Otras fuentes seleccionadas: 1

Validacién por pares clinicos

Validacién del protocolo de bisqueda: Lic. V. Beatriz Ayala Robles, INER.

Validacion de la guia: Dr. Mauricio Rangel Sdnchez, CNEGYSR SS.

Todos los miembros del grupo de trabajo han declarado la ausencia de conflictos de interés.

Fecha de publicacién de la actualizacién: 03/noviembre/2016. Esta guia sera actualizada
nuevamente cuando exista evidencia que asf lo determine o de manera programada, a los 3 a 5 afios
posteriores a la publicacién de la actualizacién.

IPpara mayor informacién sobre los aspectos metodolégicos empleados en la construccién de esta guia se puede
contactar al CENETEC-Salud a través de su portal http://www.cenetec.salud.gob.mx/
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2. PREGUNTAS A RESPONDER

1. ¢Cuales son los factores de riesgo mas frecuentes en la embarazada o
puérpera para presentar Trombosis Venosa Profunda (TVP)?

2. ;Cuales son las medidas preventivas recomendadas en la embarazada o
puérpera con factores de riesgo para TVP?

3. ¢Cudles son los signos y sintomas en la embarazada o puérpera para
diagnosticar TVP?

4. ¢Cudles son los diagnosticos diferenciales en la embarazada o puérpera con
datos clinicos de TVP?

5. ¢Cual es el tratamiento médico profilactico recomendado en la embarazada
o puérpera con factores de riesgo para TVP?

6. ¢Cuales son los examenes de laboratorio indicados para el diagnéstico de
TVP en la embarazada o puérpera?

7. ¢Cuales son los estudios de gabinete indicados para el diagnéstico de TVP en
la embarazada o puérpera?

8. ¢Cual es el tratamiento farmacolégico recomendado de TVP en la
embarazada o puérpera?

9. ¢Cual es el tratamiento no farmacolégico recomendado en la embarazada o
puérpera con TVP?

10.  ;Cuales son las complicaciones mas frecuentes asociadas al tratamiento en
la embarazada o puérpera con TVP?

11.  ;Cual es el seguimiento clinico y de laboratorio en la embarazada o puérpera
con TVP durante el tratamiento?

12.  ;Cuales son las complicaciones en la embarazada o puérpera con TVP?

13.  ;Cuales son los criterios de referencia en la embarazada o puérpera con TVP?
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3. ASPECTOS GENERALES

3.1. Justificacion

La incidencia de Enfermedad Tromboembdlica Venosa (ETEV) en el embarazo se
incrementa aproximadamente de 5 a 10 veces mas en comparaciéon con mujeres no
embarazadas, debido a las modificaciones que el propio embarazo produce sobre los
factores de la coagulacién y los sistemas fibrinoliticos. Se estima que la ETEV complica
entre 0.76 y 1.7 por cada 1 000 embarazos (Mejia A, 2014).

Ademas del episodio agudo de ETEV, que puede presentarse durante la gestacion,
existe un riesgo adicional de recurrencia e insuficiencia venosa: aproximadamente el
80% de las mujeres con TVP desarrolla un sindrome postrombotico y el 60% presenta
insuficiencia venosa a los 5 anos de seguimiento. Por otra parte, la ETEV asociada al
embarazo puede constituir la primera manifestacion de un estado trombofilico,
responsable no sélo de la complicaciébn trombodtica, sino también de otras
complicaciones durante la gestacion, tales como abortos, preeclampsia o restriccion
del crecimiento intrauterino (Mejia, A. 2014)).

Mas de la mitad de las muertes provocadas por una Embolia Pulmonar (EP) durante
el embarazo son de origen trombotico, estimandose que mas de 90% de todos los
émbolos pulmonares se originan de una TVP. Las pacientes con TVP no tratada
muestran unaincidencia de Tromboembolia Pulmonar (TEP) de 15% a 25% con una
mortalidad asociada de 12% a 15% (Mejia A, 2014).

De tal manera que la prevalencia y la severidad de esta condicion durante el embarazo
y el puerperio requieren de consideraciones especiales en su manejo y tratamiento. Con
base a lo anterior, se identifica la necesidad de crear la presente Guia de Practica Clinica,
fundamentada en la mejor evidencia cientifica, para estandarizar los procesos de
atenciény establecer un tratamiento adecuado, con la finalidad de reducir la posibilidad
de que se presente o limitar el dafo cuando se identifica TVP.
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3.2. Actualizacion del Ano 2011 al 2016

La presente actualizacion refleja los cambios publicados del 2011 al 2015 en todo el
mundo, respecto de los problemas relacionados con la salud tratados en la presente
guia.

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

A continuacidn se describen las actualizaciones mas relevantes:

1. El Titulo de la guia:
o Titulo desactualizado: Prevencion, diagnostico y tratamiento de la
trombosis venosa profunda en el embarazo y puerperio.
e Titulo actualizado: Prevencion, diagndstico, tratamiento vy
referencia de la trombosis venosa profunda en el embarazo y
puerperio en el primer y segundo niveles de atencion.

2. La actualizacion en Evidencias y Recomendaciones se realiz6 en:
e Promocion de la salud
e Prevencion
. ’ .
e Diagnostico
e Tratamiento
e Pronédstico

10
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3.3. Objetivo

La Guia de Practica Clinica Prevencion, diagndstico, tratamiento y referencia de
la trombosis venosa profunda en el embarazo y el puerperio en el primer y
segundo niveles de atencion, forma parte de las guias que integran el Catalogo
Maestro de Guias de Practica Clinica, el cual se instrumenta a través del Programa de
Accion 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 catalogo 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 y segundo niveles de atencion
las recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible con la intencion de
estandarizar las acciones nacionales acerca de:

o Identificar los factores de riesgo para presentar trombosis venosa
profunda durante el embarazo y puerperio.

e Reconocer los datos clinicos y métodos de diagnéstico en la
embarazada o puérpera que presenta trombosis venosa profunda.

o Establecer tratamiento médico profilictico en la embarazada o
puérpera con factores de riesgo de trombosis venosa profunda.

o Estandarizar procesos de atencion y tratamiento disminuyendo
secuelas graves e incluso la mortalidad materna con base a la evidencia
cientifica disponible.

Lo anterior favorecera la mejora en la efectividad, seguridad y calidad 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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3.4. Definicion

La Trombosis Venosa Profunda (TVP) se produce cuando se forma un coagulo o
trombo de sangre en una vena profunda, por lo general sucede en una pierna y puede
causar dolor y edema. Rara vez es fatal, pero si una parte del coadgulo se desprende
puede llegar a los pulmones a través del sistema circulatorio y obstruir los vasos
sanguineos causando un embolismo pulmonar (Tooher R, 2014).

Durante el embarazo la hemostasia materna se caracteriza por ser un estado
protrombdético en el cual se producen cambios en el sistema hemostatico con el
objetivo de prevenir una posible hemorragia durante la implantacion, el parto y la
placentacion; sin embargo la adaptacion del sistema hemostatico materno al embarazo
predispone a la mujer a un riesgo incrementado de ETEV en combinacion con otros
factores predisponentes (Mejia A, 2014).
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) en el primer y segundo niveles de atencion

4. EVIDENCIAS Y RECOMENDACIONES

Las recomendaciones sefialadas en esta guia son producto del andlisis de las fuentes
de informacién 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.

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

Evidencia

Recomendacion

Punto de buena practica

13
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4.1. Prevencion primaria

4.1.1. Promocion de la salud

4.1.1.1. Orientacion y consejeria

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Las mujeres con multiples factores de riesgo 4
para tromboembolismo venoso, incluso las que NICE
no se sabe que presentan trombofilia o Nelson-Piercy C, 2015
tromboembolismo previo, pueden tener un

riesgo significativamente mayor de
tromboembolismo en el embarazo,

especialmente en el tercer trimestre y después

del parto. De hecho, la edad mayor de 35 anos,

la obesidad y la cesarea contribuyen

sustancialmente a las tasas de
tromboembolismo venoso debido a su creciente

prevalencia.

A las mujeres con tromboembolismo venoso D

previo se les debe asesorar antes del embarazo NICE

y ofrecer un plan prospectivo de manejo de Nelson-Piercy C, 2015
tromboprofilaxis.

Las que se embaracen antes de recibir dicha

consejeria deben referirse en la primera

oportunidad con un médico experto en

trombosis en embarazadas.

Las mujeres con condiciones de muy alto riesgo 2
(valvulas cardiacas mecanicas, hipertension NICE
pulmonar tromboembdlica crénica, Queensland Clinical
antecedente de infarto al miocardio, oclusion Guidelines, 2014
permanente de un vaso principal o trombosis

recurrente aln completamente

anticoaguladas) requieren asesoria y consejo

de un médico especialista, ya que aumenta el

riesgo de mortalidad materna.

B
NICE
Queensland Clinical
Guidelines, 2014

Las mujeres con muy alto riesgo deberan ser
asesoradas y aconsejadas por un médico
especialista para evitar el riesgo de muerte
materna.
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Las mujeres en edad fértil y embarazadas, con C
valvulas mecanicas, deben ser aconsejadas NICE
sobre la decision del embarazo y los riesgos del  Bates S, 2012
producto asociados a diversos regimenes de

anticoagulantes.

3
NICE
Nelson-Piercy C, 2015

Puede ser razonable considerar la deteccion de
casos de alto riesgo en familias con trombofilia
y en embarazadas asintomaticas con una
historia familiar de TEV, la exposicion de
anticonceptivo oral combinado o la presencia de
un factor de riesgo menor.

Los médicos deben asesorar a las mujeres sobre C

el uso de anticonceptivos hormonales, los NICE
cuales pueden desarrollar el riesgo de presentar  Nelson-Piercy C, 2015
TVP.

La anticoncepcion hormonal combinada

(pastillas, parche o anillo vaginal) no deben

iniciarse antes del dia 21 después del parto en

mujeres que no estan lactando.

Para las mujeres en condiciones médicas que D
pueden predisponer a la ETEV, los riesgos NICE
asociados con el uso de anticonceptivos Nelson-Piercy C, 2015
hormonales combinados debe ser considerado

contra los beneficios, incluyendo la prevencion

del embarazo.

4.2. Prevencion secundaria

4.2.1. Deteccibn
4.2.1.1. Epidemiologia

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Las pacientes con sospecha de TVP C
sintomatica de la pierna, se estima una GRADE
prevalencia global proximal de 19.0% y distal Bates S, 2012

de 5%.

La probabilidad de que las pacientes con TVP
proximal tratada sufran durante los tres
primeros meses una EP fatal es de 0.3% y no
fatal de 1.4%.

15



El Tromboembolismo Venoso (TEV) sigue
siendo una causa importante de morbilidad y
mortalidad materna en Canada, con una
incidencia global de TVP y Embolia Pulmonar
(EP) de 12.1 por 10 000 y 5.4 por 10 000
embarazos, respectivamente. El TEV se
produce a un ritmo de 5.4 por 10 000 antes
del parto, 7.2 por 10, 000 periparto, y 4.3 por
10 000 embarazos después del parto.

Debido a las influencias hormonales sobre el
tono vascular y el efecto de compresién en las
venas por el Gtero aumentado de tamano, la
TVP en el embarazo se presenta
generalmente en las extremidades inferiores,
con una predisposicion para la pierna
izquierda (70% a 80%).

La TVP es la principal causa de muerte en el
Reino Unido (1.56 x 100 000 embarazos).

Es al menos 10 veces mas comdn en mujeres
durante el embarazo y el puerperio,
comparado con las que no estan
embarazadas.

El TEV puede complicar todas las etapas del
embarazo, incluyendo el primer trimestre.

Las mujeres con TEV previa tienen mayor
riesgo de recurrencia en el embarazo y
posparto, las tasas de recidiva son de 2% a
11%. La comparacién retrospectiva de la tasa
de recurrencia de TEV durante el embarazo y
el periodo de no embarazo revelaron
recurrencia con tasas de 10.9% vy 3.7%, fuera
del embarazo, dando un riesgo relativo
durante el embarazo de 3.5 (95% IC 1.6 a
7.8). El riesgo de recurrencia parece ser
constante a lo largo de todo el periodo del
embarazo.

El riesgo de TEV se debe discutir con las

mujeres en situacion de riesgo y las causas
individuales de recomendaciones especificas.
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Estudios recientes han demostrado que el 2++
riesgo de TEV prenatal es mayor en el tercer NICE
trimestre. Un estudio noruego encontré que, Nelson-Piercy C, 2015
de todas las TEV asociadas con el embarazo y

después del parto, el 10% se produjo en el

primero y segundo trimestre y el 28% en el

ultimo trimestre. Un estudio britanico

encontré que la tasa de TEV durante el tercer

trimestre fue seis veces mas que fen el

puerperio (TIR 6.1;IC 95%: 4.7 a 7.9).

En un meta-andlisis se demostré6 que la 2++
mayoria de TVP se puede presentar antes del NICE
parto, con una distribucién equitativa a lo Nelson-Piercy C, 2015
largo de la gestacion.

En varios estudios se encontré que entre el

40% a 50% de TVP prenatal ocurrié antes de

la semana 15 de gestacion.

D
Se debe realizar una evaluacién del riesgo de NICE
TVP antes del embarazo. Nelson-Piercy C, 2015

Se debe llevar a cabo vigilancia sobre riesgo

de TEV y TVP durante todo el embarazo y el Punto de buena practica
puerperio, para evitar complicaciones por

estas causas.

