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ANTECEDENTES

La trombosis venosa profunda es una complicacion poco frecuente del embarazo que puede
provocar una morbimortalidad materna y fetal importante. Se puede desarrollar en el
sistema venoso superficial y profundo.

Actualmente en los paises desarrollados la tromboembolia venosa es considerada la
principal causa de muerte materna superando la combinacién de muertes originadas por
hipertensién (eclampsia), hemorragia, sepsis.(13)

El diagnostico y tratamiento se complican por la presencia del feto.
EPIDEMIOLOGIA.

Existe un aumento en el riesgo en pacientes embarazadas; siendo mas alto después de
cesédrea que de parto. Existe mayor predominancia en el miembro pélvico izquierdo (90%)
debido al efecto compresivo de la vena iliaca izquierda, siendo més comiin a embolizar. En
un estudio reciente menciona que 2 de 50 (4%) sujetos con sospecha de TE, presentan la
enfermedad.(9)

La trombosis venosa profunda es mas frecuente en los miembros inferiores, casi la mitad de
los trombos proximales determina una embolia pulmonar con repercusion clinica, salvo que
se trate correctamente con anticoagulantes. La mayoria de los trombos en las venas de las
pantorrillas se disuelven en forma espontinea, pero el 20% se extiende a las venas
proximales. (6)

La incidencia real de trombosis venosa en el embarazo es cercana a 0.5%: Trombosis
venosa profunda preparto 0.013-0.11%.

Posparto: 0.61-1.2%

Después de la intervencion cesarea:1.8-3%.

Del 15 al 25% de las pacientes con trombosis venosa profunda no tratada presentan
embolizacién de trombos en la vasculatura pulmonar. Entre estas 12-25% serén fatales. La
anticoagulacién reduce el riesgo de trombo embolias pulmonares hasta el 4.5% con una
mortalidad global 0.7%. (8)

PATOGENIA.

Virchow en 1848 propuso la fisiopatologia de la trombosis comprende 3 factores: Cambios
en la coagulabilidad, éstasis venosa, lesi6n endotelial.

HIPERCOAGULABILIDAD

Se define como una alteracion del mecanismo de la coagulacion sanguinea que predispone
a la trombosis. Los estados hipercoagulables pueden ser primarios: debidos a trastornos
genéticos de una o varias proteinas de la coagulacién, o secundarios a trastornos clinicos
asociados a trastornos recurrentes.

Primarios: Déficit de proteina C, Proteina S, defecto de la fibrinolisis.
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Secundarios: a) Alto riesgo: reposo en cama o inmovilizacion, infarto del miocardio. Lesion
tisular, insuficiencia cardiaca, céancer, leucemia, protesis vasculares, coagulacion
intravascular diseminada, pirpura trombocitopenica.

Riesgo menor: miocardiopatia, sindrome nefrotico, embarazo tardio-posparto.
Contraceptivos orales, anticoagulante lapico, tabaquismo, trombocitosis.

Se menciona que en usuarias de anticonceptivos orales se encuentra aumento de los niveles
de fibrinogeno, Factores VII. VIII, X disminucidén actividad fibrinolitica.

La coagulacion de la sangre comprende la activacién de los factores de coagulacion de la
via intrinseca y extrinseca. Esto conduce a la formacién de una red de fibrina a partir de
fibrinogeno. La exposicién de la sangre al endotelio desencadena la activacién del factor
VII con una activacion progresiva de los factores XI, IX, X , las plaquetas, Jos fosfolipidos,
el calcio y tromboplastina tisular inicia la via extrinseca mediante la activacién del factor
VII que activa al X de forma directa, Una vez activado el X se combina con el factor V y
calcio para convertir la protrombina en trombina, esta actiia para convertir el firbinogeno en
fibrinopeptidos pequefios A y B y monémeros de fibrina. Los factores L, II, VII, VIII, IX, X
aumentan después del primer trimestre del embarazo con incremento en los factores V, VII,
X después del parto. El factor VIII se duplica durante el trabajo de parto y se mantiene
elevado durante el puerperio y los factores IX, X disminuyen en el embarazo. Los niveles
de fibrinogeno caen durante el trabajo de parto. En el embarazo se observa un aumento de
los fibrinopeptidos A y monémeros de fibrina circulante, lo que sugiere una activacién
continua del sistema de la coagulacién. La placenta y el liquido amniético son fuentes de
tromboplastina tisular, la liberacion de este material luego del parto puede iniciar la via
extrinseca de la coagulacion. Los tiempos de protrombina y trombina no se modifican
durante el embarazo. El tiempo de tromboplastina parcial se acorta durante el trabajo de
parto y retorna a la normalidad poco después del alumbramiento placentario.

Los niveles de plasminogeno caen durante el trabajo de parto.

El incremento de la distensibilidad y capacitancia venosa, la disminucion del retorno
venoso por compresion del utero grivido sobre el sistema venoso, el aumento de los
estrogenos y factores de la coagulacién, predisponen a la mujer a la trombosis venosa
profunda del sistema iliofemoral femoro popliteo o ambos y por consiguiente conllevar a
un trombo embolismo pulmonar. Siendo esta la causa mas frecuente de esta patologia hasta
en un 95%. (4)

LESION ENDOTELIAL.

El estrés hemodinamico y el flujo turbulento produce lesion endotelial y algunas de ellas
favorecen la trombosis. Otros sustratos de lesion endotelial son: lesién por irradiaciones,
agentes quimicos, toxinas o endotoxinas bacterianas, lesiones inmunoldgicas, favorecen el
desarrollo de trombos.

