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PRÓLOGO  

La enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) siempre se ha dicho que es 

una enfermedad multidisciplinar, y es cierto.  Hematología, Medicina Interna, 

Oncología, Neumología son las especialidades, además de la Angiología y Cirugía 

Vascular, que más tratan con los pacientes de ETEV, pero casi cualquier disciplina 

médica tiene pacientes sobre los que hay que hacer o bien prevención o bien 

tratamiento. 

La Cirugía Vascular debe recuperar el co-liderazgo en esta patología. 

Liderazgo que se ha perdido en algunos ámbitos sanitarios por circunstancias 

diversas. Una es la desidia o falta de interés por la patología, o presión asistencial por 

patología arterial. Y la otra que influyó de forma determinante es el tratamiento 

ambulante de la patología. A los pacientes, en muchos casos, no les realiza el 

diagnóstico el Cirujano Vascular y les pauta tratamiento los médicos de Urgencias. El 

profesional que realiza el seguimiento es variable según cada zona de salud. 

El cirujano vascular sigue teniendo mucho que aportar a la ETEV. Síndrome 

postrombótico y tratamiento endovascular de la trombosis venosa profunda son 

competencias exclusivas de la Especialidad de Angiología y Cirugía Vascular, y ésta 

última cada vez tiene indicaciones más amplias. Para el diagnóstico con eco - doppler, 

habiendo muchos profesionales que lo hacen de forma correcta, somos requeridos 

ante casos dudosos o de primera elección.  Por último, cualquier profesional, incluidos 

los cirujanos vasculares, pueden desarrollar competencias en todos los campos de la 

ETEV, y ese es el motivo de este libro. 

El Capítulo Español de Flebología y Linfología de la SEACV ha querido paliar 

la falta de una Guía de ETEV propia de los especialistas en Angiología y Cirugía 

Vascular destinada a todos los profesionales. El Dr. Ramón Lecumberri Villamediana y 

el Dr. Pedro Ruiz Artacho, especialistas en Hematología y Medicina Interna 

respectivamente, son referentes nacionales e internacionales en esta patología, nos 

han honrado con su trabajo y además han propuesto nombres de otros especialistas 

para los capítulos. Desde aquí, mi agradecimiento más profundo.  También es 

necesario en estas líneas hacer un reconocimiento de inmensa gratitud a la magnífica 

labor de edición y coordinación por parte del Dr. Enrique M. San Norberto García, la 

Dra. María Victoria Arcediano Sánchez, el Dr. Joaquín de Haro Miralles. Por último, a 

todos los autores que han hecho posible este trabajo y a la Junta Directiva y Comité 

Científico del CEFyL, que me honro en presidir, les doy las gracias más sinceras y les 

dedico todo mi respeto y admiración. 

Estoy convencido que lo que tiene entre las manos es ya un referente en la 

ETEV y lo será en el futuro. 

Rodrigo Rial, Presidente del CEFyL 
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INTRODUCCIÓN  

La enfermedad tromboembólica venosa es una de las enfermedades más 

prevalentes en España, ocupando el tercer puesto como causa de mortalidad 

cardiovascular tras el infarto de miocardio y el ictus. 

Desde el Grupo de Trabajo sobre tratamiento médico de la enfermedad 

tromboembólica venosa del Capítulo de Flebología y Linfología de la Sociedad 

Española de Angiología y Cirugía Vascular, hemos pretendido realizar una 

actualización sobre nuevas etiologías, diagnóstico, tratamiento y profilaxis. 

También hemos incluido un capítulo específico sobre el papel de la infección por 

COVID19 en dicha enfermedad. Se ha contado con la participación de 

profesionales de reconocido prestigio tanto de la especialidad de Angiología y 

Cirugía Vascular, como de Hematología, Medicina Interna o Urgencias 

Hospitalarias. Con todo ello, con el objetivo de dar una visión global de la 

patología. 

A lo largo de los 28 capítulos que componen el libro, se ha intentado 

abarcar desde la fisiopatología de la enfermedad, las diferentes terapias 

farmacológicas existentes en la actualidad, el diagnóstico de la misma, el 

tratamiento en los diferentes grupos específicos de pacientes, hasta las posibles 

complicaciones de la misma como son el tromboembolismo pulmonar o el 

síndrome postrombótico.  