4.2.1.2. Factores de riesgo

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Los factores de riesgo para el desarrollo de 3
TVP se han clasificado como: SIGN
e Preexistentes Nelson-Piercy C, 2015

e Relacionados al embarazo
e Transitorios y de nuevo comienzo
parcialmente reversibles

(Cuadro 1)
Mujeres en situacion de riesgo para el 1a
desarrollo de TVP son aquellas con: Oxford
e Antecedentes personales 0 TooherR, 2014
familiares de TEV

e Trombofilias hereditarias o}
adquiridas

e Edad materna >35 afios de edad

e Obesidad

17



e Multiparidad
e Producto obtenido por cesarea
e Inmovilizacion prolongada

Todas las mujeres embarazadas y después
del parto deben someterse a una evaluacion
documentada de los factores de riesgo para
TEV.
(Cuadro 1)
Esta evaluacion debe repetirse si se trata de
una mujer hospitalizada por cualquier motivo
o desarrolla otros problemas.
(Diagrama 1)

La evaluacion individual del riesgo

trombotico debe llevarse a cabo antes del

embarazo, en el primer trimestre y en cada

ingreso hospitalario.

Consultar la lista de verificacion sugerida

para documentar la evaluacién de riesgos.
(Diagrama 1)

Ejemplos de comorbilidades que se asocian
con un aumento en el riesgo de TEV durante
el embarazo son:

e Enfermedad Inflamatoria Intestinal
CEID

e Infeccion del tracto urinario

e Lupus Eritematoso Sistémico (LES)

e Enfermedad cardiaca inducida por el
embarazo (hipertension y
preeclampsia)

e Cirugia prenatal no obstétrica

La autoinmunidad activa general y Ilas
condiciones inflamatorias  deben  ser
consideradas como factores de riesgo de
TVP.

Las mujeres con Sindrome de anticuerpos
antifosfolipidos. (SAF) y TEV previo tienen
alto riesgo de recurrencia de TEV en el
embarazo.

Un estudio canadiense encontr6é que el SAF
se asoci6é con una probabilidad ajustada en
relacion con la TVP de 5.1 (IC 95%: 1.8 a
14.3).
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En las mujeres con TEV de causa no
identificada, se debe hacer la prueba para
detectar la presencia de anticuerpos
antifosfolipidos.

La obesidad es un factor de riesgo para TEV
en el embarazo. El riesgo es mayor con el
aumento de Indice de Masa Corporal (IMC).
El sobrepeso (IMC 25 a2 29.9), es un factor de
riesgo menor de TEV relacionada con el
embarazo.

Durante el embarazo los viajes aéreos y no
aéreos de larga distancia (>4 h) aumentan el
riesgo de TEV.

Factores de riesgo adicionales pueden
complicar el primer trimestre, tales como:

e Hiperémesis
e Sindrome de hiperestimulacion
ovarica;
e Fertilizacion in vitro
(Diagrama 1)

El  antecedente de sindrome de
hiperestimulacién ovarica y la hiperemesis
aumentan el riesgo de TVP durante el primer
trimestre.

Mujeres ingresadas con hiperémesis deben
ser consideradas para tromboprofilaxis con
Heparina de Bajo Peso Molecular (HBPM). Se
puede suspender cuando remita Ia
hiperémesis.

Las mujeres con historia de sindrome de
hiperestimulacién ovarica, asi como las
mujeres con embarazo por fertilizacion in
vitro y otros tres factores de riesgo deben
ser consideradas para tromboprofilaxis con
HBPM en el primer trimestre.

El ingreso hospitalario durante el embarazo
se asocia con unincremento 18 veces mas de
TEV (razén de incidencia ajustada 17.5; IC
95%: 7.69 a 40.0) comparado con las no
hospitalizadas, el riesgo permanece alto
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después del egreso, siendo seis veces mas
elevado a los 28 dias después del egreso.

El riesgo de TEV durante la hospitalizacion y
después del egreso, es cuatro veces mayor
para las estancias de 3 dias o menos, pero 12
veces mas si es mayor a 3 dias.

Las mujeres con multiples factores de riesgo
para TEV, incluso las que no se sabe que
tienen trombofilia o TEV anterior, pueden
tener mayor riesgo en el embarazo,
especialmente en el tercer trimestre y
después del parto.

Las mujeres con trombofilia hereditaria o
adquirida, asintomaticas, deben tener
vigilancia prenatal estrecha. La excepcion
son las mujeres con deficiencia de
antitrombina, quienes presentan un factor
trombofilico (incluyendo homocigotos por
factor V de Leiden), estas mujeres con
factores de riesgo adicionales deben buscar
el consejo de un experto y considerar la
profilaxis prenatal.

Las mujeres sin antecedentes o factores de
riesgo personales para TEV pero que tienen
historia familiar de TEV no provocada o
inducida por estréogenos en familiares
directos y menores de 50 anos de edad,
deben ser consideradas para realizar pruebas
de trombofilia. Esto serd considerado si el
familiar tiene conocimiento que presentd
trombofilia.

El papel de las pruebas para trombofilia
hereditaria en mujeres con antecedentes
familiares, pero sin historia personal de TEV
sigue siendo controvertido, al igual que el
manejo en el embarazo y después del parto
de cualquier tendencia trombofilica que sea
identificada de esta manera.

Antes de las pruebas para trombofilia, las
mujeres deben ser asesoradas sobre las
implicaciones para ellas y los familiares de un
resultado positivo o negativo. Los resultados
deben ser interpretados por médicos con
experiencia.
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Las pruebas para proteina S, proteina C y
deficiencia de antitrombina se indican
después del tromboembolismo venoso en el
embarazo, si tiene historia familiar de
trombofilias particulares, o si la trombosis se
produce en un sitio inusual.

Se necesitan 3 o mas de las siguientes
asociaciones débiles, para aumentar el riesgo
absoluto posparto de TEV a >1%:

e Parto quirtrgico vaginal

e Parto prolongado

e Trauma extenso;

e Reparaciones perineales prolongadas

Se han senalado como factores de riesgo en
otras guias.

Se deben evaluar a las mujeres con mayor
riesgo para TEV antes, durante y después del
parto, y repetir cuando se presenten nuevas
situaciones clinicas.

(Diagrama 1)

La evidencia de estudios prospectivos y
retrospectivos sugieren que el riesgo de
recurrencia prenatal es muy baja, si la TEV
previa fue provocada por un factor de riesgo
transitorio importante.

La evidencia disponible no permite Ila
estimacion precisa del riesgo para TEV que se
determina a partir de combinaciones de los
diferentes factores de riesgo.

(Cuadro 1)
Puede haber algunas condiciones que
aumentan el riesgo de TEV que no estan en
la lista.

El cribado universal de rutina para trombofilia

en mujeres que experimentan
complicaciones adversos durante el
embarazo  (preeclampsia severa, la

restriccion del crecimiento intrauterino vy
muerte fetal) no esta indicado.
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La mujer con aborto involuntario recurrente
o pérdida del embarazo tardio debe ser
examinada para sindrome antifosfolipidos.

4.2.1.3. Historia clinica

4.2.1.3.1.

de la trombosis venosa profunda

er y segundo niveles de atencion

]
CTFPHC
Chans, 2014

Interrogatorio, exploracién fisica y cuadro clinico

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL 7/ GRADO

Los signos y sintomas de la trombosis venosa
profunda son:

- Dolor unilateral en pierna

- Edema de |la extremidad

- Aumento en la circunferencia del
muslo y pantorrilla

- Aumento de la temperatura

» Venas superficiales prominentes

» Prurito

En el embarazo es a menudo proximal y puede
no presentarse con caracteristicas habituales
de la distal.

Durante el embarazo la TVP se presenta en el
71% de los casos se limita a las venas
proximales y en el 64% a la region iliofemoral.
Estas observaciones sugieren fuertemente
que la distribucién anatémica de la trombosis
venosa profunda en mujeres embarazadas, y
tal vez la fisiopatologia de la enfermedad, de
hecho puede diferir de la que se informa en la
poblacion general.

Debido a las influencias hormonales sobre el
tono vascular y efectos de compresion sobre
las venas por el crecimiento del Utero, la TVP
en el embarazo se presenta en las
extremidades inferiores, con una
predisposicién para la pierna izquierda de 70 al
80%, y a menudo se aislan en la vena iliaca o
femoral (61%).

Las mujeres con TEV previo deben tener una
historia cuidadosa documentada. En los casos
que la documentacidon objetiva no esté
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disponible, el diagnoéstico previo de TEV puede
realizarse con una buena historia clinica.

Las mujeres deben ser interrogadas acerca de
la historia personal o familiar de TEV y si es
posible realizar el diagndstico.

D
SIGN
Greaves M, 2010

4.2.1.4. Diagnostico diferencial

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Los diagndsticos diferenciales considerados A
son los siguientes: SIGN
Casagrande G, 2009

Celulitis

Tromboflebitis superficial
Linfedema

Edema por estasis
Hematoma muscular
Esguince

Rotura de quiste de Baker
Artritis

manera adecuada y ante la sospecha de TVP,

solicitar los estudios auxiliares diagnésticos Punto de buena practica
para confirmar o descartar el diagndstico de

TVP, considerando los  diagnosticos

diferenciales.

., Se debe de realizar la historia clinica de

4.2.1.5. Estudios de laboratorio y gabinete

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

En pacientes embarazadas con sospecha menor de 1B
TVP, se recomienda la evaluacién inicial con GRADE
Ultrasonido de Compresion proximal (UC) frente a Bates S, 2012

otras pruebas iniciales, incluyendo varios estudios
de toda la pierna, moderadamente sensible, dimero-
D altamente sensible o venografia.
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Aungue el dimero D tiene un papel principial en el
diagnostico de exclusion de TVP en pacientes no
embarazadas, aun no ha sido rigurosamente
analizado durante el embarazo. El dimero D puede
encontrarse elevado durante el aumento de la edad
gestacional y durante embarazos complicado,
reduciendo su especificidad y para el tercer
trimestre solo una minoria de embarazadas sanas
tendran un dimero-D negativo. Un estudio
prospectivo de cohorte reporta su sensibilidad de
100% (IC 95%, 77% a 100%) y especificiadad 60%
(IC 95%, 62% a 68%), con una tasa de 51% de
falsos positivos en el tercer trimestre.

En las pacientes con sospecha de TVP, sugerimos
evaluacion inicial con la modalidad combinada (UC
doppler y a color) antes que las otras pruebas
diagnosticas iniciales, incluidos el dimero-D de alta
sensibilidad o la venografia.

En pacientes embarazadas con sospecha de TVP en
donde el UC proximal inicial es negativo, se sugieren
mas pruebas, ya sea una serie de UC proximal (dia
3 y dia 7) o realizar el dimero-D sensible en el
momento que se presenta la TVP.

Se recomienda que en las pacientes con un UC
proximal inicial negativo y una prueba subsecuente
negativa de sensibilidad al dimero-D, no es
necesario realizar otras pruebas para TVP, y en
pacientes con dimero-D positivo altamente sensible
se debe hacer seguimiento con un UC proximal (en
los dias 3y 7) enlugar de una venografia o de un UC
de toda la pierna.

En pacientes embarazadas con sintomas sugestivos
de trombosis aislada de la vena iliaca (edema de
toda la pierna, con o sin flanco, dolor de pelvis o
dorsal) y sin evidencia de TVP en el UC proximal, se
sugiere realizar mas pruebas ya sea con ecografia
Doppler de la vena iliaca, venografia o directamente
resonancia magnética, en lugar de una serie
estandar de UC proximal de las venas profundas.

En las pacientes con sospechade TVP superior en los
cuales el UC inicial es negativo para la trombosis a
pesar de una alta sospecha clinica de TVP,
sugerimos otras pruebas como el dimero-D con una
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moderada o alta sensibilidad, UC o venografia
tradicional, tomografia computarizada o resonancia
magnética, en lugar de no hacer ninguna prueba.

Dentro de los métodos diagnosticos se incluyen el
indice de probabilidad previa, la ultrasonografia de
compresion duplex, dimero-D, tomografia axial
computarizada, resonancia magnética y la
venografia de contraste.

La TVP de las extremidades inferiores se originan en
las venas de Ila pantorrila y progresa
proximalmente, el estudio para el diagnostico por
ecografia de compresién ha permitido establecer
dos puntos a lo largo del sistema venoso: la vena
femoral comUn y la vena poplitea.

Para el diagnoéstico de la TVP, se recomienda de
inicio la ecografia, si es negativa, debe repetirse al
séptimo dia. Para cada examen, debe ser visualizada
toda la longitud del sistema venoso de la iliaca
externa a la vena poplitea y realizar maniobras de
compresion desde |la femoral a la vena poplitea.

La aplicabilidad y el rendimiento de las técnicas de
diagndstico de la ecografia de compresion en las
pacientes embarazadas con TVP, es menos clara en
comparacién con la venografia, sin embargo debido
alos riesgos asociados con la exposicion del feto por
la radiacion y los efectos relacionados con la
administracion de medio de contraste, se limita el
uso durante el embarazo.

Si se sospecha trombosis venosa iliaca (dolor de
espalda y edema completo de la extremidad), se
debe realizar angio-resonancia magnética o la
venografia de contraste.

En pacientes no embarazadas con enfoque para
TEV, se utiliza una combinacién de pruebas de
prediccion estructurada y clinicamente validadas,
con o sin el uso de la prueba del dimero-D, seguido
por pruebas objetivas con ultrasonografia de
compresion duplex.

Extrapolando el mismo enfoque durante el
embarazo es dificil porque:

1. Las pruebas de prediccion estructuradas no
han sido validadas en mujeres embarazadas
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de la trombosis venosa profunda

er y segundo niveles de atencion

2. La presentacion anatéomica de TVP, en
extremidades inferiores de las embarazadas
podrian afectar a la sensibilidad de la
ecografia de compresion

3. Los puntos de corte actuales validados a
nivel del dimero-D, son de utilidad limitada

Ni el dimero-D ni las escalas de prediccion clinica, se D
deben utilizar de forma exclusiva para descartar la CTFPHC
enfermedad tromboembdlica venosa en mujeres Chan W, 2014
embarazadas sin pruebas objetivas que los

complementen.