El endotelio presenta una barrera fisiolégica para la trombosis. El traumatismo quirdrgico
directo puede interrumpir el endotelio e iniciar asi la secuencia de produccion de fibrina y
agregacion plaquetaria. La marginaciéon y adhesion de los leucocitos en el momento del
traumatismo quirirgico conducen a la lesion endotelial. Las plaquetas se adhieren y de
granulan en el sitio de lesién vascular lo que da origen a la formacién de trombos. Mas aun,
la inoculacion de las bacterias en el sistema venoso que coinciden con la cirugia obstétrica,
también puede producir lesién endotelial.
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ESTASIS VENOSA.

La alteracion en el flujo venoso normal como la turbulencia, contribuyen a la formacién
de trombos cardiacos y la éxtasis venosa a trombosis venosa. En el flujo laminar normal,
todos los elementos formes de la sangre ocupan la corriente central axial. En las periferias
el flujo contiguo a la capa endotelial se mueve mas lentamente y esta libre de elementos
formes. La éstasis y la turbulencia general 4 factores importantes:

1) Distorsionan el flujo laminar y ponen a las plaquetas con el endotelio

2) Impiden la dilucién, por el flujo de sangre nueva y la aclaracion hepatica de factores de
coagulacion activados.

3) Retrasan los accesos de inhibidores de factores de coagulacion y permiten que se formen
trombos

4) La turbulencia puede causar disfuncion o lesion endotelial favoreciendo el depdsito de
plaquetas y fibrina que a su vez reduce la liberacién de prostaciclinas.

La éxtasis es el factor principal en la circulacion venosa de movimiento més lento. La
mayoria de los trombos que se desarrollan en las venas varicosas dilatadas en bolsas
creadas de las venas donde existe mayor éxtasis.

En el embarazo el flujo sanguineo venoso disminuye. Por venografia se detecta que el ttero
gravido produce obstruccion importante de la vena cava en el segundo trimestre del
embarazo. Al comienzo del embarazo se observa un tono venoso disminuido asi mismo en
la intervencién cesérea se puede ver una dilatacién pronunciada de las venas pelvianas. La
funcién de las vélvulas venosas vasculares puede aumentar la posibilidad de agregacion
plaquetaria y la formacién de fibrina. Una vez que se forman el trombo la mayor
obstruccion del flujo conduce a éxtasis progresiva con reduccién del flujo sanguineo y
aumento de la extensién del trombo, el reposo en cama prolongado o parto quirtirgico
aumentan la éxtasis.(2)

Si la serie de reacciones que llevan a la formacién de coagulo no estuvieran
adecuadamente equilibradas, cualquier solucién de continuidad de la pared vascular llevaria
a la formacion del coagulo que creceria hasta producir una coagulacién generalizada. Ello
no sucede por la existencia de mecanismos que inhiben la coagulacién. El mas importante
de estos mecanismos es la actividad inhibidora de la antitrombina III y la proteina C. La
antitrombina 111 antagoniza la accion de los factores activados XII, X1, IX, X, IL, y en tanto
que la proteina C destruye los factores V y VIII. La heparina ejerce su efecto
anticoagulante, uniéndose a la antitrombina III y aumentando su capacidad para inactivar la
trombina y el factor X. La activacion completa de la proteina C requiere la intervencion de
otra enzima, la proteina S. Cualquier reduccion de la actividad de la antitrombina I11, la
proteina C o la proteina S lleva a una situacion de hipercoagulabilidad.

Durante el embarazo, se han descrito la deficiencia en la actividad de los ftres
anticoagulantes naturales. Las pacientes con estas deficiencias tienden a presentar
importante trombosis en los vasos maternos y fetales de la placenta. Todas las mujeres que
presentan episodios de trombo embolismo deben ser sometidas a las pruebas necesarias
para descartar posibles deficiencias en la actividad de estos factores anticoagulantes.



Una de las enfermedades trombo embolicas mas frecuentes durante la gestacion es la
trombosis venosa profunda de las extremidades inferiores y el trombo embolismo
pulmonar.

FACTORES DE RIESGO

La mayoria de las mujeres que desarrollan trombosis venosa profunda durante el embarazo
pertenecenalgrupodepoblacloncaractenzadoporlapresenc:adeunoomésdelos
siguientes factores de riesgo: parto por cesarea, obesidad, toma de estrgenos para suprimir
la lactancia o enfermedad trombo embolica previa asociada con estado hiperestrogénico por
anticonceptivos orales, complicaciones obstétricas que precisan reposo prolongado en
cama, edad mayor de 30 afios y gran paridad, déficit de los anticoagulantes naturales (
antitrombina III, | proteinas C y proteina S), presencia de anticoagulante hipico o
anticuerpos anticardiolipina, insuficiencia venosa, cardiopatia, trombosis venosa o embolia
pulmonar previa, reciente o alejada del embarazo, grupo sanguineo diferente de O,
radiaciones, traumatismos, enfermedad de células falciformes, preeclampsia eclampsia,
cancer. (3) (5) (12)

Solonen y cols, determinaron en su estudio que durante la preeclampsia existe lesion
endotelial y disminucioén de la distensibiliadd venosa ademas de la disminucién del flujo
cerebral encontrando que la preeclampsia es un factor de riesgo para embolia pulmonar y
enfermedad vascular cerebral. (19)

Lothar y cols comentan, que el incremento hacia el estado de hipercoagulabilidad es un
proceso fisiolégico que se presenta durante el embarazo. Los factores importantes para la
regulacion del sistema de coagulacién consiste en factores de inhibicién que inactivan los
factores de coagulacion y un sistema fibrinolitico.