Agradecer a todos los autores que han participado en la elaboración del 

libro por su compromiso, pero además por la elevada calidad científica de cada 

uno de los capítulos. Especialmente en estos momentos de pandemia de 

COVID19, de enorme trabajo asistencial y de presión laboral. Reconocer también 

la gran labor impulsora del Dr. Rodrigo Rial, presidente del CEFyL, así como del 

resto de coordinadores en especial a Dra. María Victoria Arcediano Sánchez y el 

Dr. Joaquín de Haro Miralles por su empeño y ayuda en la elaboración de la 

presente publicación. 

 

Enrique M. San Norberto 

Coordinador del Grupo de Trabajo sobre Tratamiento Médico de la  

Enfermedad Tromboembólica Venosa CEFyL 
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INTRODUCCIÓN 

El tromboembolismo pulmonar (EP) y la trombosis venosa 

profunda (TVP) son dos presentaciones clínicas del tromboembolismo 

venoso (ETEV) y comparten los mismos factores predisponentes. La 

enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) es un proceso patológico que 

se caracteriza por la coagulación de la sangre en el interior de las venas 

(trombosis). Este fenómeno surge en la mayor parte de los casos en el 

sistema venoso profundo de las extremidades inferiores (TVP). En 

ocasiones se sigue de un desprendimiento de todo o una parte del 

trombo, que se desplaza hasta fijarse en el árbol arterial pulmonar, lo que 

provoca una embolia de pulmón (EP).  

EPIDEMIOLOGÍA 

La importancia de la ETEV radica en tres elementos: su elevada 

incidencia, su recurrencia y mortalidad. Sin olvidar la aparición de 

síndrome postrombótico (SPT), que se considera la complicación más 

frecuente después de un episodio de ETEV.1  

La TVP hoy día se considera la tercera enfermedad cardiovascular 

más frecuente, sólo situada por detrás de la cardiopatía isquémica y del 

ictus. La incidencia real de la TVP de los miembros inferiores (MMII) es 

desconocida, debido a la gran variabilidad de su presentación clínica y a 

la dificultad de establecer, en ocasiones, el diagnóstico. Entre los registros 

regionales, un análisis de 2.356 autopsias realizado en 1987 sobre el 79% 

de todos los habitantes fallecidos de la ciudad de Malmö, Suecia, con una 

población de 230.000 habitantes, ha revelado la existencia de 

tromboembolismo venoso en 595 (25%), mientras que el TEP se encontró 

en 431 (18.3%) de todos los casos.2 La incidencia de TVP es ligeramente 

mayor en mujeres de 20 a 45 años, pero los hombres tienen una incidencia 

más alta entre los 45 y 60 años de edad.3  

La tasa de TVP recurrente es de alrededor del 10% el primer año y 

del 30% después de 5-8 años para pacientes con TVP no provocada con 

un factor desencadenante.4 

En cuanto a la mortalidad, la TVP es una enfermedad 

potencialmente mortal, si bien no por ella misma, sí por la EP. Según los 

datos disponibles, la ETEV supone el 3.5% de la mortalidad general y el 

10% de la mortalidad total hospitalaria.5 
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La aparición de SPT es una de las secuelas de una TVP, cuya 

aparición varía entre el 20-50% de los casos después de 2 años, y se asocia 

a una disminución significativa de la calidad de vida de los pacientes.1 

 

FISIOPATOGENIA 
Virchow postuló que existen tres situaciones que predisponen a la 

ETEV6 : alteraciones en la pared vascular, cambios en las características del 

flujo sanguíneo y alteraciones de los factores sanguíneos de la 

coagulación. 

Esta triada fisiopatológica sigue vigente. La alteración de alguno 

de sus componentes o su desequilibrio provoca la aparición de un estado 

protrombótico.  
 

− Factores sanguíneos (Figura 1): Dentro de esta triada, el componente 

correspondiente a los factores sanguíneos permite un estado 

trombofílico si se desequilibra la actividad de los mecanismos 

procoagulantes y anticoagulantes naturales. Así, la trombosis es 

consecuencia de una activación desbordada de la hemostasia que 

sobrepasa los mecanismos de regulación.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1: Esquema representativo de la cascada de la coagulación. 

Modificado de Rosenberg y Aird (7) 
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− La lesión endotelial activa la hemostasia por diversas interrelaciones 

complejas entre el flujo sanguíneo, la pared vascular y el sistema de 

coagulación. La alteración de estos mecanismos o su desequilibrio, 

provoca la aparición de una trombofilia.  