4.2.1.6. Tromboprofilaxis

NIVEL /

EVIDENCIA / RECOMENDACION GRADO

La administracion prenatal de HBPM sera en funcion 2+

de la categorizacion de las mujeres con TEV previo, NICE
en grupos de riesgo bajo y alto, dependiendo de la Nelson-Piercy C,
presencia o ausencia de un factor de riesgo temporal 2015

o la asociacion de trombofilia.

Los Ultimos lineamientos internacionales apoyan la

clasificacion de las mujeres con TEV previa en

diferentes categorias de riesgo que requieren

diferentes niveles de tromboprofilaxis.

(Cuadro 1)
A las mujeres se le debe clasificar de acuerdo al nivel 3
de riesgo asociado a su trombofilia y presencia o NICE

ausencia de antecedentes familiares o de otro tipo Nelson-Piercy C,
de factores de riesgo. La decision de ofrecer 2015
tromboprofilaxis prenatal debe basarse en una
estimacion del riesgo absoluto de TEV durante el
embarazo y del riesgo de sangrado durante la
profilaxis, esto depende de la tendencia trombofilica
individual, los detalles de la historia familiar (nimero
de familiares afectados, edad en la que desarroll6 la
trombosis, ya fuera con el embarazo o asociados con
estrogenos y la presencia o ausencia de factores de
riesgo adicionales en los familiares afectados), la
presencia de factores de riesgo clinicos adicionales y
los deseos de la mujer en particular.

(Diagrama 2)
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Cualquier mujer con dos factores de riesgo actuales
que se contemplan en la diagrama 1
(independientemente de TEV previo o trombofilia)
debe ser considerada para HBPM profilactica durante
al menos 10 dias después del parto.

Cualquier mujer con tres factores de riesgo actuales
que se muestra en el diagrama 1, (TEV previo o
trombofilia) debe ser considerada para profilaxis con
HBPM durante 28 semanas. Usualmente requieren
profilaxis con HBPM durante 6 semanas después del
nacimiento, debe realizarse una nueva evaluacion del
riesgo postnatal.

Cualquier mujer con cuatro o mas factores de riesgo
actuales, mostrados en el diagrama 1 (sin TEV
previo o trombofilia) deben ser considerada para
profilaxis con HBPM durante el periodo prenatal y
por lo general requieren HBPM profilactica 6
semanas después del nacimiento, se debe hacer una
nueva evaluacién del riesgo postnatal.

Mujeres hospitalizadas durante el embarazo
(incluyendo hiperémesis gravidica o el sindrome de
hiperestimulaciéon ovarica) por lo general se les debe
ofrecer tromboprofilaxis con HBPM a menos que
exista una contraindicacion especifica, como riesgo
de trabajo de parto o sangrado activo.

Las mujeres con TEV previo, excepto aquellas que
presentan un solo factor de riesgo como cirugia
mayor y sin otros factores de riesgo, se les debe
ofrecer tromboprofilaxis con HBPM en todo el
periodo prenatal y postparto.

Cuando se utiliza la HBPM para tromboprofilaxis en
mujeres embarazadas con trombofilia asintomatica,
se pueden utilizar dosis estandar, con excepcion de
la deficiencia de antitrombina donde pueden requerir
dosis intermedias.

El aumento del riesgo en mujeres con trombofilia y
con historia familiar de TEV, comienza en el
embarazo temprano; por lo tanto, se utiliza profilaxis
antes del parto y se inicia de manera inmediata como
sea posible en el primer trimestre.

Para profilaxis posparto, se considera la terapia con
antagonistas de la vitamina K con un INR de 2.0 a
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3.0, es una alternativa apropiada para HBPM,
excepto en pacientes con deficiencia de la proteina
C o S que estan en riesgo de desarrollar necrosis de
|a piel inducida por la warfarina.

Para mujeres embarazadas sin historia previa de TEV
que se sabe que son homocigotos para el factor V
Leiden o mutacién de protrombina 20210A y tienen
una historia familiar positiva de TEV, sugerimos la
profilaxis preparto con dosis profilactica intermedia
de HBPM y después del parto durante 6 semanas con
dosis profilactica de HBPM intermedia o
antagonistas de la vitamina K dirigidos a INR 2.0 a
3.0 en lugar de ninguna profilaxis.

Para las mujeres embarazadas que presentan todas
las demas trombofilias y sin TEV previa, con historia
familiar positiva de TEV, sugerimos la vigilancia
clinica antes del parto y posparto, la profilaxis con
dosis intermedia de HBPM o en mujeres que no
presentan deficiencia de la proteinas C o S,
antagonistas de la vitamina K dirigida a INR de 2.0 a
3.0 en lugar de cuidados de rutina.

Para las mujeres embarazadas sin historia previa de
TEV que son homocigotos para el factor V Leiden o
mutacién de la protrombina 20210A vy sin historia
familiar positiva de TEV, sugerimos antes del parto
vigilancia clinica y profilaxis posparto hasta las 6
semanas con dosis profilactica de HBPM o de los
antagonistas de la vitamina K, controlados por el INR
de 2.0 a 3.0 en lugar del cuidado de rutina.

Para mujeres embarazadas con otras trombofilias y
sin previo TEV, que no presentan un antecedente
familiar de TEV, sugerimos antes y después del parto,
la vigilancia clinica en lugar de profilaxis
farmacologica.

Todas las mujeres con obesidad grado tres: IMC
>40kg/m2sc, deben ser consideradas para
tromboprofilaxis con HBPM durante 7 dias después
del parto.
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En las mujeres que tienen los factores de riesgo
adicional y persistente (que persisten por mas de 7
dias después del parto), tales como estancia
hospitalaria prolongada o infeccién de la herida, la
tromboprofilaxis debera extenderse hasta por 6
semanas o hasta que dichos factores no estén
presentes.

(Diagrama 2)

Los Anticuerpos Antifosfolipidos (SAF) a veces se
detectan debido a una alteracion de la coagulacién o
trastorno del tejido conectivo en ausencia de una
historia de trombosis o problemas obstétricos. Los
riesgos de TEV en las mujeres con anticoagulante
persistente, lupus, anticardiolipina o anticuerpos
anti-p2-glicoproteina 1 sin trombosis previa, aborto
involuntario recurrente o pérdida fetal (es decir sin
SAF) son de bajo riesgo, pero es importante
considerar esto como un factor en la misma forma
que el factor V de Leiden o la variante de protrombina
y considerar la tromboprofilaxis con HBPM si otros
factores de riesgo estan presentes.

La persistencia de los anticuerpos antifosfolipidos
(anticoagulante lUpico, anticardiolipina o anticuerpos
32-glicoproteina 1) en mujeres sin TEV previo debe
considerarse como un factor de riesgo para la
trombosis, de tal manera que si tiene otros factores
de riesgo puede ser considerada para la profilaxis de
la trombosis pre o posnatal.

Cuando sea posible, las mujeres deben mantener sus
tromboprofilaxis, en el inicio del parto o después de
su dosis un dia antes de la induccion del trabajo de
parto o0 cesarea. Para las mujeres con
anticoagulacion terapéutica, se recomienda una
fecha prevista y el tipo de parto para ayudar a
simplificar su manejo periparto.

Las mujeres que reciben HBPM prenatal deben saber
que si presentan hemorragia vaginal o inicia el parto,
no deben continuar administrandose HBPM. Esto se
debe reevaluar en la admision al hospital y la
prescripcion de mas dosis debe ser realizada por el
personal médico.
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Es importante evaluar cuidadosamente la necesidad
de tromboprofilaxis inmediatamente después de
cada parto y volver a evaluarlo durante el puerperio
en presencia de factores de riesgo adicionales.

Una revision sistematica Cochrane concluyd que no
hay pruebas suficientes del dafno o beneficio
asociado con la tromboprofilaxis después de la
cesarea. En general, el riesgo asociado a cualquier
operacién cesarea es modesto.

Por lo tanto, se recomienda tromboprofilaxis
después de una cesarea en ausencia de al menos otro
factor de riesgo en el caso de una emergencia, y al
menos otros dos factores de riesgo para cesareas
electivas.

La HBPM es el agente farmacologico preferido sobre
la Heparina No Fraccionada (HNF) para la
tromboprofilaxis posparto. Las dosis de HBPM debe
ser utilizada segun la recomendacién del fabricante.

La tromboprofilaxis farmacolbgica después del parto
es recomendada en las siguientes situaciones:
Cualquiera de los siguientes factores de riesgo (cada
uno con riesgo absoluto de tromboembolismo
venoso> 1%):

e Historia  enfermedad tromboembdlica
venosa previa
e Cualquier trombofilia de alto riesgo:
o Sindrome antifosfolipido
o Deficiencia de antitrombina
o Homocigotos para Factor V Leiden
o Gen de la protrombina mutacion
20210A solo o combinado con
trombofilia
e Reposo estricto en cama antes de 7 dias del
parto o mayor tiempo
e Pérdida de sangre periparto o posparto >1
litro o reemplazo de algiin componente de la
sangre, y cirugia posparto concurrente
e Infeccion periparto o postparto

Las mujeres con riesgo persistente durante todo el
puerperio (por ejemplo, alto riesgo de trombofilia o
inmovilidad prolongada), se debera prolongar la
tromboprofilaxis por un total de 6 semanas.
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No hay evidencia para guiar la duracion del
tratamiento en las mujeres que tienen riesgos
solamente transitorios antes del parto o durante el
parto.

Las mujeres con y factores de riesgo transitorio el
anteparto y durante el parto, se recomienda
tromboprofilaxis despues del parto y hasta el egreso
hospitalario o hasta 2 semanas después del parto.

Se recomienda tromboprofilaxis terapéutica durante
el embarazo en las siguientes situaciones:

e Anticoagulacion terapéutica a largo plazo
utilizada antes del embarazo por una
indicacion persistente

e Antecedentes personales de multiples TEV

Segun estudios observacionales, el periodo de mayor
riesgo de TEV es el puerperio, con un riesgo absoluto
estimado que varia entre 1 a 18 casos por 1000
cesareas.

Ante la presencia de factores de riesgo absoluto es
conveniente la profilaxis antitrombotica.

El riesgo de complicaciones o efectos indeseables
son:

e Bajoriesgo: 5 de cada 1000 cesareas
e Altoriesgo: 30 por cada 1000 cesareas

Para mujeres que requieren cesarea y tienen un
factor de riesgo mayor o al menos dos menores,
sugerimos tromboprofilaxis farmacolégica (HBPM
profilactica) o profilaxis mecanica (medias elasticas
o de compresién neumatica intermitente) en las que
tienen contraindicaciones para la anticoagulacion,
igual para el parto hospitalario, en lugar de ninguna
profilaxis.

(Cuadro 2)

Para las mujeres sometidas a cesarea con muy alto
riesgo de ETV y que ademas tienen mdltiples
factores de riesgo adicionales para el
tromboembolismo en el puerperio, sugerimos la
HBPM profilactica combinada con medias elasticas y
compresion neumatica intermitente mas que
recomendarlas por separado.

(Cuadro 2)
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de la trombosis venosa profunda

er y segundo niveles de atencion

Para las pacientes de alto riesgo con factores de 2C
riesgo persistentes después del parto, se sugiere la GRADE
profilaxis después del egreso hospitalario (hasta 6 Bates S, 2012
semanas después del parto).

Un metaanalisis de 31 estudios aleatorizados probd B
la eficacia de una combinacién de heparina (HNF o GRADE
HBPM) y aspirina contra aspirina sola en pacientes Bates S, 2012
con SAF y pérdida recurrente del embarazo, incluy6

un estudio adicional de HBPM publicado desde la

primera revision sistematica. Cuando se combinaron

los datos de cinco ensayos (n: 334), la frecuencia de

nacimientos vivos fue significativamente mayor en el

grupo de heparina con aspirina (74.3%) que en los

asignados a aspirina sola (55.8%) (RR, 1.3; IC del

95%,1.0a 1.7; NNT para lograr un nacimiento vivo,

5.6).
Las mujeres que cumplan con criterios de laboratorio 1B
y con criterios clinicos para SAF, basados en una GRADE

historia de tres o mas pérdidas de embarazo, se Bates S, 2012
recomienda la administracion antes del parto, de
dosis profilactica o intermedia de HNF o dosis
profilactica de HBPM en combinacién con dosis bajas
de aspirina, 75 mg a 100 mg/dia, sobre la ausencia
de tratamiento para prevenir la pérdida de

embarazo.
Para las mujeres consideradas en riesgo de 1B
preeclampsia, se recomienda dosis bajas de aspirina GRADE

durante el embarazo, a partir del segundo trimestre. Bates S, 2012

4.2.2. Limitacion del dano

42.2.1. Tratamiento oportuno y adecuado
4.2.2.1.1. Farmacolégico
EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
El riesgo de Trombocitopenia Inducida por Heparina A
(TIH), es menor con la utilizacién de la HBPM que GRADE
con HNF. Bates S, 2012
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segundo niveles de atencion

La HBPM en la actualidad se utiliza comdnmente B
para profilaxis y tratamiento de la enfermedad GRADE
tromboembdlica materna. Bates S, 2012
Para pacientes embarazadas, se recomienda HBPM 1B
para prevencion y tratamiento de TEV, en lugar de GRADE
HNF. Bates S, 2012
Cuando se describen los diversos regimenes de HNF C

y la HBPM, se utilizan las siguientes formas GRADE
abreviadas: Bates S, 2012

e Dosis ajustada de HNF: por via subcutanea
cada 12 h a dosis ajustada para apuntar a un
intervalo de tiempo de tromboplastina
parcial activado (TTPA) en rango
terapéutico

e HBPM profilactica: por ejemplo, dalteparina
5000 unidades por via subcutanea (SC) cada
24 h, tinzaparina 4500 unidades por via SC
cada 24 h, nadroparina 2850 unidades por
via SC cada 24 h o enoxaparina 40 mg por
via SC cada 24 h (aunque en el peso corporal
extremo,puede ser requerida la modificacion
de la dosis)

e Dosis intermedia de HBPM: por ejemplo,
dalteparina 5000 unidades por via SC cada
12 horas o enoxaparina 40 mg por via SC
cadal2h

e Dosis ajustada de HBPM: ajustado al peso o
completar dosis de HBPM administrando una
vez al dia o disponible (por ejemplo,
dalteparina 200 unidades/kg o tinzaparina
175 unidades/kg una vez al dia o dalteparina
100 unidades/kg cada 12 h o enoxaparina 1
mg/kg cada 12 h)

(Cuadro 2)
Las mujeres que recibieron HBPM en una revision B
sistematica de 64 estudios que incluyé 2777 GRADE

embarazos en el que se utiliz6 HBPM refiere los Bates S, 2012
siguientes resultados: frecuencias de sangrado
significativo de 0.43% (IC 95%, 0.22% a 0.75%) de
hemorragia antes del parto, 0.94% (IC 95%, 0.61%
a 1.37%) para la hemorragia postparto, 0.61% (IC

33



95%, 0.36% a 0.98%) para el hematoma de la
herida, dando una frecuencia global de 1.98% (IC
95%, 1.50% a 2.57%). El riesgo de TIH es mas baja
con HBPM que con HNF.