Cambios hemostaticos durante el embarazo

Condiciones que promueven la trombosis

Condiciones que previenen la trombosis

® Activaci6n de los factores V, VII, VIII,
X, X, XII, VIIIR: fibrinogeno

® Expansion del volumen del plasma

® Disminucion de la actividad fibrinolitica

® Resistencia a la activacién de la proteina
C (sin mutacién del factor V Leiden )

® Trombofilia hereditaria

® Anticuerpos antifosfolipidos

® Daiio endotelial asociado con el parto

® Estasis venosa en las extremidades
inferiores

® Disminucién de los factores X1 y XIII




Factores de riesgos clinicos.
Operacion cesdrea.

La incidencia de trombosis venosa posparto es relacionada por la via de resolucion del
embarazo. De acuerdo con Macklon and Greer, la cesdrea se complica con tromboembolia
venosa en un porcentaje de .4 x 1000 comparado con .173 x 1000 partos vagina]es Las
mujeres mayores de 35 afios que tuvieron una cesérea de emergencia tuvieron mayor riesgo
de tromboembolia posparto, pero no mayor riesgo de tromboembolia pulmonar en relacién
con las que tuvieron una cesérea electiva.

Historia previa de trombosis venosa profunda y embolia pulmonar.

Pacientes con historia de trombosis venosa profunda tienen un riesgo mayor de un evento
de TVP. En estudios retrospectivos el grado de recurrencia fue tan alto como del 15%. Sin
embargo nuevos estudios han demostrado que el riesgo de recurrencia de trombosis para
mujeres después de un solo episodio de trombosis venosa profunda es mas bajo del 5%.

Obesidad y reposo en cama.

El colegio Royal de Ginecologia y Obstetricia ha publicado recientemente los estindares
para la trombo profilaxis en pacientes obstétricas. Esos estindares también incluyen
factores de riesgo adicionales tales como edad mayor de 35 afios, peso mayor de 80 Kg,
mas de 4 embarazos, venas varicosas, preeclampsia, inmovilizacién por mas de 4 dias antes
del parto y cirugia. Segiin Nelson-Piercy, las mujeres obesas mayores de 37 afios deben
usar trombo profilaxis no solo para la cesarea sino también para el parto por 3 a 4 dias
posterior a este evento.

Edad del parto.

La incidencia de tromboembolia venosa en mujeres mayor de 35 afios es significativamente
mas alto ( P = 0.005) que en mujeres menores de 35 afios.(17)



Factores de riesgo comunes para tromboembolia venosa en el embarazo

abreviaciones: IMC, indice de masa corporal; TVP, tromboembolia venosa.

Factores del paciente Factores del embarazo / obstétricos
Edad mayor de 35 a. Hiperestimulacién ovérica

Obesidad (IMC>29 kg/m’) en el afio del{Cesirea como  emergencia de
embarazo interrupcién del embarazo

Trombofilia Parto por férceps

Historia previa de TVP (especialmente con Hemorragia obstétrica mayor
Trombofilia asociada o Ideopatica) Hiperémesis gravidica

Grandes venas varicosas Pre-eclampsia

Por problemas médicos (Sx nefrotico)

Infeccién reciente o proceso inflamatorio( sx de
intestino irritable o IVU)

Inmovilidad(Ej. reposo en cama)

Paraplejia

Viaje reciente de larga distancia
Deshidratacién

Abuso de drogas intravenosas(18)

Las enfermedades trombofilicas hereditarias se manifiesta por antecedentes de trombosis
precoz, antecedentes familiares, positivos de trombosis o trombosis en lugares anatémicos

inusuales.

El riesgo anual de trombosis en un enfermo heterocigoto ya sea con mutacion de la proteina

C, S o antitrombina III representa 1-2%(6)




TROMBOFILIAS HEREDITARIAS Y EL RIESGODE TVP RELACIONADO CON EL
EMBARAZO

Tipos de trombofilias Riesgo de TVP
Deficiencia de antitrombina ITI ottt
Factor V (Leiden) y protrombina G20210A

et
mutacion
Factor V (Leiden) mutacién (homocigoto)  [+++
bt

Protrombina G20210A mutacién
(homocigoto)

Factor V (Leiden) mutaci6n (heterocigoto) |++
Protrombina G20210A mutacién |++
(heterocigoto)

Deficiencia de Proteina S e
Deficiencia de Proteina C ++
Metil tetra hidrofolato reductasa mutacién |+

+ = menor riesgo; ++++ = mayor riesgo.

La mayoria de los reportes concluyen que el riesgo de tromboembolia venosa profunda es
mayor durante €l tltimo trimestre de embarazo y periodo posparto. (14)

Danilenko y cols, realizé un estudio en donde el objetivo de este es determinar los
factores de riesgo en la trombosis venosa profunda y tromboembolia pulmonar durante el
embarazo y posparto.

El embarazo y el puerperio son periodos en donde se incrementa el riesgo de trombo
embolismo venoso, sin embargo la incidencia es baja ya que de 9 a 65 de cada 100 000
mujeres al afio cursan con tromboembolia pulmonar y trombosis venosa profunda durante
el embarazo y 70 a 180 de cada 100 000 mujeres al afio lo cursan durante el puerperio. La
profilaxis con heparina durante el embarazo y puerperio representa un costo beneficio bajo,
ya que los riesgos por trombocitopenia, hemorragia y fracturas por osteoporosis se
incrementan. La profilaxis con heparina solo esta recomendada en aquellas mujeres
embarazadas o puérperas con alto riesgo de tromboembolia pulmonar, pero existe cierto
desacuerdo en las caracteristicas de esas mujeres para llevar a cabo la profilaxis. Aunque la
historia de trombo embolismo puede ser un alto riesgo de recurrencia, existen mas
episodios de trombo embolismo venoso en ausencia de esa historia. Las trombofilias
adquiridas o familiares como la deficiencia de antitrombina, proteina C y S, LES, o Sx
antifosfolipidos, son factores de riesgo claros, sin embargo mas episodios ocurren en
ausencia de trombofilias conocidas. Existen caracteristicas entre las pacientes que las hacen
mas susceptibles a estos padecimientos como lo es la edad de mas de 35 afios, paridad (
mas de 4 embarazos), preeclampsia, reposo prolongado, parto pretermino, cesérea,




hemorragia pos parto o la infeccién, se sugieren como factores de riesgo potencial, sin
embargo estos puntos son inconsistentes entre las poblaciones.