− El flujo sanguíneo es uno de los principales mecanismos 

anticoagulantes del organismo. El movimiento continuo de sangre 

evita la acumulación de factores hemostáticos y plaquetas activados en 

un sitio específico. Además, es necesario para mantener la fuerza de 

rozamiento del endotelio arterial o venoso, un factor clave para 

mantener la funcionalidad endotelial adecuadamente. La estasis 

sanguínea, especialmente la venosa, debida a cualquier circunstancia, 

es uno de los mecanismos fisiopatológicos que más fácilmente 

explican la aparición de una trombosis.  
 

Los factores hemodinámicos determinan las características clásicas 

de los trombos arteriales o venosos. En el caso del trombo venoso, este 

se genera en vasos en los que la velocidad y presión de la sangre son muy 

bajas. En las piernas, la trombosis se inicia entorno a las válvulas venosas 

en las que existen turbulencias de la sangre. Si disminuye la velocidad del 

flujo se generan cambios en el sistema de coagulación como activación 

plaquetaria, y de los factores de coagulación, con la consecuente caída de 

los anticoagulantes naturales y de la fibrinolisis. Durante los traumatismos 

o en otro tipo de lesión de los tejidos, se liberan sustancias 

tromboplásticas y de activación de los factores de coagulación y de las 

plaquetas. Por lo tanto, de los componentes de la triada, el daño vascular 

no es tan importante mientras que la estasis venosa y la 

hipercoagulabilidad son cruciales. Esto determina que, en los trombos 

venosos, la malla de fibrina, abundante y fuerte, sea el componente más 

importante englobando una gran cantidad de eritrocitos y muy pocas 

plaquetas. 

Los determinantes del flujo sanguíneo en la circulación venosa 

hacen que la ETEV ocurra preferentemente en las venas de los miembros 

inferiores. La inmovilización, asociada a cualquier causa, está presente en 

la gran mayoría de los casos. 



 

 

Fisiopatología de la Enfermedad Tromboembólica Venosa 

16 

La estasis venosa, puede deberse también a la compresión externa 

por aneurismas, tumores o en el caso de la vena iliaca común izquierda, la 

compresión producida sobre esta por la arteria iliaca común derecha, que 

causa fibrosis de la vena ilíaca común izquierda subyacente, conocido 

como síndrome de May-Thurner. 

El proceso trombótico conduce a una mayor resistencia al flujo de 

salida y una disminución del volumen de flujo de salida con aumento de 

la presión venosa, que, junto con la inflamación perivascular, es 

responsable de los síntomas y signos característicos de la TVP. Los 

síntomas generalmente disminuyen a medida que disminuye la reacción 

inflamatoria y generalmente desaparecen si las venas pueden 

recanalizarse sin daño estructural a la pared de la vena o válvulas dañadas. 

La tasa de recanalización es de alrededor del 80% en las venas de la 

pantorrilla, pero solo del 20% en los segmentos ilíacos.1 La obstrucción 

venosa prolongada puede resultar en una obstrucción crónica del flujo de 

salida venoso y daño secundario de la válvula venosa, causando reflujo 

después de la recanalización. La obstrucción venosa, el reflujo o una 

combinación pueden conducir al desarrollo del SPT. 

FACTORES DE RIESGO 

Trombofilia es toda situación en la que está latente la posibilidad 

de que se formen trombos arteriales o venosos.  A esta situación clínica 

se le conoce como factor de riesgo (FR). 

Los estados trombofílicos pueden ser primarios o adquiridos (Tabla 

I). Pueden ser propios del sistema de coagulación (trombofilia primaria) o 

bien pueden ser parte de una enfermedad de otro sistema (trombofilia 

secundaria), como el síndrome de anti-cuerpos antifosfolípidos o el 

cáncer. Finalmente, ocurren estados trombofílicos agudos (traumatismos, 

coagulación intravascular diseminada, quimioterapia), o crónicos 

(asociados con cáncer, aterosclerosis) 
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Trombofilia hereditaria Trombofilia adquirida 

 

Deficiencia antitrombina 

Deficiencia proteína C 

Deficiencia proteína S  

Deficiencia del inhibidor de la vía 

del factor tisular 
 

Resistencia a la proteína C activada 

y FV Leiden 
 

Deficiencia de plasminógeno 

Deficiencia del cofactor II de la 

heparina 
 

Deficiencia de factor XII 

Hiperhomocisteinemia 

Mutación 20210 del gen de la 

protrombina 
 

Elevación de la glicoproteína rica en 

histidina 

 