Las dosis terapéuticas de HNF subcutanea pueden
causar un efecto anticoagulante persistente, que
puede complicar su uso antes del parto.

La sustitucion de la heparina por los antagonistas de
la vitamina K antes de las 6 semanas parece eliminar
el riesgo de posibles embriopatias y es segura
durante los primeras 6 semanas de la gestacion.

Para las mujeres embarazadas que reciben
anticoagulaciéon para tratamiento de TEV, se
recomienda la HBPM sobre los antagonistas de la
vitamina K durante todo el embarazo, y durante el
embarazo tardio cuando el parto es inminente.

Las mujeres que requieren de antagonistas de la
vitamina K a largo plazo y estan intentando
embarazarse, son candidatas para la sustitucién de
HBPM, por lo que se debe sugerir se realicen las
pruebas de embarazo frecuentemente, y cuando se
logre el embarazo se sugiere sustituir los
antagonistas de la vitamina K por la HBPM en lugar
de sustituirla al intentar embarazarse.

Un estudio relacionado al uso de cumarinas durante
el segundo y tercer trimestre mostré como resultado
gue no se asocia a mayor riesgo para anormalidades
en el crecimiento y desarrollo a largo plazo del
producto.

Los autores observaron un incremento de riesgo en
el desarrollo neurolégico en los nifios expuestos a
cumarinas en el segundo y tercer trimestre del
embarazo (OR 1.7; IC 95%, 1.0 a 3.0) en
comparacién con los nifios no expuestos (14%
contra 8%, respectivamente).

De acuerdo a la informaciéon del fabricante, no
existen datos publicados sobre la excrecion de
fondaparinux en la leche humana y los efectos en
ninos son desconocidos.
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En mujeres embarazadas, se sugiere limitar el uso de
fondaparinux e inhibidores directos de trombina
parenteral, para mujeres con reacciones alérgicas
severas a la heparina que no pueden recibir
danaparoide (por ejemplo, trombocitopenia inducida
por heparina).

Las mujeres lactando fueron excluidas de las pruebas
para evaluar los nuevos inhibidores orales de
trombina directa e inhibidores anti Xa, no se
disponen de datos clinicos sobre el efecto de estos
agentes en nifios alimentados con leche materna. El
resumen de las caracteristicas del rivaroxaban indica
que este agente es secretado en la leche materna.
Los fabricantes de dabigatran y rivaroxaban estan en
contra de usar estos medicamentos en mujeres
lactando.

Los inhibidores directos de la trombina o del factor
Xa (NACOs) dabigatran, rivaroxaban y apixaban no
tienen licencia para su uso en el embarazo ya que no
hay experiencia en su utilizaciéon

En mujeres embarazadas, se debe evitar el uso
directo de la trombina oral (por ejemplo, dabigatran)
e inhibidores anti-Xa (por ejemplo, rivaroxaban y
apixaban)

La warfarina no se detecta en la leche materna, por
lo tanto no induce un efecto anticoagulante en los
ninos alimentados al seno materno de madres que
consumen la droga. El acenocumarol es cominmente
utilizado en Europa, tiene propiedades similares. El
uso de warfarina y acenocumarol en mujeres que
requieren terapia anticoagulante postparto es
seguro.

Como consecuencia de su alto peso molecular y su
fuerte carga negativa, la HNF no pasa a la leche
materna y puede administrarse con seguridad en
madres bajo cuidado. En una serie de casos de 15
mujeres  que  recibieron 2500 unidades
internacionales de HBPM después de una cesarea, se
tuvo evidencia de excrecion de pequefias cantidades
de HBPM, sin embargo, debido a Ila baja
biodisponibilidad de la heparina oral, no existe
relevancia clinica en nifios de madres que estan
lactando y utilizan HNF.
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Para las mujeres en periodo de lactancia que estan
usando warfarina, acenocumarol o HNF y desean
alimentar al seno materno se recomienda continuar
el uso de estos medicamentos.

La ingestion de aspirina esta asociada con excrecién
de salicilatos en la leche materna. Por lo tanto, hay
riesgos de disfuncion plaquetaria y sangrado
gastrointestinal en nifios o madres que usen altas
dosis de este medicamento. Se ha reportado acidosis
metabdlica en nifos alimentados al seno materno de
madres que toman algunos gramos de aspirina por
dia. Teéricamente los nifos de madres que toman
aspirina, tienen riesgo de desarrollar Sindrome de
Reye. El uso de bajas dosis de aspirina (100 mg/dia)
en el embarazo tardio no tuvo asociacion con
efectos significativos de la funcion plaquetaria
neonatal. En un estudio prospectivo de 15 mujeres
en periodo de lactancia y que tomaron aspirina, no se
encontré efectos negativos.

Para mujeres en periodo de lactancia que utilizaron
dosis bajas de aspirina por indicaciéon vascular y
desean lactar, sugerimos continuar con este
medicamento.

Sobre la base de los datos de seguridad para el feto,
los compuestos de heparina se prefieren sobre los
antagonistas de la vitamina K para el tratamiento del
TEV en el embarazo, la HBPM es la opcién preferida
para la mayoria de los pacientes debido a su mejor
biodisponibilidad, vida media méas larga en plasma,
respuesta a la dosis mas predecible, y un mejor perfil
materno de seguridad con respecto a la
osteoporosis y trombocitopenia. Ademas, la HBPM
es una opcidbn mas conveniente porque se puede
administrar una vez al dia y no requiere monitoreo
TTPa, a diferencia de la HNF.

La HBPM es mas eficaz que los antagonistas de la
vitamina K en la prevencion de TEV recurrente y
sindrome postrombético sin aumentar el riesgo de
hemorragias importantes.

Para las mujeres embarazadas con TEV aguda, se

recomienda el tratamiento con dosis ajustadas de
HBPM subcutanea sobre dosis ajustada de HNF.
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Para las mujeres embarazadas con TEV agudo, se
recomienda la HBPM sobre los antagonistas de la
vitamina K durante el tratamiento antes del parto.

Cuando se utiliza la HBPM para el tratamiento del
TEV aguda en el embarazo, debe usarse un régimen
de dosificacion ajustado al peso. La HBPM se puede
alterar en el progreso del embarazo debido a que el
volumen de distribuciéon de los cambios de HBPM y la
tasa de filtracion glomerular aumenta en el segundo
trimestre. Este Ultimo ha llevado a recomendar un
programa de dosis de HBPM por necesidad.

Sin embargo, muchos médicos utilizan un régimen de
una vez al dia para simplificar la administracién y
mejorar el cumplimiento.

Los estudios observacionales no han demostrado
ninguna diferencia en el riesgo de recurrencia con el
régimen de una vez al dia sobre el régimen de
incremento.

Cuando la HBPM no se puede utilizar o cuando se
prefiera la HNF (por ejemplo, en pacientes con
disfuncioén renal), se puede utilizar la HNF a través de
una de dos alternativas:

e Terapia inicial intravenosa seguida de dosis
ajustada subcutanea de HNF cada 12 horas

e Oferta subcutanea de dosis ajustada de HNF
con terapia subcutéanea, la dosis de HNF debe
ajustarse para prolongar minimo el intervalo
de TTPa en rango terapéutico(6 h después
de la aplicacién), aunque se reconoce que el
control TTPa es menos fiable en el
embarazo

Las opciones de atencién al nacimiento de mujeres
con uso de anticoagulantes deben ser consideradas
por un equipo multidisciplinario. Varias opciones son
posibles, incluyendo parto espontaneo, induccion del
parto, y cesarea electiva. El plan para el nacimiento
debe tomar en cuenta cuestiones obstétricas,
hematoldgicas, y el anestésico, con el fin de evitar
una anticoagulaciéon no deseado durante el parto
(especialmente con la anestesia neuroaxial).

En las mujeres que recibieron dosis ajustada de HNF
dos veces al dia, o HBPM y que programan el
nacimiento, deben suspenderla 24 horas antes de la
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induccion del parto o cesarea, mientras que las
pacientes que toman una vez al dia HBPM deben
tomar sélo el 50% de la dosis en la manana el dia
antes del parto o cesarea.

Para las mujeres embarazadas que reciben como
terapia dosis ajustadas de HBPM o HNF y esta
programado el nacimiento, se recomienda
interrumpir la heparina por lo menos 24 horas antes
de la induccion del parto o cesarea (o tiempo de
espera de la anestesia neuroaxial) en lugar de seguir
con la HBPM hasta el momento del parto.

En caso de que haya sangrado y se considere
secundario a la HBPM en lugar de una causa
obstétrica, el sulfato de protamina puede neutralizar
parcialmente el efecto.

Ningun estudio ha evaluado la duracion 6ptima de la
terapia para el tratamiento del embarazo con
anticoagulante, relacionado con el TEV. En las
pacientes no embarazadas con TEV, la evidencia es
compatible con una duracién minima de 3 meses de
tratamiento. Consideramos que el riesgo de TEV
aumenta de 5 a 10 veces en las mujeres
embarazadas, junto con la elevada tasa de trombos
proximales (en comparacion con la poblacion no
embarazada), suficiente para recomendar el
tratamiento durante todo el embarazo y el puerperio
con una duracién total minima de 3 meses.

Se sugiere en mujeres embarazadas con TEV aguda,
que los anticoagulantes se continlen al menos 6
semanas después del parto (durante un minimo de
tiempo de 3 meses de tratamiento), en comparacion
con otros esquemas de corta duracion.

Varios estudios observacionales han evaluado el
riesgo de TEV recurrente con varios regimenes de
tratamiento. Algunos de estos estudios clasifican a
los pacientes en funcion de su percepcion del riesgo
de recurrencia. Las estimaciones del riesgo de
recurrencia de TEV durante el uso de algun tipo de
profilaxis farmacolégica van desde 0% a 15%.
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Para las mujeres embarazadas de moderado a alto
riesgo de TEV recurrente (TEV no provocado, solo o
con el embarazo, o TEV relacionada con los
estrogenos, o multiples TEV previos no provocados,
que no reciben anticoagulacion a largo plazo),
sugerimos antes del parto la profilaxis o dosis
intermedia de HBPM en lugar de la vigilancia clinica o
atencion de rutina.

Las mujeres que tienen indicacién de antagonistas de
la vitamina K a largo plazo, en su mayoria a causa de
multiples episodios de TEV, se consideran en riesgo
muy alto de TEV recurrente durante el embarazo vy el
periodo postparto. La HBPM en dosis ajustadas es
una opcion racional para la terapia anticoagulante
durante el embarazo, con reanudacion de los
antagonistas de la vitamina K a largo plazo después
del parto.

Para las mujeres embarazadas que reciben a largo
plazo antagonistas de la vitamina K, se sugiere
ajustar dosis de HBPM o 75% de la dosis terapéutica
de HBPM durante todo el embarazo, seguido de
reanudacién de anticoagulantes a largo plazo
después del parto en lugar de la HBPM a dosis
profilactica.

Aln no hay evidencia sustentable para el uso
profilactico de HBPM en mujeres con antecedentes
de preeclampsia severa, productos de bajo peso al
nacer o0 antecedentes de desprendimiento
placentarios.

Las pacientes embarazadas con valvula mecanica de
corazon, que no reciben tratamiento antitrombatico
tienen un alto riesgo de trombosis valvular, embolia
sistémica o muerte.

Se recomienda en mujeres embarazadas con valvula
cardiaca mecanica, uno de los siguientes regimenes
de anticoagulantes de preferencia en lugar de
ninguna anticoagulacion:

e Ajustar dosis de HBPM, cada 4 h por via SC
durante todo el embarazo, hasta alcanzar el
pico de anti-Xa

e Dosis ajustada de HNF administrada durante
el embarazo por via SC cada 12 h para

39

trombosis venosa profunda

segundo niveles de atencion

2C
GRADE
Bates S, 2012

2C
GRADE
Bates S, 2012

2C
GRADE
Bates S, 2012

1B
GRADE
Bates S, 2012

B
GRADE
Bates S, 2012

1A
GRADE
Bates S, 2012



mantener el TTPa, al menos dos veces el
control o alcanzar un nivel de heparina anti-
Xa de 0.35 a 0.70 unidades/ml

e HNF o HBPM (como se menciona en las
anteriores), hasta la semana 13 con la
sustitucion por antagonistas de la vitamina
K, hasta cerca del parto, cuando la HNF o
HBPM se reanude

La recomendacion para las mujeres con muy alto
riesgo de tromboembolismo determinan un riesgo
mas elevado de evitar complicaciones en la madre
(por ejemplo, trombosis valvular catastréfica) que
en evitar las complicaciones fetales. Las mujeres que
ponen un mayor riesgo en evitar riesgo fetal elegira
HBPM o HNF en lugar de los antagonistas de la
vitamina K.