Para identificar factores de riesgo independientes se realiz6 un estudio de casos y controles
durante un periodo de 25 afios (1966-1999) en cuanto a trombosis venosa profunda y
tromboembolia pulmonar durante el embarazo y puerperio. El estudio fue basado con 85
pacientes de las cuales 61 habian padecido trombosis venosa profunda y 24 tromboembolia
pulmonar, 29 de estas pacientes presentaron TVP o TEP durante el embarazo y las 56
restantes durante los 3 meses posparto. Encontrando dentro de sus antecedentes, en un
anilisis multivariable el fumar tabaco fue el principal factor de riesgo para trombosis
venosa profunda y TEP durante el embarazo y puerperio, mas que cualquiera de las
caracteristicas antes mencionadas, por lo que estos resultados también sugieren un aumento
en la recurrencia entre las embarazadas y puérperas con una historia de trombosis venosa
profunda y trombo embolismo pulmonar y entre las recomendaciones en tales mujeres
puede ser la profilaxis con heparina. Por lo que se sugiere que el 25% de todos los
episodios de trombo embolismo venoso durante el embarazo y puerperio presentan una
historia de tabaquismo.(8)

Friederich et al, menciona en una de sus investigaciones que existe en mujeres la
presentacion sintomética de deficiencias congénitas de antitrombina, proteina C y proteina
S comin, incremento de 8 veces de riesgo para trombosis venosa profunda durante el
embarazo comparada con mujeres sanas. Sin embargo, en términos absolutos el riesgo de
trombosis venosa profunda es relativamente bajo 7 casos por 169 embarazos (4.1%). En
donde dos de esos episodios ocurren durante el tercer trimesire de embarazo y los 5
restantes ocurren en el posparto. En otro estudio se ha presentado que el 60% de las
mujeres que desarrollan trombosis venosa profunda durante el embarazo presentan el factor
V de Leiden. Otros desordenes trombofilicos tales como mutacién del gen de protombina,
hiper homocistinemia y Sx de anticuerpos antifosfolipidos, son probablemente asociados
como incremento de riesgo de trombosis venosa profunda durante el embarazo y puerperio.

Hay una impresion clinica retrospectiva que sugiere que la deficiencia de antitrombina
presenta un mayor riesgo de trombosis venosa profunda que otras trombofilias. De acuerdo
con esto, tales mujeres deben ser tratadas mas agresivamente que esas con otras
trombofilias hereditarias.

Las mujeres con historia de trombosis venosa profunda con o sin trombofilia presentan
mayor riesgo de recurrencia en embarazos subsecuentes. Se estima que el grado de
recurrencia de trombosis venosa profunda durante el embarazo en mujeres con historia de
trombosis venosa profunda va de 0 a 13%.

Existe la evidencia que la presencia del sindrome de anticuerpos antifosfolipidos,
incrementa el riesgo de trombosis venosa profunda durante el embarazo y perdida fetal.(9)

Los anticonceptivos orales aumentan la coagulacion sanguinea y a adhesividad plaquetaria,
producen ademas alteraciones metabdlicas que predisponen a la aterogénesis y a las
anormalidades circulatorias, con efectos directos sobre las paredes vasculares en la intima y



media que predisponen a la oclusiéon por trombosis venosa con un evento hemorragico y
embolia pulmonar. La trombosis venosa se debe al efecto estrogénico el cual desaparece a
la suspensién. El desogestrel se asocia con cambios en la presién sanguinea, con retorno a
niveles normales después de seis ciclos de uso. Lo que sugiere que el efecto se debe a la
androgenisidad intrinseca de las progestinas. Por todo ello se presenta alto riesgo de
enfermedad trombo embolica venosa (10). Kemmeren y cols, determinaron en un
metaanalisis si la tercera generacién de anticonceptivos orales que contienes desogestrel o
gestodeno se encuentran asociados con un incremento de riesgo de trombo embolismo
comparado con los que contienen levonogestrel. En donde menciona que el riesgo de
trombosis venosa profunda con los anticonceptivos de segunda y tercera generacién ha
sido controversial desde 1995. El riesgo reportado es de 1.7 veces mas alto con los
anticonceptivos de tercera generacion que con los de segunda generacién, tan temprano
como en el primer afio de uso.(11)

Brid Edwars y cols. Determinaron el grado de recurrencia de tromboembolia venosa
profunda en pacientes con embarazo previo con esta complicacién sin tratamiento con
heparina, determinado que el riesgo de recurrencia de tromboembolia venosa del embarazo
es bajo en mujeres con un solo episodio previo “ no reciente” sin evidencia de trombofilia,
confirméndose la seguridad de tratamiento sin heparina durante el embarazo. El riesgo de
recurrencia fue mas alto en mujeres con trombofilia previa. Un cuidado deficiente se
identifico en la mayoria de las muertes relacionas con esta entidad, como consecuencia de
una deficiencia en el reconocimiento de los factores de riesgo, falla para dar tratamiento
profilactico y falla en el diagnostico y tratamiento de la tromboembolia venosa cuando se
presenta. El amplio uso de profilaxis ha sido recomendada en presencia de factores de
riesgo tanto adquiridos como genéticos disminuyendo el riesgo hasta en un 50% de los
eventos de tromboembolia. Los reportes actuales indican que los eventos trombéticos son
del .97 x 1000 mujeres embarazadas por afio durante el embarazo y 7.9 x 1000 mujeres pos
parto. La necesidad de terapia profilactica en mujeres embarazadas con un solo episodio de
tromboembolia venosa es cuestionado. (13)