Edad >45 años 

Obesidad 

Cáncer 

Insuficiencia cardiaca 

Insuficiencia respiratoria, 

ventilación mecánica 
 

Inmovilización 

Cirugía 

Embarazo y puerperio 

Terapias hormonales 

Traumatismos pélvicos 

Dispositivos intravasculares 

Anticoagulante lúpico 

    Factores VII, VII, II, fibrinógeno y         

factor de Von Willebrand 

 

Tabla I: Factores de riesgo de ETEV primarios o adquiridos 

 

Actualmente se considera que el tromboembolismo venoso es el 

resultado de la interacción entre factores de riesgo relacionados con el 

paciente y factores de riesgo relacionados con el contexto.8 En función del 

tipo de población que estudiemos podremos observar unos FR distintos 

como predisponentes a una TVP. Los pacientes hospitalizados tienen una 

alta incidencia de TVP aguda, superior a la población ambulatoria. En los 

pacientes ambulatorios, el antecedente de neoplasia, la cirugía o el 

traumatismo en los 3 meses anteriores al diagnóstico son los FR más 

significativos, mientras que en los pacientes hospitalizados son 

especialmente dos los FR implicados con una mayor incidencia, la 

presencia de cáncer y la cirugía. 
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En la tabla II se describen los principales de factores de riesgo 

predisponentes a ETEV, ordenados en función de su importancia.   

 

Factor predisponente 
Relacionado 

con el paciente 

Relacionado 

con el contexto 

  Factores fuertes (odds ratio >10) 

Fractura (cadera o pierna)  + 

Prótesis de cadera o rodilla  + 

Cirugía general mayor  + 

Traumatismo mayor  + 

Lesión medular  + 

  Factores moderados (odds ratio 2-9) 

Cirugía artroscópica de rodilla  + 

Vías venosas centrales  + 

Quimioterapia  + 

Insuficiencia cardiaca congestiva +  

Insuficiencia respiratoria crónica +  

Terapia hormonal sustitutiva +  

Malignidad +  

Terapia contraceptiva oral +  

Accidente cerebrovascular paralítico +  

Embarazo/postparto  + 

ETEV previa +  

Trombofilia primaria +  
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   Factores débiles (odds ratio <2) 

Reposo en cama (<3 días)  + 

Inmovilidad por periodos largos 

sentado 

 + 

Edad avanzada +  

Cirugía laparoscópica  + 

Obesidad +  

Anteparto +  

Venas varicosas +  

 

Tabla II: Factores de riesgo predisponentes a ETEV, según su odds ratio. Datos 

modificados de referencia 8. 

FACTORES DE RIESGO ADQUIRIDOS 
 

Edad 

La prevalencia de la TVP aumenta de forma proporcional con la 

edad del paciente. El riesgo de padecer un evento relacionado con la ETEV 

aumenta 1.9 veces por cada década de vida. La incidencia anual por 

grupos es de 2 a 3/10000 entre 30-49 años; 5/10000 entre 50 y 59 años; 

10/10000 entre 60 y 69; 20/10000 entre 70 y 79.9 
 

Postoperatorio  

La cirugía mayor es uno de los FR más importantes de la ETEV, 

sobre todo en la cirugía ortopédica de cadera y rodilla (sin profilaxis, la 

incidencia es del 50%), la cirugía mayor abdominal y pelviana, así como la 

neurocirugía (sin profilaxis, la incidencia llega hasta el 30%), sobre todo 

en pacientes con cáncer. El incremento de riesgo de ETEV de la cirugía no 

se limita al período hospitalario, sino que se prolonga las primeras 

semanas post alta, sobre todo si se mantiene algún FR como la 
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inmovilidad. En un estudio, el 51% de los eventos de ETEV ocurrieron 

después del alta en pacientes sometidas a cirugía ginecológica. Así mismo, 

hasta el 25% de los pacientes sometidos a cirugía abdominal sufren una 

TVP en las 6 primeras semanas post alta.10 
 

Traumatismo 

El traumatismo de la extremidad inferior es un factor de riesgo de 

TVP, en particular la fractura de tibia y fémur; también el traumatismo de 

médula espinal y traumatismo craneal son factores de riesgo 

independientes.11 Otros factores generales asociados a un riesgo elevado 

de TVP en el paciente traumático son: duración de la hospitalización más 

de 7 días, severidad de la lesión, fracturas pélvicas, lesiones venosas 

mayores asociadas, necesidad de catéteres venosos femorales y la 

duración de la inmovilización. 
 