Para las mujeres embarazadas con protesis valvular
con alto riesgo de tromboembolismo, se sugiere la
adicion de dosis bajas de aspirina de 75 mg a 100
mg/d.

e la trombosis venosa profunda
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Tratamiento farmacologico y anestesiologia

EVIDENCIA / RECOMENDACION

Las opciones para la anestesia durante el
parto se consulta con un anestesiélogo con

NIVEL / GRADO

1]
CTFPHC

previa anticipacion, para evaluar los riesgosy ChanW, 2014

beneficios e informar a la paciente. El
consentimiento pleno e informado se obtiene
para la analgesia neuroaxial y se documentan
las razones para decidir si procede o no.

Aunque las directrices de la Sociedad
Americana y Regional de Anestesia (SARA)

1]
CTFPHC

sugieren esperar un minimo de 4 horas, Chan W, 2014

después de un maximo de 10 000 unidades
de heparina por dia, muchos anestesiélogos
prefieren esperar un minimo de 4 horas.

El cambio de la HBPM tromboprofilactica a
una dosis profilactica de HNF en un embarazo

L
CTFPHC

de término (37 semanas), se puede ChanW, 2014

considerar para permitir mas opciones con
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respecto a la analgesia durante el trabajo de
parto.

Para las mujeres que reciben HBPM, la
anestesia neuroaxial se puede administrar de
la siguiente manera:

e Dosis profilactica: un minimo de 10 a
12 horas después de la Ultima la dosis

e Dosis terapéutica: después de 24
horas desde la Ultima dosis

Para las mujeres que reciben la HNF, la
anestesia neuroaxial puede ser administrada
de la siguiente manera:
e Dosis profilactica (maximo 10 000
U/dia) sin demora
e Infusidn intravenosa terapéutica: por
lo menos 4 horas después de detener
lainfusion y cuando el TTPa es normal
o Dosis terapéutica subcutanea de HNF
cuando el TTPa es normal, puede ser
12 horas después de la Ultima
inyeccion

La anestesia neuroaxial debe evitarse en
mujeres que estan totalmente
anticoaguladas o cuando hay evidencia de
alteracion de la coagulacion (por ejemplo,
petequias, equimosis, Tiempo Parcial de
Tromboplastina activado alterado (TTPa) sin
Sindrome  Antifosfosfolipido  (SAF), vy
coagulacion intravascular diseminada en las
pacientes con sindrome de HELLP.

La anestesia neuroaxial se debe evitar en una
mujer que esta totalmente anticoagulada o
en la que hay evidencia de alteracion de
coagulacion.

Después del parto, la heparina profilactica
puede ser iniciada o reanudada en las mujeres
gue recibieron anestesia neuroaxial, una vez
que se confirme la hemostasia, no haya signos
de complicaciones neurolégicas y posterior a
un minimo de 4 horas después del retiro del
catéter neuroaxial.
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El catéter neuroaxial se debe retirar antes de
la primera dosis de HBPM.

Un catéter neuroaxial dejado en el sitio,
después del parto, solamente debe ser
retirado:

e Después de 4 h de la administracion
de la dosis profilactica de HNF
(maximo 10 000 U/dia)

e Después de 10 a 12 horas de la dosis
profilactica de la HBPM (Unica dosis
diaria)

e Después de 24 h de la dosis
terapéutica de HBPM

e En el caso de dosis terapéutica de la
HNF, cuando el TPTa es normal

La dosis profilactica de HBPM (Unica dosis
diaria) puede ser iniciada o reiniciada 4 h
después de extraer el catéter neuroaxial,
siempre que exista la recuperacion
neurologica completa y sin evidencia de
sangrado activo o coagulopatia.

Para las mujeres con dosis intermedia o
terapéutica de HBPM, la primera dosis de
posparto se debe aplicar 24 h después del
parto y con un minimo de 4 h después del
retiro del catéter neuroaxial.

Para las mujeres postparto que requieren de
heparina terapéutica continua, las
recomendaciones son:
e HNF intravenosa: reinicio, sin bolo, a
una velocidad de 18 Ul/kg/h y vigilar
TTPa cada 6 horas, o
e HBPM subcutanea: reiniciar con una
dosis baja (5000 U) minimo 4 h
después del retiro del catéter
neuroaxial y aumentar a dosis
terapéutica después de 24 h

La HNF subcutdnea puede ser iniciada o
reiniciada al menos una hora después del
bloqueo neuroaxial con una Unica inyeccion,
se debe administrar cuando la recuperacion

42

de la trombosis venosa profunda

er y segundo niveles de atencion

-3
CTFPHC
Chan W, 2014

B
CTFPHC
Chan W, 2014

B
CTFPHC
Chan W, 2014

-3
CTFPHC
Chan W, 2014

-3
CTFPHC
Chan W, 2014

B
CTFPHC
Chan W, 2014



la trombosis venosa profunda

r y segundo niveles de atencion

neurologica sea completa y no haya evidencia
de sangrado activo o coagulopatia.

El ASA solo, no parece aumentar el riesgo de 1]
hematomas neuroaxiales. Sin embargo, se CTFPHC
reporta en la literatura no obstétrica Chan W, 2014
hematomas epidurales cuando los pacientes

han recibido una combinacidon de heparina y

ASA, incluso con una dosis de 80 mg.

En los casos donde se deja un catéter D
neuroaxial en el sitio después del parto, no se CTFPHC
debe administrar antiagregantes plaquetarios Chan W, 2014
(acido acetilsalicilico o farmacos anti-

inflamatorios no esteroideos) de forma

concomitante con heparina.

4.2.2.2.1. Tratamiento no farmacologico

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Un estudio controlado aleatorizado reciente 1]
mostré que las medias de compresion no CTFPHC
impidieron el sindrome postrombdético, ni Chan W, 2014
tampoco influye en la gravedad o la tasa de

recurrencia después de una primera TVP

proximal en una poblacién mayor. Otros

estudios observacionales estan limitados en

el embarazo, por lo tanto la necesidad del uso

prolongado de medias de compresion

graduada en mujeres embarazadas es incierto

y se recomienda para aliviar Unicamente los

sintomas.
En mujeres embarazadas con TVP proximal en C
la pierna, se puede considerar el uso de CTFPHC

medias de compresion gradual para el alivio Chan W, 2014
de sintomas.

El beneficio de los dispositivos mecanicos para 2B

la tromboprofilaxis ha sido recientemente CTFPHC
cuestionado por dos grandes ensayos en Chan W, 2014
pacientes con accidente cerebrovascular (n=

5632). Las medias hasta el muslo no

redujeron la TEV sintomatica o TVP proximal,
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y las medias hasta la rodilla aumentaron el
riesgo de trombosis.

A la luz de esta nueva evidencia no apoyamos
el uso rutinario de medias de compresion
graduada en mujeres después del parto para
reducir el riesgo de TEV.

Los dispositivos de compresion neumética
intermitente o secuencial son alternativas en
las mujeres cuando esta contraindicada la
heparina posparto. Cuando el riesgo de TEV
posparto es alto se puede wusar en
combinacién con la HBPM o HNF.

Los métodos no farmacolégicos (medias,
compresion neumatica, movilizacion
temprana y vigilancia) tienen como objetivo
mantener la sangre en movimiento en las
extremidades inferiores, lo que ayuda a
prevenir la formacion de coagulos.

Como el puerperio es un periodo inherente de
aumento de riesgo para la TEV, se debe
fomentar la buena hidratacion y la
movilizaciéon oportuna a toda mujer en el
postparto.

En las mujeres sometidas a cesarea y sin
factores de riesgo para TVP, se recomienda la
movilizacion precoz.

El dispositivo de compresidon neumatica
intermitente posparto debe ser considerado
para mujeres con mayor riesgo de trombosis
venosa.

Filtros de vena cava sélo deben utilizarse en
mujeres embarazadas con embolia pulmonar
aguda o TVP y en casos de contraindicaciones
para la anticoagulacion.
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4.2.2.3. Prevencion de complicaciones
4.2.2.3.1. Complicaciones de la enfermedad
EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
El sindrome postrombdtico es un conjunto de ]}
sintomas (edema croénico de la pierna, cambio CTFPHC

de coloracién y dolor al caminar o de pie) que ChanW, 2014
ocurre del 20% al 40% en mujeres no
embarazadas que desarrollan una TVP previa.

La TEV se produce cuando se forma un 1la
codgulo sanguineo en una vena profunda, Oxford
generalmente en una pierna, formando una TooherR, 2014
TVP, que puede causar dolor e inflamacion.

rara vez es mortal, pero si parte del coagulo

se desprende puede llegar a los pulmones por

el sistema y bloquear los vasos sanguineos

circulatorios, lo que resulta en una embolia

pulmonar (EP).

La ETV, aunque rara, es una causa importante 1la
de mortalidad y morbilidad materna, por lo Oxford
que se deben de utilizar los métodos de TooherR, 2014
profilaxis en mujeres que presenten una

situacion de riesgo.

4.2.2.3.2. Complicaciones del tratamiento
EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO
Las complicaciones maternas de la terapia A
anticoagulante son similares a los observados en GRADE

pacientes no embarazadas e incluye el sangrado Bates S, 2012
(para todos los anticoagulantes), asi como
Trombocitopenia Inducida por Heparina (TIH),
osteoporosis asociadas a heparina, hematomas,
reacciones alérgicas locales, y dolor en los sitios
de inyeccion relacionados con compuestos de

heparina.
Las mujeres con anticoagulacion terapéutica B
que recibieron anestesia neuroaxial deben NICE

monitorizarse por el riesgo de desarrollo de Chan W, 2014
hematoma espinal.
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Los antagonistas de la vitamina K, como la
warfarina, no se consideran para el tratamiento
del Trombosis Venosa en el embarazo, excepto
en circunstancias excepcionales. Ya que
atraviesan la placenta, y la exposicion durante el
primer trimestre puede causar embriopatia
(hipoplasia del tercio medio facial e integridad
fisica, y epifisis punteada osea).

También se asocia a pérdida fetal vy
anticoagulacion fetal durante el parto.

Las mujeres en edad reproductiva que usan
antagonistas de la vitamina K, deben ser
informadas claramente de los riesgos de
teratogenicidad asociados al uso de estos
agentes.

El uso de warfarina en el embarazo esta
restringido solamente a algunas situaciones
especiales en los que se considera inadecuado el
uso de heparina (por ejemplo algunas mujeres
con valvulas cardiacas mecanicas)

Y en donde el beneficio supere el riesgo de
embriopatia.

Aunque no se reportan complicaciones
significativas relacionadas con el uso de HBPM,
existen informes que reportan hematomas en el
sitio de la inyecci6n, y reacciones cutaneas
destacando el hecho de que la heparina no es un
tratamiento benigno y no debe ser prescrito en
ausencia de evidencia para apoyar su uso.

Muchos métodos de profilaxis para TEV
conllevan el riesgo de efectos secundarios, y
como el riesgo de ETV es bajo, es posible que los
beneficios de la profilaxis de la trombosis
pueden ser compensados por dafo. Las
directrices actuales para la practica clinica se
basan en la opinidn de los expertos, en lugar de
pruebas de alta calidad a partir de ensayos
aleatorios.

Aungue hay un aumento de 10 veces por encima
al inicio del estudio, el riesgo absoluto de TEV
durante el embarazo, sigue siendo bajo (0.5 por
cada 1000 embarazos), la HBPM no es un
medicamento sin riesgo. Por lo tanto, la
dificultad en la practica clinica es la conciliacién
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del bajo riesgo absoluto de TEV con el bajo
riesgo de efectos secundarios asociados con la

trombosis.
la TIH en mujeres embarazadas es C
extremadamente rara. Se recomienda consultar CTFPHC

con un hematologo o especialista en trombosis, Chan W, 2014
asi mismo considerar el uso de heparanoides
para el tratamiento de TEV en los casos que se

presente.

Se recomienda el uso de HBPM principalmente D

en el primer trimestre para evitar embriopatias y SIGN

en el tercer mes para evitar las hemorragias. Casagrande G, 2009

4.2.3. Criterios de referencia

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

En la trombosis venosa cerebral ademas del C
hematdlogo y especialistas en trombosis, CTFPHC
otros médicos subespecialistas y quirirgicos Chan W, 2014
pueden ser consultados, dependiendo de las

complicaciones neuroloégicas.

Pacientes con TEV e historia familiar conocida ]
con deficiencia de proteina C, S o de CTFPHC
antitrombina, son beneficiadas con pruebas Chan W, 2014

de laboratorio y gabinete, ya que podrian

afectar la duracion de la anticoagulacion

requerida para el episodio inicial.

Las mujeres asintomatica con antitrombina, D
con deficiencia de la proteina C 0 S o las que NICE
tienen mas de un defecto de trombofilia Nelson-Piercy C, 2015
(incluyendo el factor V Leiden homocigoto,

mutacion del gen de la protrombina

homocigotos y heterocigotos compuestos)

deben ser referidas con un experto para

considerar la profilaxis prenatal. Se les debe

recomendar la profilaxis postnatal de seis

semanas, incluso en ausencia de factores de

riesgo adicionales.

Las mujeres embarazadas con SAF y TEV o D
trombosis arterial previa deben ser tratadas NICE
en coordinacién con un hematélogo o Nelson-Piercy C, 2015
reumatologo con experiencia en esta area.
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Las mujeres con historia previa de TEV, las D
cuales estan anticoaguladas con antagonistas SIGN
de la vitamina K, deben ser referidas a Greaves M, 2010
consulta con el obstetra o con el hematélogo

con experiencia en embarazos complicados

por trombosis.