Rodger y cols. Han demostrado que en diversos estudios se ha comprobado que los
pacientes que se someten a procedimientos quinirgicos e incluso por procedimientos
médicos se encuentran en riesgo de desarrollar tromboembolia pulmonar, por lo que una
meta importante en la practica clinica es prevenir la tromboembolia pulmonar y sus
complicaciones. Recomiendan en base a los factores epidemiolégicos y fisiopatologicos
agrupar a los pacientes en diferentes niveles de riesgo con el fin de definir aquellos paciente
que requieren profilaxis.(15)

DIAGNOSTICO CLINICO

Los sintomas y signos clinicos son inespecificos y mucho menos confiables, 50% de las
pacientes que presentan una pantorrilla con tumefaccion y dolor agudo a la palpacién no
tienen trombosis profunda en examenes ulteriores.

La paciente puede ser sintomatica o presentar una variedad de sintomas, de tumefaccion en
pantorrilla, muslo (mayor de 2 cm que el contralateral) o de ambos asociada con dolor y



sensibilidad a la palpacion. Se presenta dolor a la palpacion del 60 al 90% comprobada por
venografia.

Se observa edema unilateral en el 40 al 75% de las pacientes; posible signo de Homans en
el 30-40% y dilatacion venosa superficial en el 30% se puede palpar vaso trombosado.
Prueba de Lowenberg 50%. (6)

A medida que la trombosis progresa e impide la mayor parte del retorno venoso de la
extremidad existe el riesgo de perdida del miembro la cual es denominada flegmasia
ceruela dolens caracterizada por la perdida sensorial y motora, provocada por la
obstruccion grave que conduce una pierna cianética dolorosa y muy distendida.(1) (5) (7)
La asociacion de la trombosis venosa con el embarazo, puede relacionarse con los efectos
hormonales en la sangre, relajacion de las paredes de los vasos o compresion de la vena
iliaca izquierda en el borde pélvico, que origina el termino de piema de leche en el
embarazo.(7)

Por varios afios los marcadores de laboratorio han sido disponibles y son utiles para
reconocer la activacién del sistema de coagulacion. Alguno de ellos como dimero D y
mondémeros de fibrina son ahora bien conocidos y ampliamente usados como herramientas
de diagnostico de los eventos de tromboembolia. Ademas, estos marcadores no tinicamente
facilitan la deteccién de procesos trombéticos intravasculares, pueden también detectar la
activacion subclinica del sistema de coagulacion, indicando un estado protombético. En
diferentes situaciones clinicas se ha demostrado que la elevaciéon de los marcadores de
coagulacion como dimero D o antitrombina III, fragmentos de protombina pueden indicar
un riesgo incrementado de tener riesgo trombo embolico. Recientemente se ha encontrado
en las mujeres embarazadas con anticuerpos antifosfolipidos tienen niveles elevados de
fragmentos de protombina con un incremento en el riesgo trombo embolico. Sin embargo
Bombeli y cols en un estudio con mujeres embarazadas encontraron que los niveles de
antitrombina III y dimero D no se correlaciona con un riesgo de estratificacién en base a los
riesgos clinicos. Asi encontraron que varias mujeres con bajo riesgo clinico tenian
marcadores elevados y varias mujeres con muy alto riesgo clinico tenian niveles normales
de los marcadores, concluyendo quien la trombo profilaxis podria ser usada
inadecuadamente si la indicacion se basa en los marcadores de la coagulacién.(16)

Diagnostico Por Imagenes:

La falta de especificidad de los signos y sintomas toma esencial el apoyo por iméagenes
Venografia: presion global del 50-90% tanto para enfermedad proximal o distal. Es
invasora, riesgo de radiacion bajo con proteccion, fue el estandar de oro el acceso vascular
se obtiene sobre une vena superficial sobre cara dorsal del pie los signos fiables de
trombosis son: defecto de relleno intraluminal e interrupcion brusca en el interior del vaso.
Las mujeres que no son candidatos a la venografia son: alérgicas al material de contraste
insufiencia renal, amputacién proximal al a rodilla, obesidad y edema extenso

Centellograma: Precision global de 78%, mas util en enfermedad distal y contraindicado en
embarazo y lactancia.



ECO Doppler: Precision global 93%, mas util para lesiones distales. Mala para obstruccion
parcial, mejorada con el modo B.
El estudio de ECO Doppler remplaza a la venografia contrastada con sensibilidad 90-100%,

especificidad 89-95%.

Impedancio plestimografia. Precision global 93%. Mejor en enfermedades distales, util
parta el monitoreo seriado y recurrencia. Mide los cambios ala resistencia eléctrica a
asociados con modificaciones agudas del volumen sanguineo después de la obstruccién.
Resonancia magnética: Sensibilidad del 90-100% y especificidad 90-100%.

Diagnostico de laboratorio:
Dimero D: sensibilidad 100%, especificidad 29%.



JUSTIFICACION

La trombosis venosa profunda es un evento de alto riesgo obstétrico y perinatal, debido a
que es un reto para el gineco-obstetra el manejo en la paciente embarazada en asociacién
con esta patologia, asi como también, el llevar un embarazo a termino con una evolucién
satisfactoria, dado que se pueden presentar miltiples complicaciones materno-fetales.