Neoplasia maligna 

Desde hace tiempo se conoce la asociación entre TVP y 

enfermedad maligna. La TVP puede ser la primera manifestación de un 

cáncer. Hay estudios que documentan el aumento de riesgo de ser 

diagnosticado de cáncer en pacientes que sufren un episodio de TVP, con 

una odds ratio de 1.3, que aumenta a 3 si se considera los tres primeros 

meses.12 El origen de este aumento de la incidencia de TVP en esta 

población es multifactorial: disminución de la movilidad, disminución de 

la ingesta, catéteres intravenosos, fibrosis retroperitoneal, compresión 

venosa provocada por algunos tumores. Este riesgo se incrementa de si el 

paciente recibe radio o quimioterapia.  

Los pacientes con cáncer que desarrollan un evento de ETEV tienen 

características diferenciales en comparación con la población general:13 

 

− Mortalidad 5-6 veces superior. 

− Mayor riesgo de recurrencia, con una incidencia acumulada a los 

2 años del 17.5% y del 30.3% a los 8 años. 

− Mayor riesgo de sangrado. 
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Enfermedad venosa previa 

Los pacientes con TVP sintomática o EP, especialmente los que no 

presentan factores de riesgo transitorios, tienen un alto riesgo de 

recurrencia, riesgo que persiste durante años. La utilización de catéteres 

venosos o marcapasos también aumenta el riesgo de TVP.8 Hay estudios 

que identifican también la trombosis venosa superficial y las varices como 

factores de riesgo independiente de ETEV. El riesgo asociado a las varices 

varia con la edad del paciente:3 en pacientes de 45 años incrementa el 

riesgo 4 veces, dos con 60 años, y en los mayores de 75 años es similar a 

la población normal.   
 

Inmovilización 

Hoy día, es ampliamente aceptado que la inmovilización 

prolongada por sí sola,14 se asocia a una mayor incidencia de TVP por las 

razones indicadas en el apartado anterior. La inmovilización en cama por 

períodos inferiores a una semana se asocia a una baja incidencia (15%) de 

ETEV, mientras que, en pacientes con encamamiento prolongado, la 

incidencia de eventos tromboembólicos llega hasta el 80 % de los casos.  

En relación con la inmovilización, se encuentra el denominado 

“síndrome de clase turista”. Se refiere a la aparición de ETEV en personas 

que realizan viajes en avión de larga duración, en un asiento apretado y 

con poca movilidad durante todo el vuelo. Los datos de los que 

disponemos son de series de casos clínicos publicados de aparición de un 

evento de ETEV en relación con los viajes prolongados, aunque sin 

comparar la prevalencia de esos eventos con la población general.8 Lo 

habitual en estos casos es que coexistencia algún otro FR de ETEV. La EP 

es la segunda causa de muerte relacionada con viajes, ya que representa 

un 18% de las muertes, y por lo tanto no se puede excluir del todo la 

existencia de una relación. Pero todavía no hay un criterio unánime 

respecto a la actitud a seguir. 
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Tratamientos hormonales 

Una revisión de la literatura Cochrane,14 estableció el uso de 

anticonceptivos orales como un FR independiente para la TVP, con una 

OR de 3.8 a 11. Este riesgo es independiente del tiempo que se usen y de 

la duración del tratamiento. El riesgo de sufrir un evento de ETEV 

disminuye al poco tiempo después de dejar el tratamiento, y se asocia 

tanto a los estrógenos como a los gestágenos. 
 

Embarazo y puerperio 

En comparación con mujeres sanas de la misma edad, la ETEV es 

10 veces más común en el período prenatal y 25 veces más común en el 

posparto.1 Este aumento del riesgo de ETEV se extiende desde el inicio del 

embarazo hasta las 12 semanas posparto con un OR de TEV de 12 (IC del 

95%: 7.9 a 18.6) en las primeras seis semanas después del parto y 2,2 (IC 

del 95%: 1.4 a 3.3) para el período entre siete y 12 semanas después del 

parto (16). Esto se debe, por una parte, al incremento de los factores de 

coagulación (I, VII, VIII, IX, X, XI y XII) y de plaquetas, y disminución de 

proteína S y antitrombina durante el embarazo. Por otra parte, en la 

placenta se producen los inhibidores 1 y 2 del plasminógeno activado, que 

inhiben la fibrinolisis. Además, existen factores físicos, como el aumento 

de la estasis venosa y la compresión de la vena cava por el útero. El riesgo 

de padecer ETEV es mayor en pacientes mayores de 35 años, parto o 

manipulaciones traumáticas (sobre todo de urgencia), índice de masa 

corporal elevado y preeclamsia, pero no con el número de embarazos. 
 