4.2.4. Criterios de referencia en periodo agudo

EVIDENCIA / RECOMENDACION NIVEL / GRADO

Son motivo de referencia durante el periodo

/ agudo de TVP, aquellos casos en los que
exista evidencia clinica de:

Punto de buena practica
e TEP

e Sindrome compartimental en
extremindad inferior

e Dolor precordial asociado a trombosis
coronaria

e Evidencia clinica de dafio a 6rgano
blanco especifico

48



encia de la trombosis venosa profunda
primer y segundo niveles de atencion

5. ANEXOS

5.1. Protocolo de Busqueda

La bdsqueda sistematica de informacion se enfocd en documentos obtenidos acerca de la
tematica Prevencion, diagnostico, tratamiento y referencia de la Trombosis Venosa Profunda
en el embarazo y puerperio. La blsqueda se realizé6 en PubMed vy sitios Web especializados en
el area clinica.

Criterios de inclusién:

. Documentos escritos en espafiol o inglés.

. Documentos publicados de 2011 a abril de 2015.

. Documentos enfocados prevencion, diagnostico o tratamiento.

Criterios de exclusion:

. Documentos escritos en idioma distinto a espafol o inglés.

. Documentos publicados retrospectivamente a 2011.

. Documentos con un enfoque distinto a prevencion, diagnostico o referencia.

5.1.1. Estrategia de busqueda

5.1.1.1. Primera Etapa

Esta primera etapa consisti6 en buscar documentos relacionados a Trombosis Venosa Profunda
en el embarazo y puerperio en PubMed. La blsqueda se limité a estudios en humanos,
documentos publicados de 2011 a abril de 2015, en idioma inglés o espafol, con el enfoque
prevencion, diagndstico o tratamiento, del tipo de documento de Guias de Practica Clinica. Se
utilizaron los término MeSh “venous thrombosis" y “pregnant women”. En esta etapa de la
estrategia de busqueda no se obtuvieron resultados.

BUSQUEDA RESULTADO

("Venous Thrombosis/diagnosis"[Mesh] OR "Venous Thrombosis/drug (V]
therapy“[Mesh] OR "Venous Thrombosis/prevention and control“[Mesh]

OR "Venous Thrombosis/therapy"[Mesh]) AND "Pregnant
Women"[Mesh] AND ((Practice Guideline[ptyp] OR Guideline[ptyp]) AND
("2011/01/01"[PDAT] : "2015/04/19"[PDAT]) AND "humans"[MeSH

Terms] AND (English[lang] OR Spanish[lang])

Algoritmo de busqueda:

1. - Venous thrombosis[MeSh]
2. - Diagnosis [Subheadings]

3. - Drug therapy [Subheadings]
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4. - Prevention and control [Subheadings]
5. - Therapy [Subheadings]

6.-#2 OR #3 OR #4 OR #5

7.-#1 AND #6

8. - Pregnant women [MeSh]

9.-#7 AND #38

10. - Practice Guideline[ptyp]

11. - Guideline[ptyp]

12.-#100R #11

13.-#9 AND #12

14.- ("2010/01/01"[PDAT]:"2015/04/19"[PDATD
15.-#13 AND #14

16. - Humans [MeSh]

17.-#15 AND #16

18. - English[lang]

19. - Spanish[lang]

20.-#18 OR #19

21.-#17 AND #20

22.-#1 AND (#2 OR #3 OR #4 OR #5) AND #8 AND (#10 OR #11) AND #14 AND
#16 AND (#18 OR #19)

A continuacion se realiz6 la busqueda del término de vocabulario libre “deep vein
thrombosis” o su abreviatura DVT, ambos en el campo de titulo, en relacion con el
término pregnancy, en cualquier parte del registro; con los filtros de guias de practica
clinica, documentos publicados de 2011 a abril de 2015, en humanos, en documentos
publicados en inglés o espafol. Se obtuvo un resultado, dicho documento fue utilizado
en la actualizacion de la guia.

ALGORITMO DE BUSQUEDA RESULTADO

Deep vein thrombosis"[title] OR DVTI[title] AND ("pregnancy”[MeSH 1
Terms] OR "pregnancy"[All Fields]) AND ((Guideline[ptyp] OR Practice
Guideline[ptyp]) AND ("2011/01/01"[PDAT] : "2015/04/30"[PDATD

AND "humans"[MeSH Terms] AND (English[lang] OR Spanish[lang]))

5.1.1.2. Segunda Etapa

En esta segunda etapa se realiz6 la busqueda de guias de practica clinica y revisiones
sistematicas sobre trombosis venosa profunda en el embarazo, en sitios web
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especializados; a continuacion se detallan los sitios en los que se realizaron las
busquedas.

SITIO WEB BUSQUEDA # DE # DE DCTOS
RESULTADOS UTILIZADOS

The Society of "venous
Obstetricians and thromboembolism"
Gynaecologist of pregnancy
Canada (SOGC)
Royal College of "venous thrombosis” 6 1
Obstetricians and pregnancy
Gynaecologists (RCOG) Filter by type: Guidelines
Canadian Medical Searched for: "venous 0 0
Association (CMA thrombosis" pregnancy
INFOBASE) Searched in: Title and
Subject
Alberta Medical "venous thrombosis” 0 0
Association Guidelines  pregnancy
Federacion “enfermedad 2 1
Latinoamericana de tromboembolica”
Sociedades de embarazo
Obstetricia Y
Ginecologia (FLASOG)
The Cochrane Library "venous thrombosis” 8 (Cochrane 1
pregnancy Reviews)
Search: Title, Abstracts,
Keywords

30 4

En resumen, de los resultados obtenidos en las 2 etapas del protocolo de busqueda, se
obtuvieron 31 resultados, de los cuales se utilizaron 5 documentos para la actualizaciéon de la
guia de practica clinica en cuestion. Ademas, se retomaron 3 referencias bibliograficas que se
utilizaron en la primera version de esta guia.
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5.2. Escalas de Gradacion

Centro de Medicina Basada en la Evidencia, Oxford

Tipo de Estudio Grado de Nivel de
Recomendacion | Evidencia

Revision sistematica de ECA, con homogeneidad, o sea que A la
incluya estudios con resultados comparables y en la misma

direccion.

ECA individual (con intervalos de confianza estrechos) 1b
Eficacia demostrada por la practica clinica y no por la 1c

experimentacion.

Revisién sistematica de estudios de cohortes, con 2a
homogeneidad, o sea que incluya estudios con resultados
comparables y en la misma direccion.

Estudio de cohortes individual y ensayos clinicos aleatorios B 2b
de baja calidad (< 80% de seguimiento).

Investigacion de resultados en salud. 2c
Revision sistematica de estudios de casos y controles, con 3a

homogeneidad, o sea que incluya estudios con resultados
comparables y en la misma direccion.

Estudios de casos y controles individuales. 3b
Serie de casos y estudios de cohortes y casos y controles de C 4
baja calidad.

Niveles de evidencia cientifica y grados de recomendacion GRADE

Niveles de evidencia

Grado Calidad de la evidencia Significado

A Alta Existe confianza en que el efecto verdadero estés proximo
al efecto estimado

B Moderada Es probable que el efecto verdadero esté proximo al
estimado, pero es posible que sea diferente

C Baja El efecto verdadero puedes ser significativamente diferente
al estimado

D Muy baja El efecto estimado es muy incierto y, con frecuencia, sera
errobneo

Grados de recomendacion

Grado Expresion Significado

Nivel 1 Serecomienda  La mayoria de los pacientes deberian recibir la accion recomendada

Nivel 2 Se sugiere Muchos pacientes deberian recibir la acciéon recomendada, aunque un
porcentaje significativo puede ser objeto de una aproximacion
distinta.

Sin grado  Esta expresion se utiliza, en general, para recomendaciones basadas en el sentido comdn
y sobre temas en los que la aplicacion de la evidencia no es adecuada
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Niveles de evidencia cientifica y grados de recomendacion de SIGN

Niveles de evidencia cientifica

1++ Metaandlisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de
alta calidad con muy poco riesgo de sesgo.

1+ Metaanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos bien
realizados con poco riesgo de sesgo.

1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo de
sesgo.

2++ Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos y controles. Estudios
de cohortes o de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y con alta probabilidad de
establecer una relacion causal.

2+ Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de sesgo y con una
moderada probabilidad de establecer una relacién causal.

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo significativo de que
la relacion no sea causal.
Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

4 Opinion de expertos.

Grados de recomendacion
Al menos un metaandlisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++ y
directamente aplicable a la poblacion diana de la guia; o un volumen de evidencia cientifica
compuesto por estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia entre ellos.
B Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2 ++,
directamente aplicable a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran consistencia entre
ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados como 1 ++ o 1+

C Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2 + directamente
aplicables a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o
evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados como 2 ++

D Evidencia cientifica de nivel 3 o 4; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados
como 2+

Niveles de evidencia cientifica y grados de recomendacion de NICE

Niveles de evidencia cientifica
1++ Metaandlisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de
alta calidad con muy poco riesgo de sesgo.

1+ Metaandlisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos
bien realizados con poco riesgo de sesgo.

1- Metaanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo de
sesgo.

2++ Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos y controles.

Estudios de cohortes o de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y con alta
probabilidad de establecer una relacién causal.

2+ Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de sesgo y con
una moderada probabilidad de establecer una relacion causal.

2- Estudios de cohortes o de casos y controles con alto riesgo de sesgo y riesgo significativo de
que la relacion no sea causal.

3 Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

Opinion de expertos.
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Grados de recomendacion

A Al menos un metaanalisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++
y directamente aplicable a |la poblacién diana de la guia; o un volumen de evidencia
cientifica compuesto por estudios clasificados como 1+ y con gran consistencia
entre ellos.

B Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2 ++,
directamente aplicable a la poblaciéon diana de la guia y que demuestran gran
consistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios
clasificados como 1 ++ 0 1+

C Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2 +
directamente aplicables a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran
consistencia entre ellos; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios
clasificados como 2 ++

D Evidencia cientifica de nivel 3 o0 4; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios
clasificados como 2+

D Un buen punto de practica (BPP), es un buen punto para la mejor la practica basada

(BPP) en la experiencia del grupo que elabora la guia

IP Intervenciones a partir del manual de procedimientos de intervencién NICE

Niveles de evidencia cientifica y grados de recomendacion Canadian
Task Force on Preventive Health Care (CTFPHC)

Grados de recomendacion para las intervenciones especificas de prevencion
Existe buena evidencia para recomendar la intervencion clinica de prevencion

Existe moderada evidencia para recomendar la intervencion clinica de prevencion

La evidencia disponible es conflictiva y no permite hacer recomendaciones a favor o en contra
de la intervencién clinica preventiva; sin embargo, otros factores podrian influenciar en la
decision.

D Existe moderada evidencia para recomendar en contra de la intervencion clinica de prevencion

E Existe buena evidencia para recomendar en contra de la intervencion clinica de prevencién

| Existe insuficiente (en cantidad y cualidad) para hacer una recomendacién, sin embargo, otros
factores podrian influenciar en la decision

Niveles de evidencia — Gradacion de los disefos de estudio
| Evidencia a partir de ensayos clinicos aleatorizados

lI-1 Evidencia a partir de ensayos clinicos sin aleatorizacion

II-2 Evidencia a partir de estudios de cohorte y casos y controles, preferiblemente realizados por mas
de un centro o grupo de investigacién

II-3 Evidencia a partir de comparaciones en el tiempo o entre sitios, con o sin la intervencién; podrian
incluirse resultados espectaculares provenientes de estudios no aleatorizados

Il Opinién de expertos, basados en la experiencia clinica; estudios descriptivos o informes de
comités de expertos
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5.3. Cuadros o figuras

Cuadro 1. Factores de riesgo pre-existentes

VET Previo (excepto un evento sencillo relacionado a una cirugia mayor) 4
VET Previo provocado por una cirugia mayor 3
Alto riesgo conocido de trombofilia 3
Comorbilidades médicas por ejemplo cancer, insuficiencia cardiaca; lupus 3

sistémico activo eritematoso, poliartropatia inflamatoria o enfermedad
inflamatoria del intestino; sindrome nefroético; diabetes mellitus tipo | con
nefropatia; La enfermedad de células falciformes; usuario actual de drogas
intravenosas
La historia familiar de TEV no provocada o relacionada con los estréogenos 1
en primer grado
Conocido trombofilia bajo riesgo (sin TEV)
Edad > 35 afos
Obesidad
Paridad = 3
Fumadora
Venas varicosas gruesas

| Factoresderiesgoobstetrico |
Preeclampsia en el embarazo actual
ART / FIV (prenatal solamente)
Embarazo mdltiple
Cesarea en el area de parto
Cesarea efectiva
Mediado de cavidad o parto instrumental rotatorio
Trabajo de parto prolongado
PPH (> 1 litro o transfusion)
Parto prematuro < 37 + O semanas de embarazo actual

Factores de riesgo transitorios

Cualquier procedimiento quirlrgico en el embarazo o el puerperio, excepto
la reparacion inmediata del perineo, por ejemplo, apendicectomia, la
esterilizacion posparto
Hiperemesis
SHO (primer trimestre solamente)
Infeccion sistémica actual
Inmovilidad, deshidratacion
TOTAL

Fuente: Royal College of Obstetricians and Gynaecologists 2015.
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Cuadro 2. Tratamiento

Dosificacion de anticoagulantes

Dosis profilactica Dosis intermedia Dosis terapeutica
UH 5000 U SCdos vecesaldia 10 000 U SC dos IV: 80 U/Kg bolo ((max 5000 U)
Obesidad: 7500 U SC dos veces al dia seguido por 18 U/Kg y ajustarlo
veces al dia de acuerdo al nomograma local
SC: 150 a 200 U/kg dos veces al
dia