Es de gran importancia en nuestro medio conocer cuales son los factores de riesgo que
pueden desecandenar con mas frecuencia esta patologia, con ello poder hacer de su
conocimiento y orientar a nuestras pacientes de los diversos factores que pueden
incrementar el riesgo de presentar trombosis venosa profunda asociada al embarazo.



HIPOTESIS

Se encontrara que los principales factores de riesgo para desarrollar trombosis venosa
profunda en las mujeres embarazadas de alto riesgo del Hospital General de México son:
Tabaquismo, antecedente de consumo de anticonceptivos orales, reposo prolongado en
cama, obesidad, insuficiencia venosa, multiparidad.



OBJETIVO GENERAL

Determinar los factores de riesgo para desarrollar trombosis venosa profunda en las mujeres
embarazadas de alto riesgo del Hospital General de México.

OBJETIVO ESPECIFICO

Demostrar que el tabaquismo, antecedente de consumo de anticonceptivos orales, reposo
prolongado en cama, obesidad, insuficiencia venosa, multiparidad, son los principales
factores de riesgo para desarrollar trombosis venosa profunda en las mujeres embarazadas
de alto riesgo del Hospital General de México.
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MATERIAL Y METODOS

Disefio de estudio: serie de casos.

Se realizd un estudio retrospectivo ya que se estudian expedientes clinicos de pacientes que
presentaron trombosis venosa profunda asociada a embarazo y que fueron ingresadas al
area de alto riesgo del Hospital General de México.

Transversal ya que las variables a considerar se valoraran una vez. Descriptivo y
observacional ya que solo contamos con una poblacién de estudio y sé describirdn los
resultados encontrados.

El estudio comprende un periodo que va de enero del 2002 a diciembre del 2004 en el cual
se incluyen todas las pacientes con trombosis venosa profunda embarazada ingresada al
drea de alto riesgo del Hospital General de México.

Recoleccion de datos. Se realiza revision de expedientes clinicos del archivo del servicio de
Ginecologia y Obstetricia, obteniéndose la siguiente informacién: edad, peso y talla,
antecedentes como tabaquismo, multiparidad, enfermedad trombo embolica previa,
antecedente de uso de anticonceptivos, insuficiencia venosa, cardiopatias, preeclampsia
eclampsia, presencia de anticuerpos antifosfolipido y anticardiolipina, reposo prolongado.

Textos, graficos, cuadros y procesos de datos se llevo a cabo con programas de Word y exel
de Microsoft.
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CRITERIOS

Criterios de inclusién.

Mujeres con embarazo de alto riesgo

Pacientes hospitalizadas en el 4rea de alto riesgo del Hospital General de México.
Expediente clinico con mas del 80% de la informacién requerida.

Pacientes con diagnostico de trombosis venosa profunda embarazadas en el periodo de
enero del 2002 a diciembre del 2004

Criterios de exclusién.

Mujeres embarazadas hospitalizadas en area de alto riesgo con diagnostico fuera del
hospital de Trombosis venosa profunda

Expediente con menos del 80% de la informaci6n requerida

Mujeres embarazadas detectadas que no requirieron internamiento en el drea de alto riesgo
del Hospital General de México.

Las variables analizadas se muestran en la tabla 1.

ANALISIS ESTADISTICO

Se utilizo estadistica descriptiva con el uso de frecuencias simples, promedios y
porcentajes.



ASPECTOS ETICOS Y DE BIOSEGURIDAD

El presente trabajo se realiza basiandonos en el estudio clinico de las pacientes con
diagnostico de trombosis venosa profunda y embarazo, analizando exclusivamente
antecedentes de expediente clinico, por lo que no se afectan de manera fisica o moral las
pacientes estudiadas.



RESULTADOS

Durante el periodo comprendido de enero del 2002 a diciembre del 2004 se presentaron
3389 ingresos de embarazo de alto riesgo, reportandose 29 casos de pacientes embarazadas
con diagnostico de trombosis venosa profunda hospitalizadas en el servicio de alto riesgo
del Hospital General de México, lo que representa una tasa de incidencia del 0.8 x 100
embarazos de alto riesgo, con una tasa de mortalidad de 0 x 100 embarazos, durante ese

periodo.

De estas 29 pacientes 19 (65%) se encontraban en el tercer trimestre de embarazo, 4 (14%)
en el segundo trimestre y 6 (21%)en primer trimestre. Figura 1.

En estas pacientes se¢ estudiaron los factores de riesgo asociados a trombosis venosa
profunda.

Las pacientes se encontraban con rango de edad de 15 a 40 afios, con un promedio de 28
afios de edad. Teniendo una mayor frecuencia entre 26-30 afios, 9 pacientes (31.03%), 31-
35 afios, 8 pacientes (27.5%), 21-25 afios, 5 pacientes (17.7%), 15-20 afios, 4 pacientes
(13.7%), de 36 a 40 afios, 3 pacientes (10.3%). Figura 2.

Los factores de riesgo mas frecuentes encontrados en estas pacientes fueron multiparidad
18 pacientes (62%), obesidad 15 pacientes (51.7%), reposo prolongado 12 pacientes
(41.3%), tabaquismo 7 pacientes (24.1%), insuficiencia venosa 5 pacientes (17.2%), uso de
anticonceptivos hormonales orales 4 pacientes (13.7%), grupo sanguineo diferente del O 4
pacientes (13.7%) y presencia de anticoagulante lipico, 4 pacientes (13.7%), anticuerpos
anticardiolipina positivos 3 pacientes (10.3%), edad mayor de 35 afios, 3 pacientes (10.3%),
enfermedad trombo embolica previa 1 paciente (2.9%), factores de riesgo como cardiopatia
y eclampsia no se presento ningiin caso (0%). Figura 3,4.