Obesidad 

La obesidad, se asocia a un incremento de la incidencia de ETEV. 

Este riesgo se incrementa cuando se asocia a terapia hormonal 

sustitutiva.8,17 No se conoce bien el mecanismo por el que aumenta el 

riesgo de ETEV. Es posible que los aspectos físicos del tamaño corporal 

sean importantes, lo que conduzca a un retorno venoso deficiente, y que 

los parámetros bioquímicos asociados con la obesidad, como el aumento 

de la coagulación y la inflamación, desempeñen un papel importante. 
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Procesos médicos 

Hay enfermedades que se han asociado a un aumento del riesgo 

de ETEV: 

A. Enfermedades neurológicas: La incidencia de TVP en pacientes con 

problemas neurológicos es superior incluso a la existente en algunos 

tipos de cirugía.18 En el ictus isquémico la incidencia de ETEV oscila 

entre 30-75% y en la lesión de la médula espinal entre 40 y 100%. 

B. Enfermedad inflamatoria intestinal: presentan un riesgo 3 veces 

mayor que la población general.19 Esta asociación es multifactorial, 

involucrándose el aumento de anticuerpos antifosfolípidos, 

disminución de factor XIII y factor V de Leyden. 

C. Enfermedad cardiaca: por la estasis venosa asociada a la 

inmovilización y el estado de hipercoagulabilidad que asocia la 

enfermedad.20  

D. Enfermedades hematológicas: hemoglobulinuria paroxística 

nocturna, síndromes mieloproliferativos crónicos, etc. Es complejo el 

mecanismo de trombofilia en estas enfermedades, relacionado con la 

alteración de factores de coagulación, hiperviscosidad, alteración de 

la función de las plaquetas. 

E. Anticuerpos antifosfolípidos (AF): El síndrome antifosfolípido (SAF) 

es una enfermedad caracterizada por un estado de 

hipercoagulabilidad que favorece la trombosis arterial y venosa, 

puede cursar con abortos de repetición y trombocitopenia; los 

marcadores serológicos son lo AF (anticuerpos anticardiolipina, 

anticoagulante lúpico). El SAF es primaria cuando no se acompaña de 

enfermedad autoinmune, y es secundario cuando si lo hace, por 

ejemplo, en el contexto de un lupus eritematoso sistémico, artritis 

reumatoide o síndrome de Sjögren. El mecanismo primario obedece 

a que los AF inhiben reacciones de la cascada de la coagulación 

catalizadas por fosfolípidos, e inducen así un estado protrombótico. 

La presencia de AF en pacientes con cuadro de trombosis muestra 

prevalencia del 14 al 19%.8 

F. Otros procesos médicos: muchos procesos médicos, en mayor o 

menor medida, pueden asociarse a alteraciones en los factores de la 
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coagulación. Así la sepsis, la coagulación intravascular diseminada, 

insuficiencia hepática, enfermedad respiratoria se han asociado al 

déficit adquirido de antitrombina III. El déficit de ácido fólico y 

vitamina B12 se han asociado a hiperhomocisteinemia. 

FACTORES DE RIESGO PRIMARIOS 

Estos factores están determinados genéticamente en la mayoría de 

los casos, aunque en algunos casos, como la hiperhomociteinemia o 

disfibrinogemia o el nivel alto de algunos factores de la coagulación, son 

combinaciones de alteraciones genéticas o adquiridas. Aproximadamente 

el 20-40% de los pacientes con TVP presentan alguna alteración de tipo 

genético.21 No obstante, estos defectos no suelen ser suficientes para 

provocar alguna de las manifestaciones de la ETEV, sino que precisan de 

un factor adquirido que actúe a modo de desencadenante. 

No todos los FR genéticos tienen el mismo riesgo de ocasionar una 

trombosis. 
 