Una dosis menor puede ser
considerada en mujeres con
menos de 50kg

El objetivo es TTPa 1.5 a 2.5 x

linea base
Dalteparin 5000 U SC diario dos veces 100 U/Kg SC 200 U/kg diariamente o 100
al dia > 20 semanas diariamente o U/kg SC dos veces al dia
Obesidad: 7500 U SC 5000 U SC dos
diariamente veces al dia
Enoxaparin 40 mg SC diariamento o 30 40 mg SC dos 1 mg/kg SC dos veces aldiao 1.5
mg SC dos veces al dia veces al dia mg/kg SC diariamente
Obesidad: 60mg SC
diariamente
Nadroparin 2850 U SC diaria No aplica 171 U/kg SC diaria
Tinzaparin 4500 U SC diaria 4500 U SC dos 175 U/kg SC diaria
Obesidad: 75 U/kg diaria veces al dia o
9000 U SC diario
Danaparoid 750 U SC dos veces al dia No aplica 2000 U SC dos veces al dia

SC: Subcutanea
Fuente: Venous Thromboembolism and Antithrombotic Therapy in Pregnancy 2014
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Diagrama 1. Evaluacion Postnatal para la profilaxis de TEV

( Evaluacion y gestion de TEV posnatal

« Prueba relativas factores de riesgo y la incidencia de TEV se limita

« Evaluar cada muijer de forma individual para el riesgo de TEV. El diagrama de flujo no pretende sustituir el juicio
clinico

« Evaluar elriesgo al nacer y si hay un cambio en las circunstancias clinicas

« Evaluar los riesgos asociados con la profilaxis de TEV (seccién directriz 1.4)

« Discutir las opciones para la profilaxis de TEV con la mujer

« Documentar un plan de atenciéon

« Servir de enlace con un equipo con experiencia en la evaluacion / manejo profilactico segin sea necesario

N Consulte el texto completo de la guia para la evaluacion y gestion de la profilaxis detallada )

anticoagulacion terapéutica prenatal

Factores de alto riesgo
« Profilaxis prenatal con HBPM

anticoagulacién
terapéutica posnatal

Altoriesgo
» GCS

(consulte -
diagrama de flujo TEV profilaxis « La profilaxis para
prenatal) #LMWH 6 semanas

« Considere si IPC

- Cualquier historia personal previa de BId
hospitalizado

TEV (no embarazo actual#)

Factores de Riesgo Conocidos Emergenci | W
/Sociodemogréfico 7 (Nacimiento h > ang:rn Riesgo Moderado
« Edad = 35 afios + CS de emergencia en e Discuss GCS
+IMC 2 30kg/ m2 trabajo o LMWH profilaxis
« fuma « cesarea electiva por 5 dias
(>10/dia) « Trabajo de parto e Considerar IPCsi
L. , .. prolongado (> >3 se hospitaliza
Historia médica 24 horas) | Factores
« asintomatica trombofilia - parto vaginal Operativo de riesgo *
(Heredadas o adquirido) « La muerte fetal
« Antecedentes familiares de « Parto prematuro
TEV + trombofilia débil « postparto hemorragia (>1 —
« El lupus sist émico )] 4 Bajo Riesgo )
eritematoso — 1-2 « Hablar de GCS
« cardiaca o pumonar Posparto - + Considere la |
enfermedad - La inmovilidad (larga i facrti:;;de P> profilaxis #LMWH
+ Enfermedad de célula distancia del viaje, el reposo hastaelaltao
alciforme prolongado en cama) totalmente movil
enas varicosas brutas preeclampsia / _
i i Todoriesgo
Sin « La vigilancia clinica
« La movilizacién
- factres de o -
g « Evitar la
deshidratacién
I _/
# Determinar la dosis (estandar, intermedia o terapéutico), basado en la evaluacién individual
Consulte la guia completa - Seccidn 5: Grupos especificos de pacientes y el Apéndice A: Informacién de Drogas

Abreviaturas: CS: La cesdrea GCS: medias de compresién graduada
HIT: trombocitopenia inducida por heparina IPC: Intermitente compresidn neumatica
HBPM: heparina de bajo peso molecular 2: Mayor o igual a >: Mayor que

Fuente: Queensland Clinical Guideline: Venous thromboembolism (VTE) prophylaxis in pregnancy and the puerperium. Guideline No: MN14.9-
V5-R19
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Diagrama 2. Evaluacién y gestion del riesgo de trombosis Obstétrica

Evaluacién y manejo prenatal (que deben evaluarse en la reserva y se repiten si es
admitido)

Cualquier TEV anterior, excepto un Unico ALTO RIESGO

evento relacionado con cirugia mayor . .
& ¥ Requiere la profilaxis prenatal con HBPM

Consulte un equipo experto de confianza
en la trombosis.

«  Admisién hospitalaria

« Individual TEV anterior
relacionada con cirugia mayor

«  Trombofilia de alto riesgo + sin
TEV

«  Comorbilidades médicas por
ejemplo cancer, insuficiencia
cardfaca, SLE activo, IBD o RIESGO MEDIO
poliartropatia inflamatoria, Considere la profilaxis prenatal con HBPM
sindrome nefrético, DM tipo |
con nefropatia, enfermedad de
células falciformes, IVDU actual

+ Laobesidad (IMC> 30 kg / m2)

+ Edad> 35

s Paridad 2 3 Cuatro o mas factores de riesgo;
+  Fumador profilaxis del primer trimestre

+  Venas varicosas brutas Tres factores de riesgo:

*  Corriente de preeclampsia Profilaxis de 28 semanas

+ Lainmovilidad, por ejemplo

paraplejia, PGP

» Antecedentes familiares de
provocacion o de estrégenos
provocada TEV en primer grado Menos de tres

+  Trombofilia bajo riesgo factores de riesgo

«  Embarazo multiple

Factores de riesgo transitorios:
Deshidratacion / hiperémesis; infeccion
sistémica actual; viajes de larga distancia

RIESGO BAJO
Movilizacion y evitar la deshidratacion

APL = anticuerpos antifosfolipidos (anticoagulante IGpico, anticuerpos anticardiolipina, 1 anticuerpos 32-glicoproteina); ART =
tecnologia de reproduccidn asistida; BMI basado en el peso de reserva; DM = diabetes mellitus; FHx = historia familiar; venas
varicosas gruesas = sintomatica, por encima de la rodilla 0 asociado con cambios flebitis / edema / piel; trombofilia alto riesgo =
deficiencia de antitrombina, proteina C o la deficiencia de S, compuesto o homocigotos para trombofilias de bajo riesgo; IBD =
enfermedad inflamatoria intestinal; inmovilidad = = 3 dias; IVDU = usuario de drogas por via intravenosa; IVF = fertilizacion in vitro;
LMWH = heparina de bajo peso molecular; viajes de larga distancia => 4 horas; trombofilia bajo riesgo = heterocigotos para el
factor V Leiden o mutaciones G202 10A de protrombina; OHSS = sindrome de hiperestimulacién ovarica; PGP = dolor de cintura
pélvica con movilidad reducida; PPH = hemorragia posparto; trombofilia = heredada o adquirida; TEV = Tromboembolismo venoso.

Fuente: Queensland Clinical Guideline: Venous thromboembolism (VTE) prophylaxis in pregnancy and the puerperium. Guideline No:
MN14.9-V5-R19
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5.4. Diagramas de Flujo

1.-Diagrama de diagnostico

Sospecha de TVE en la embarazada o en el
puerperio (dolor localizado de inicio subito y
edema en la extremidad afectada, calor local y
cambios en el color de |a piel, signo de Homans)

Ecodoppler de miembros inferiores

Localizacion de
trombos

No Seguimiento
clinico

Determinacion

de Dimero D Ddiagnostico

|

Dimero D

Repetir ecodoppler de
miembros inferiores —
en 3 a7dias

Sospecha
de TVP en venas
iliacas

Angioresonancia
o AngioTAC

!

Seguimiento

i Diganostico =
clinico

T
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2.- Diagrama del cuadro agudo de TVP

( Hospitalizacion )

4
Bolo I.V. de HNF 5,000 a 100,000 Ul

\ 4

Objetivos:

-Mantener el TTPaentre 2y 2.5  |pp!

- Concentraciones séricas de
dimero D c/2 dias

Determinar:
-TTPac/24 horas
- Niveles séricos de Dimero D ¢/2 dias

Complicaciones
hemorragicas y/o
efectos excesivos de HNF
TTPa > 3.5 veces
el valor basal

Reducir dosis anticoagulantes
hasta obtener

Se mantienen la anticoagulacion
durante 6 meses
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5.5. Listado de Recursos

5.5.1.

Tabla de Medicamentos

evencion, diagnostico, tratamiento y referencia
is venosa profunda en el embarazo y puerperio
en el primer y segundo niveles de atencién

Medicamentos mencionados en la guia e indicados en el tratamiento de Trombosis Venosa Profunda del Cuadro Basico

Sectorial:

CUADRO BASICO DE MEDICAMENTOS

CLAVE PRINCIPIO Dosis PRESENTACION TIEMPO EFECTOS ADVERSOS INTERACCIONES CONTRAINDICACIONES
ACTIVO RECOMENDADA

010.000.0624.00 Acenocumarina
010.000.0624.01 o0 acenocumarol

Acido
Acetilsalicilico

010.000.0101.00

S/C Danaparoide

Oral.

Adultos del dia 0 al
1, 4 mg, del dia 2 al
5, 2 mg, Continuar
dosisde7all mg
semanales de
acuerdo a controles
de TPy TTPa

Oral.
75 mga 100 mg
c/24h

750 U SC dos veces
al dia

Tabletas de 4
mg. Envase con
20

Tab. de 500 mg
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Variables

Variable

Variable

Aumento de la
transaminasa
sérica, hemorragia

Prolongacion del
tiempo de
sangrado, tinnitus,
perdida de la
audicién, nauseas,
vomito,
hemorragia
gastrointestinal,
hepatitis toxica,
equimosis,
exantema, asma
bronquial,
reacciones de
hipersensibilidad
Se han descrito las
siguientes
reacciones
adversas: sangrado
en la encias,
disfagia,
dificultades parar
respirar, cefales,

Con los barbituricos,
carbamazepina,
colestiramina,
rifampicina,
anticoceptivos
hormonales y
glutetimida.
Disminuye el efecto
anticoagulante
Eliminacién del acido
acetilsalicilico
aumenta con
corticoesteroides y
disminuye su efecto
con antiacidos,

Incrementa el efecto
de hipoglucemiantes y

de anticoagulantes
orales o heparina

La administracion
concomitante de

farmacos que acttan

sobre la hemostasia
como acido

acetilsalicilico (AAS),

antiinflamatorios no
esteroideos (AINEs),

Hipersensibilidad al
farmaco, lactancia y
en la tuberculosis

Hipersensibilidad al
farmaco, Ulcera
péptica o gastritis
activas,
hipoprotrombinemia
en ninos menores de 6
anos

Como la mayoria de
los anticoagulantes,
los efectos adversos
mas importantes del
danaparoide es el
sangrado. Raras veces
se origina
trombocitopenia. Sin



2155
4221

010.000.2154.00

010.000.0621.00

Noradraparina

Enoxoparina

Heparina

2850 U SC diario

20-40 mg antes de
iniciar la cirugia y
durante 7 a 10
dias después

Intravenosa.
Puede variar de
acuerdo al
tratamiento o
tromboprofilaxis

Solucién
inyectable

2 0 10 jeringas
con 0.3 ml

Ampula 20
mg/0.2 ml

40 mg/0.4 mly
60 mg/0.6 ml

Sol. Inyectable
Heparina
sodica de

10 000 UI,
envase de 50
frascos
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Variable

Variable

Variable

mareos, aumento
del flujo menstrual,
epitaxis, orina
naranja o roja,
melena y debilidad.
Son muy raras
dolor, fiebre o rash,
debilidad en las
piernas, y
problemas en las
funciones urinaria e
intestinal
Hemorragia,
trombocitopenia;
elevacion de
transaminasas;
hematoma y
reaccion en el lugar
deiny.;
osteoporosis en
tto. prolongado

Hemorragia post
trombocitopenia,
equimosis en el
sitio de la
inyeccion.

Fiebre, reacciones
anafilacticas,
alopecia,
osteoporosis,
trombocitopenia,
dermatitis, diarrea

, diagnostico, tratamiento y referencia

1 profunda en el embarazo y puerperio
| primer y segundo niveles de atencion

antagonistas de la
vitamina K y dextrano,
puede potenciar el
efecto anticoagulante
del danaparoide

No asociar (riesgo
aumentado de
hemorragias) con:
AAS, otros salicilatos,
AINE, antiagregantes
plaquetarios.
Precaucion con:
anticoagulantes
orales,
corticosteroides
sistémicos y
dextranos

Los AINEs y
dextranos aumentan
el efecto
anticoagulante.

Producen accidon
sinérgica. Con
salicilatos aumenta el
efecto anticoagulante
no usarlo asociados

embargo, los
pacientes tratados
con danaparoide por
trombocitopenia a la
heparina, deberan
hacerse recuentos
diarios (incluyendo las
plaquetas) mientras
se encuentren bajo
trataniento

Hipersensibilidad.
Antecedente de
trombopenia inducida
por nadroparina
calcica. Hemorragia
activa o incremento
del riesgo
hemorragico en
relaciéon con
alteraciones de la
hemostasia, excepto
las debidas a CID no
inducida por heparina.
Lesiones organicas
susceptibles de
sangrado
Hipersensibilidad,
endocarditis
bacteriana aguda,
enfermedades de la
coagulacion graves,
ulcera gastroduodenal
activa, EVC,
trombocitopenia con
agregacion
plaquetaria positiva
Hipersensibilidad al
farmaco, Hemorragia,
embarazo, Glcera
péptica activa,
insuficiencia hepatica
severa, alcoholismo



010.000.0622.00

010.000.0625.00

010.000.0626.00
010.000.0626.01

Protamina

Vitamina K
(Fitomenadiona
)

ampulas de 10
ml

frasco ampula:
Heparina
sodica de 25
000 Ul de
heparina.
Envase con 50
frascos ampula

con 5ml (5
000 UI/ml).
La dosis depende de  Solucion
la cantidad de inyectable c/
Heparina ampolleta

contiene 71.5
mg de sulfato
de protamina

administrada.