De las pacientes estudiadas 24 pacientes presentaban 2 o mas factores de riesgo (82.7%).

Dentro de los factores de riesgo para trombosis venosa profunda, las asociaciones mas
frecuentes fueron multiparidad y reposo prolongado 8 pacientes (33.3%), multiparidad y
obesidad 8 pacientes (33.3%), obesidad y tabaquismo 4 pacientes (16.6%), Anticuerpos
antifosfolipidos y anticardiolipina positivos 4 pacientes (16.6%), reposo prolongado y
tabaquismo 2 pacientes (8.3%). Tabla 2.

El factor de riesgo enfermedad trombo embolica previa fue secundario a trombofilia
asociada a resistencia de proteina C reactiva.

En factor de riesgo reposo prolongado se encontré que en 4 pacientes este fue secundario a
amenaza de aborto, 4 pacientes a amenaza de parto pretermino, 2 pacientes por fractura de
fémur y humero respectivamente, 1 paciente a preeclampsia severa, y |1 a apendicetomia.



De pacientes incluidas en el estudio 26 pacientes (92%) presentaron trombosis venosa
profunda en el miembro pélvico izquierdo, solo 1 paciente (4%) presento la trombosis en
miembro pélvico derecho y 1 paciente (4%) trombosis venosa profunda bilateral. Figura 5.
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COMENTARIO

Durante este periodo se encontr6 una tasa de incidencia del 0.8 x 100 embarazos de alto
riesgo del total de pacientes que durante este periodo se ingresaron en el servicio de
Perinatologia del Hospital General de México, en otros estudios reportados describen que la
incidencia real de trombosis venosa profunda en el embarazo es de 0.5x 100 embarazos
siendo muy parecida esta incidencia en el hospital que lo reportado en estos estudios.(8)

En la literatura se menciona una mayor predominancia la trombosis venosa profunda en el
embarazo en el miembro pélvico izquierdo hasta en un 90% debido al efecto compresivo de
la vena iliaca izquierda, en el presente estudio se encontré que el 92% de estas pacientes se
encontraban con esta presentacion clinica, solo el 4% en el miembro pélvico derecho 4%y
bilateral. (9)

Se reporta que del 15 al 25% de las pacientes con trombosis venosa profunda no tratada
presentan embolizacion de trombos en la vasculatura pulmonar, presentando una
mortalidad global de 0.7%, en el presente estudio todas las pacientes recibieron tratamiento
intra hospitalario, no reportindose ninguna paciente con trombo embolia pulmonar, con una
tasa de mortalidad del 0 x 100 embarazos, durante este periodo por esta causa.

En estas pacientes se encontré que el mayor porcentaje de aparicién de trombosis venosa
profunda fue en el tercer trimestre con 65%, seguido del primer trimestre con 21% y
segundo trimestre 14%. La mayoria de los reportes concluyen que el riesgo de trombo
embolia venosa profunda es mayor durante él ultimo trimestre de embarazo y periodo
posparto, muy probablemente por que el ttero griavido produce obstruccion importante de
la vena cava en el 1ltimo trimestre del embarazo y aumento de factores de coagulacion
durante ese periodo. (14)

Los factores de riesgo asociados a trombosis venosa profunda en el embarazo mas
frecuentes en la poblacién del Hospital General de México, fueron la multiparidad 62%,
obesidad 51.7%, reposo prolongado 41.3% y tabaquismo 24.1%, en un estudio reportado
de casos y controles se estudiaron 85 pacientes durante 25 afios para identificar factores de
riesgo asociados a trombosis venosa profunda y embarazo, se encontré dentro de sus
antecedentes que el fumar tabaco fue el principal factor de riesgo para trombosis venosa
profunda durante el embarazo, presentandose en un 25% de los casos (8) , sin embargo en
este estudio este factor se encuentra en 7 pacientes de 29 analizadas, representando un
24.1%, siendo en nuestra poblacion el principal factor de riesgo para trombosis venosa
profunda la multiparidad y obesidad. Tabla 2.

Otros factores estudiados que se presentaron con menor frecuencia fueron, antecedente de
uso de anticonceptivos hormonales orales, reportandose en el 13.7% en este estudio .Los
anticonceptivos orales aumentan la coagulacion sanguinea y a adhesividad plaquetaria,
predisponen a la aterogenesis y a las anormalidades circulatorias, La trombosis venosa se



debe al efecto estrogénico el cual desaparece a la suspension. Kemmeren y cols,
determinaron en un metaanalisis si la tercera generacién de anticonceptivos orales que
contienen desogestrel o gestodeno se encuentran asociados con un incremento de riesgo de
trombo embolismo comparado con los que contienen levonogestrel. Mencionando que el
riesgo reportado es de 1.7 veces mas alto con los anticonceptivos de tercera generacion que
con los de segunda generacion, tan temprano como en el primer afio de uso.(11)

Se reporta que la edad de presentacion en promedio es de 28 afios con un aumento en la
frecuencia entre los 26 y 30 afios, en la literatura se reporta que la incidencia de trombo
embolia venosa en mujeres mayor de 35 afios es significativamente mas alto ( P = 0.005)
que en mujeres menores de 35 afios, sin embargo esta discrepancia en nuestro estudio
puede ser debida a que el mayor grupo de mujeres embarazadas son menores de 30 afios en
comparacion con la poblacién anglosajona en donde la edad del primer embarazo es mas
tardia.(17)