En la Tabla III se describen los principales con su nivel de riesgo:22,23 

 

RIESGO ALTO 

(incremento de 5 a 

20 veces) 

RIESGO MODERADO 

(incremento de 2 a 5 

veces) 

RIESGO BAJO 

(incremento menor de 

1,5 veces) 

Déficit proteína C Factor V de Leiden Hiperhomocisteinemia 

Déficit proteína S Mutación del gen de la 

protrombina 

Variante factor XIII 

Déficit antitrombina Grupo sanguíneo ABO Polimorfismo de 

nucleótido único 

 Fibrinógeno gamma 

101034T 

Variante en la región 

promotora de proteína C 

 

Tabla III. Factores genéticos de riesgo trombótico según su nivel de riesgo. 
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Déficit de proteína C 

La proteína C en una glucoproteína que se sintetiza en el hígado, 

y necesita la vitamina K para su activación y de la proteína C para su 

función. Cuando la trombina se une a la trombomodulina (proteína 

endotelial), la proteína C se activa. Esta proteína C activada se una a la 

proteína S e inhibe de forma irreversible los factores V y VIII. Inhibe 

también la actividad procoagulante de las plaquetas y el inhibidor t-PA. El 

déficit de proteína C se hereda de forma autosómica dominante, con una 

incidencia de 1/200-500 de la población general sana. Se han descrito 160 

mutaciones diferentes. 

Existen dos tipos de déficit de proteína C: 

A. Tipo I. El más frecuente. Los niveles de proteína en plasma están 

al 50 % de lo normal. 

B. Tipo II. Cursa con niveles normales de proteína, pero existe una 

disminución de su actividad. 
 

El déficit homocigoto de esta proteína es el causante de la púrpura 

fulminante neonatal, responsable de la muerte en los primeros días de 

vida. 

El déficit de proteína C, aparte de las manifestaciones trombóticas, 

es responsable de abortos de repetición en mujeres fértiles y de la necrosis 

cutánea que puede aparecer en pacientes tratados con warfarina. 
 

Déficit de proteína S 

La proteína S, como se ha comentado, actúa de cofactor de la 

proteína C. En la población general, la prevalencia es de 0.7%. En torno al 

60% circula en una forma unida a proteína, pero sólo la fracción libre 

funciona como cofactor. El déficit de proteína S se hereda como un rasgo 

autosómico dominante. El estado homocigoto se asocia a una púrpura 

fulminante neonatal potencialmente letal. La proteína S se ha relacionado 

también con la necrosis cutánea inducida por warfarina pero con una 

frecuencia mucho menor que en el caso de la proteína C.  
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Deficiencia de antitrombina III (ATIII) 

La ATIII en una α2 globulina, que se une irreversiblemente, 

neutralizando, gran parte de las enzimas procoagulantes como los 

factores II, IX, y X. Se hereda de forma autosómica dominante. Constituye 

una enfermedad heterogénea de la que hoy se conocen dos tipos: el tipo 

I es la deficiencia de ATIII con una disminución de su actividad funcional y 

antigénica, siendo este el tipo más frecuente en la población; el tipo II 

constituye un defecto funcional caracterizado por una disminución en la 

actividad funcional y concentración antigénica normal. Algunas variantes 

de la molécula pueden afectar al lugar de unión de la heparina, por lo que 

algunos pacientes con déficit de AT son resistentes al tratamiento con 

heparina y HBPM. Las mujeres con este déficit tienen un riesgo 

especialmente alto con el embarazo. 
 

Factor V de Leiden 

Esta variación genética confiere resistencia a la proteína C activada; 

esto implica una baja actividad anticoagulante del sistema de la proteína 

C y un aumento de los eventos trombóticos. La prevalencia puede llegar 

hasta el 5% en la población general. Si se administra warfarina a estos 

pacientes en ausencia de heparina, el nivel de proteína C cae más 

rápidamente que otros factores de la coagulación dependientes de 

vitamina K. Esto les provoca déficit agudo y grave de proteína C capaz de 

causar necrosis de la piel. 
 

Mutación en el gen de la protrombina 

La protrombina (factor II) es la precursora de la trombina. Es una 

proteína dependiente de la vitamina K. La variante genética común implica 

una mutación GA20210 en el gen de la protrombina. Los portadores 

heterocigotos tienen niveles de protrombina en el plasma un 30 % más 

elevados, lo que comporta un incremento del riesgo de TVP y de 

trombosis cerebrales. No hay datos concluyentes sobre si esta mutación 

aumenta o no el riesgo de recurrencia de una TVP. 
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Grupo sanguíneo ABO 