1 mg de protamina
neutraliza el efecto
anticoagulante de
80a 100

unidades de
heparina.

Diliyase 50 a 150
mg de protamina en
100 ml de

solucion fisiologica
salina, y
administrese
lentamente
durante una hora.
dosis Maxima no
mas de 50 mg/en

10 min.

Solo administrar diluido en
soluciones intravenosas
envasadas en frascos de vidrio

Adultos: Ampula de 10
l0a20mgcada6a mg

8 horas.

Dosis maxima 50

mg/dia
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€
hipoprotrombotine
mia

Cefalea, lasitud,
dorsalgia,
reacciones de
hipersensibilidad

Ninguna

inmediata
Anemia Con la warfarina y
hemoliticas, otros anticoagulantes

ictericia nuclear,
hoperglobinemia
en neonatos

puede producir
disminucién de la
respuesta

hipoprontrombinémica

crénico, hipertension
arterial severa

Hipersensibilidad al
farmaco

Hipersensibilidad al
farmaco. Pacientes
alérgicos a la formula.
Pacientes con
Insuficiencia Renal.
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010.000.0623.00 Warfarina Oral Tableta de 4 Variable  El riesgo mas La mayoria de los Hipersensibilidad al
2 mg mg frecuente es la medicamentos farmaco, Embarazo,
hemorragia. aumentan o disminuye hemorragia activa,
Nauseas, vomito, el efecto intervenciones
diarrea, alopeciay  anticoagulante de la quirdrgicas o
dermatitis warfarina, por lo que traumatismos

es necesaria reajustar  recientes, Ulcera

dosis de esta con base péptica activa,

al TP amenazas de aborto,
discrasias sanguineas,
hipertension arterial
grave. Lactancia,
menores de 18 anhos
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5.6. Cédula de Verificacion de Apego a las Recomendaciones
Clave de la Guia de Practica Clinica

Diagnéstico(s) Clinico(s):

CIE-10

CIE-10: 0223 Flebotrombosis Profunda en el Embarazo
0871 Flebotrombosis Profunda en el Puerperio

Cédigo del CMGPC:

SS-544-11

TiTULO DE LA GPC

Prevencion, diagnostico, tratamiento y referencia de la trombosis venosa profunda en el embarazo vy |IeE\HTELELLE: YES
puerperio del primer y segundo niveles de atencién

recomendaciones

POBLACION BLANCO

USUARIOS DE LA GUIA

NIVEL DE ATENCION

Mujer en el embarazo parto
Y puerperio

4.3. Departamento de Salud
Plblica, 4.5. Enfermeras Generales,
4.6. Enfermeras Especializadas, 4.7.
Estudiantes, 4.9. Hospitales, 4.11.
Investigadores, 4.12. Médicos
Especialistas, 4.13. Médicos
Generales, 4.14. Médicos

Familiares, 4.18. Paramédicos, 4.19.

Paramédicos Técnicos en
Urgencias, 4.22. Personal Técnico

3.1. Nivel de Atencidn:
3.1.1. Primario, 3.2. Consejeria,

3.1.2. Secundario, 3.4.
Diagndstico y Tamizaje, 3.5.
Prondstico, 3.6. Tratamiento, 3.8.
Tratamiento Farmacolégico, 3.9.
Tratamiento No Farmacolégico,

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

de Estudios de Gabinete, 4.23.
Planificadores de Servicios de Salud,
4.25. Proveedores de Servicios de
Salud, 4.28.Técnicos en Enfermeria,
4.32. Trabajadoras Sociales

3.10. Tratamiento Quirurgico,
3.11. Prevencion, 3.13.Evaluacion
del Riesgo

Se realizd evaluacién previa e historia clinica documentada a la paciente con mayor
riesgo de TEV antes, durante y después del parto, con factores de riesgo.

DIAGNOSTICO

A la paciente embarazada con sospecha clinica de TVP se realiz6 ultrasonografia por
compresion en los 3 puntos: femoral comun, poplitea y trifurcacion en la pantorrilla.

A una paciente embarazada con sospecha clinica de TVP se realizd prueba de dimero-
D como complemento diagndstico.

Se realizé tromboprofilaxis con HBPM en la paciente embarazada con trombofilia o
factores de riesgo para presentar TEV (Ver tabla de medicamentos).

Se inici6 tratamiento con HBPM en la paciente con Enfermedad Tromboembdlica
Venosa en una de las tres opciones posibles:

1. Mantener la dosis inicial durante todo el embarazo
2. Modificar la dosis de acuerdo con el peso
3. Hacer determinaciones a nivel plasmatico de heparina y ajustar

Se realizé determinacion de plaquetas en la paciente embarazada en tratamiento con
HBPM para detectar trombocitopenia inducida.

Se llevé a cabo tromboprofilaxis farmacolédgica posparto en las siguientes situaciones.

Uno de los siguientes factores de riesgo (cada uno con un riesgo absoluto de
tromboembolismo venoso >1%):
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Historia de cualquier enfermedad tromboembdlica venosa previa

Cualquier trombofilia de alto riesgo: el sindrome antifosfolipido, deficiencia de
antitrombina, factor de homocigotos V Leiden o gen de la protrombina
mutacion 20210A, o combinado con trombofilia

Reposo estricto en cama antes de 7 dias del parto o mas tiempo

Pérdida de sangre periparto o posparto > 1 litro o reemplazo de algin
componente de la sangre, y cirugia posparto concurrente

Infeccién periparto o postparto

CRITERIOS DE REFERENCIA :

Fue referida adecuadamente la paciente con antitrombina asintomatica, deficiencia de
proteina C 0 S, las que tienen mas de un defecto de trombofilia, SAF y TEV o trombosis
arteriales previas.

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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6. GLOSARIO

Acenocumarina: anticoagulante oral derivado dela cumarina, antagonista d ela vitamina K
utilizado en la profilaxis y tratamiento de la trombosis y embolismo.

Anticoagulantes:sustancia endbgena o exdgena que interfiere o inhibe la coagulacion de la sangre,
creando un estado prohemorragico.

Angioresonancia magnética niclear:.una de las técnicas de la tomografia por resonancia
magnética de alto campo y alta resolucién, en el tiempo que circula la sangre por los vasos,
permite evaluarlos determinando sus trastornos

Antitrombina: a-glicoproteina de peso molecular de 58 kD, normalmente presente en el plasma
humano en una concentracion de unos 12.5 mg/dl. Es uno de los inhibidores mas importantes
de la trombina.

Antitrombina lll: inhibidor de la coagulacion a través de la neutralizacion de la trombina.

Cianosis: coloracion azulada de la piel mucosas y lechos ungueales, usualmente debida a la
existencia de por lo menos, 5 g/dL de hemoglobina reducida en la sangre circulante o de
pigmentos hemoglobinicos anémalos (metahemoglubina o sulfohemoglobina) en los glébulos
rojos.

Dalteparina: medicamento que se usa para prevenir la formacién de coagulos sanguineos o para
tratar los coagulos de sangre que se forman en los pacientes con cancer u otras condiciones,
es un tipo de anticoagulante. También se llama dalteparina sédica.

Dimero-D: producto especifico de la degradacién de la fibrina. Se determina por medio del método
ELISA, es altamente sensible pero presenta baja especificidad. Su determinaciéon por el
método de aglutinacién de glébulos rojos (Simply red-D ) presenta baja sensibilidad pero alta
especificidad.

Dorsiflexion: movimiento que reduce el dngulo entre el pie y la pierna en el cual los dedos del pie
se acercan a la espinilla.

Embriopatia: defecto en el desarrollo de un embrién o feto.

Endometritis: inflamacién sistematica del endometrio, es la capa de mucosa que cubre la cavidad
uterina.

Enoxaparina: medicamento que se usa para prevenir los coagulos sanguineos. Pertenece a la
familia de farmacos llamados anticoagulantes.

Factor V Leiden: nombre dado a una variante del factor V de la coagulacién humana, con frecuencia
causa trastorno de hipercoagulabilidad. Es una mutacion del factor V que lo hace resistente a
la accion de la proteina C.

Hiperémesis: alteraciones digestivas que pueden aparecer durante el primer trimestre de la
gestacion. Sintomas: vomitos intensos y repetidos que causan desnutricién. Causas: por
trastornos organicos funcionales o componentes psiquicos.

indice de probabilidad previa: modelo clinico objetivo desarrollado por Wells, incorpora 8
caracteristicas clinicas o factores de riesgo asignando 1 punto a cada uno si esta presente y
2 si existe la probabilidad de un diagnéstico alternativo, esto permite clasificar a los pacientes
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en baja probabilidad <0 puntos, probabilidad moderada 2 puntos y probabilidad alta = 3
puntos con prevalencias de TVP de 5%, 33% y 85% respectivamente.

Nivel de anti-Xa: se aplica a pacientes anticoagulados con heparina (heparina no fraccionada y de
peso molecular bajo)

Pletismografia: examen utilizado para medir cambios en volumen en diferentes partes del cuerpo.
Profilactica: medicina que sirve para preservar o o proteger de una enfermedad o mal.

Proteina C: importante anticoagulante natural del cuerpo.

Proteina S: glicoproteina plasmatica vitamina K-dependiente sintetizada en el higado.

Protrombina. Factor Il G20210A: es el precursor de la trombina, el efecto final de la cascada de
la coagulacion que conduce a la formacion de fibrina.

Protrombético: trastorno adquirido, recibe el nombre de sindrome antifosfolipido o
anticoagulante ltpico, por ser en el lupus donde primeramente se describio.

Radiaciones ionizantes: radiaciones con energia suficiente para ionizar la materia, extrayendo los
electrones de sus estados ligados al atomo.

Rémora venosa: atraso o dificultad en el flujo sanguineo venoso.

Sindrome antifosfolipidico: trastorno caracterizado por la presencia de anticuerpos
antifosfolipidos en pacientes con trombosis arterial y venosa o complicaciones obstétricas.Los
anticuerpos antifosfolipidos son un grupo amplio y heterogéneo de inmunoglobulinas que
incluyen, entre otros, los anticoagulantes de lupus y anticuerpos anticardiolipina.

Sindrome postrombético(SPT): término utilizado para describir los signos y sintomas que
pueden ocurrir como complicaciones a largo plazo de la trombosis venosa profunda (TVP).
También puede ser denominado como sindrome posflebitico o trastorno de estrés venoso.

Teratogenicidad: efecto secundario potencial de ciertos medicamentos: es la capacidad de estos
medicamentos para provocar anomalias o malformaciones del feto. El uso o la exposicion a
estas sustancias es por lo tanto, contraindicados en el embarazo.

Trombocitopenia: caida anormal en el nimero de células sanguineas que intervienen en la
formacion de coagulos de sangre. Estas células se llaman plaquetas.

Tromboembolismo: situacion clinica que ocurre cuando se genera un coagulo en el interior del
sistema vascular y permanece in situ (trombosis) o es desplazado hacia delante en el torrente
circulatorio (embolia).

Trombofilia: propension a desarrollar trombosis (coagulos sanguineos) debido a anormalidades en
el sistema de coagulacion. Se conoce como trombofilia a una especial tendencia del individuo
a la trombosis

Tromboprofilaxis: una medida adoptada para evitar el desarrollo de un trombo. Puede ser
farmacéutico o mecanico.

Venografia de contraste: consiste en la inyeccion de un medio radio opaco dentro y debajo de la
vena del supuesto trombo utilizando radiologia para identificar defectos de llenado en venas
bien opacificadas.

Warfarina: es un anticoagulante.
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ABREVIATURAS:

HNF: Heparina No Fraccionada

HBPM: Heparina de Bajo Peso Molecular
INR: Proporcién Internacional Normalizada
MMII: Miembros Inferiores

PIH: Hipertensién Inducida por el Embarazo
TEV: Trombo Embolismo Venosa

TEP: Trombo Embolia Pulmonar
TIH:Trombocitopenia Inducida por Heparina
TPT: Tiempo Parcial de Tromboplastina
TTPa: Tiempo de Tromboplastina Parcial Activado

TVP: Trombosis Venosa Profuda
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Publica del Estado de Campeche
Dr. JesUs Pavel Plata Jarero  Titular 2016-2017
Secretario de Salud y Director General de los Servicios de Salud en el Estado de Nayarit
Dr. Neftali Salvador Escobedo Zoletto ~ Titular 2016-2017
Secretario de Salud y Director General de los Servicios de Salud del Estado de Puebla
Dr. Enrique Luis Graue Wiechers  Titular
Presidente de la Academia Nacional de Medicina
Dr. Francisco Pascual Navarro Reynoso  Titular
Presidente de la Academia Mexicana de Cirugia
Dr. Arturo Perea Martinez  Titular
Presidente de la Academia Mexicana de Pediatria
Lic. José Ignacio Campillo Garcia  Titular
Presidente Ejecutivo de la Fundacién Mexicana para la Salud, A.C.
Dr. Ricardo Ledn Borquez M.C.A.  Asesor Permanente
Presidente de la Asociacién Mexicana de Facultades y Escuelas de Medicina, A.C.
Dr. Francisco Hernandez Torres  Asesor Permanente
Presidente de la Asociacién Mexicana de Hospitales, A.C.
Dr. Carlos Duefias Garcia ~ Asesor Permanente
Presidente de la Asociacién Nacional de Hospitales Privados, A.C.
Dr. Sigfrido Rangel Frausto ~ Asesor Permanente
Presidente de la Sociedad Mexicana de Calidad de Atencion a la Salud
Dr. Jesus Ojino Sosa Garcia ~ Secretario Técnico
Director de Integracion de Guias de Practica Clinica
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