Las trombofilias adquiridas o familiares son factores de riesgo claros, sin embargo mas
episodios ocurren en ausencia de trombofilias conocidas. En este estudio se presenta solo
un caso de resistencia de proteina C reactiva la cual presenta antecedente de trombosis
venosa previa (2.90%), en un estudio se menciona que existe un incremento de 8 veces de
riesgo para trombosis venosa profunda durante el embarazo comparada con mujeres sanas.
Sin embargo, en términos absolutos el riesgo de trombosis venosa profunda es
relativamente bajo 7 casos por 169 embarazos (4.1%). Las mujeres con historia de
trombosis venosa profunda con o sin trombofilia presentan mayor riesgo de recurrencia en
embarazos subsecuentes. Se estima que ¢l grado de recurrencia de trombosis venosa
profunda durante el embarazo en mujeres con historia de trombosis venosa profunda va de
0 a 13% (9), por lo que el seguimiento en este grupo de pacientes debe ser una regla para el
obstetra ante un nuevo evento de embarazo, y se recomienda el uso de profilaxis
disminuyendo el riesgo hasta en un 50% de los eventos de trombo embolia. Los reportes
actuales indican que los eventos trombéticos son del .97 x 1000 mujeres embarazadas por
afio durante el embarazo y 7.9 x 1000 mujeres pos parto. (13)

Factores de riesgo analizados en este estudio tales como obesidad, multiparidad,
insuficiencia venosa, preeclampsia, inmovilizacién por mas de 4 dias antes del parto y
cirugia, requieren uso de trombo profilaxis no solo para la cesarea sino también para el
parto por 3 a 4 dias posterior a este evento.(6)

Las pacientes que se encuentran dentro de este estudio presentan en el 82.2% dos o mas
factores de riesgo, siendo la asociacién mas frecuente fue multiparidad y reposo prolongado
asi como multiparidad y obesidad.

Cardiopatia y eclampsia no se presento como un factor de riesgo para trombosis venosa
profunda en mujeres embarazadas en este estudio.



Limitaciones del estudio.

En primer lugar este estudio es solo descriptivo y muestra un panorama inicial en el
Hospital General de México, en relacion a los factores de riesgo encontrados en pacientes
que desarrollaron trombosis venosa profunda sin embargo dado el disefio de estudio no
podemos sustentar el rol de cada factor de riesgo encontrado. Por lo que habra que realizar
siguiente estudio para complementar la relacion causal de cada factor de riesgo encontrado.
El siguiente estudio debera de ser disefiado de casos y controles para tal fin.
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CONCLUSIONES
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. El factor de riesgo mas frecuente para trombosis venosa profunda en el embarazo en

el Hospital General de México es la multiparidad, seguido de la obesidad, reposo
prolongado y tabaquismo. A diferencia de otras poblaciones en donde el principal
factor de riesgo es el tabaquismo

. Los factores de riesgo menos frecuentes para trombosis venosa profunda en el

embarazo fueron cardiopatia y eclampsia

. Es frecuente la asociacién de dos o mas factores de riesgo siendo las asociaciones

mas frecuentes multiparidad — obesidad, multiparidad — reposo prolongado

. Es importante valorar el riesgo beneficio de profilaxis anti trombética en presencia

de factores de riesgo para trombosis venosa profunda en el embarazo.



TABLA 1

VARIABLES INDEPENDIENTES

1. Tabaquismo: Consumo de tabaco regular o continuo.
Categoria dicotomica nominal
2. Multiparidad: mas de 4 embarazos

Dicotdmica nominal
a.gmmmmhmmmmmmommmm

previos.
Dicotémica nominal

4. Uso de anticonceptivos hormonales: antecedente de uso anticonceptivos orales o inyectables previo al embarazo.
Dicotomica nominal

5. Insuficiencia venosa en miembros pélvicos
Dicotémica nominal

6. Cardiopatia

Dicotomica nominal

7. Preeclampsia —eclampsia: Sindrome que complica el embarazo después de la semana 20 de gestacion o en el
puerperio caracterizada por reduccion de la percusion sistémica generada por vasoespasmo y activacion de los
sistemas de coagulacion, caracterizada por hipertension arterial y proteinuria. Agregéandose convulsiones o estado de
coma en la eclampsia.

Dicotémica nominal

8. Presencia de anticoagulante lipico o anticuerpos anticardiolipina
Dicotomica nominal

9. Edad mayor de 35 afios: Paciente con TVP de 35 afios 0 mayor
Categoria nominal

10. Obesidad: IMC>29 kg/m? en el afio del embarazo

Categoria nominal

11. Reposo prolongado en cama (por amenaza de parto pretermino, amenaza de aborto): inmovilizacién por mas de 4
dias antes del parto y cirugia
Categoria nominal

12. Grupo sanguineo diferente de O: A, B, AB
Categoria ordinal

VARIABLE DEPENDIENTE O DE DESENLACE

1. Trombosis venosa profunda en el embarazo.
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TABLA 2.

ASOCIACION DE FACTORES DE RIESGO PARA TVP EN EMBARAZO

FACTORES DE RIESGO

N°® PACIENTES

MULTIPARIDAD-REPOSO PROLONGADO
MULTIPARIDAD-OBESIDAD
OBESIDAD-TABAQUISMO

Ac. ANTIF. - Ac. ANTICARD. POSIT.

REP. PROLONGADO-TABAQUISMO
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FIGURA 1. TRIMESTRE DE APARARICION DE TROMBOSIS
VENOSA PROFUNDA EN MUJERES EMBARAZADAS 2002-2004
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FIGURA 3. FACTORES DE RIESGO DE TROMBOSIS VENOSA
PROFUNDA EN EL HGM DEL 2002 AL 2004
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FIGURA 4. PORCENTAJE DE APARICION DE FACTORES DE
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FIGURA 5. PRESENTACION CLINICA DE TROMBOSIS
VENOSA PROFUNDA EN MUJERES EMBARAZADAS DEL 2002
2004
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