Los portadores del grupo sanguíneo distinto del 0 presentan un 

riesgo superior, entre 2 y 4 veces de presentar episodios 

tromboembólicos. Existe un efecto sinérgico entre la mutación factor V de 

Leiden y los genotipos distintos de 0, lo cual incrementa 23 veces el riesgo 

de presentar episodios trombóticos en los portadores de ambas 

alteraciones respecto a los no portadores del factor V Leiden 

Hiperhomocisteinemia 

Es un factor de riesgo de trombosis, aunque no está claro el 

mecanismo real. La homocisteína puede disminuir la función de la 

trombomodulina, inhibir la activación del plasminógeno tisular y reducir 

la activación de la proteína C endotelial y la actividad de la antitrombina 

III. La homocisteína puede elevar también el factor VIIIc y el factor von 

Willebrand, provocando hipercoagulabilidad y formación de trombos. La 

auto-oxidación de la homocisteína conduce a la liberación de potentes 

especies reactivas de oxígeno, como el superóxido y el peróxido de 

hidrógeno, capaces de provocar lesión vascular. 

Los déficits congénitos de cualquiera de las enzimas involucradas 

en la vía de la homocisteína pueden causar hiperhomocisteinemia. La 

causa más frecuente de una elevación moderada de homocisteína es la 

mutación puntual (C-677T) en el gen que codifica la metilen-

tetrahidrofolato reductasa (MTHFR), que genera una forma termolábil de 

MTHFR (MTHFR C-677T), cuya actividad enzimática está disminuida, y se 

hereda de forma autosómica recesiva. El carácter heterocigoto para la 

mutación de MTHFR no parece tener trascendencia clínica. 

Disfibrinogenemia 

En la disfibrinogenemia, la molécula de fibrinógeno es 

funcionalmente defectuosa. Es una alteración rara, con una prevalencia 10 

veces menor que la deficiencia de proteína C, S y ATAIII. Las 

manifestaciones clínicas de este trastorno pueden oscilar entre 

hemorragia excesiva y sucesos trombóticos, habiéndose descrito más de 

30 variantes de fibrinógeno relacionado con eventos trombóticos. Se 

suelen manifestar a edad temprana. 
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Alteraciones de sistema fibrinolítico 

Los defectos del sistema fibrinolítico pueden originarse por la 

secreción endotelial deficiente de activadores del plasminógeno. Algunos 

ejemplos son la hipoplasminogenemia (defecto tipo I) o la 

displasminogenemia (defectos tipo II) y el aumento excesivo de los 

inhibidores de la fibrinolisis. Estos trastornos pueden causar una situación 

en la que el trombo se lisa lentamente. Muchas veces sólo se diagnostican 

estas anomalías en el momento de diagnóstico de una TVP o EP.  
 

Otros déficits:23 

Existen otras alteraciones en los factores de la coagulación, 

bastante más infrecuentes en la población general y con un riesgo variable 

como factores predisponentes a ETEV: variante del factor XIII, los 

polimorfismos de nucleótido único, las variantes en la región promotora 

de la proteína C, las mutaciones del gen inhibidor dependiente de la 

proteína Z, la mutación C46T en el gen del factor XII, la deficiencia del 

cofactor II de la heparina, la deficiencia de plasminógeno o la deficiencia 

del factor XII (o factor de Hageman). 
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INTRODUCCIÓN 

 Las heparinas de bajo peso molecular (HBPM) se emplean en la 

profilaxis de la enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) y en el 

tratamiento de la trombosis venosa profunda (TVP) o embolia pulmonar 

(EP). Se obtienen a partir de la heparina no fraccionada (HNF) mediante 

despolimerización química o enzimática, y su desarrollo se vio impulsado 

por la demostración de tres propiedades: las HBPM poseen una actividad 

anti-IIa menor que la actividad anti-Xa, muestran una mejor elación 

riesgo/beneficio en estudios preclínicos y además presentan importantes 

ventajas farmacocinéticas frente a la HNF. Sus indicaciones son: 

− La profilaxis de la TVP en grupos de pacientes de riesgo medio y 

elevado (médicos, quirúrgicos y ortopédicos).  

− El tratamiento de la TVP y el EP. 

− El tratamiento de la ETEV durante el embarazo. 

− El tratamiento de la angina inestable y del infarto agudo de 

miocardio con elevación del segmento ST. 

− La prevención de la trombosis de circuitos extracorpóreos.  
 

 Las HBPM son una mezcla de glicosaminoglicanos polisulfatados 

que se obtienen por métodos distintos y no son idénticas en sus 

propiedades farmacocinéticas y anticoagulantes, por lo que no son 

intercambiables directamente entre sí. La biodisponibilidad tras la 

inyección subcutánea de la HBPM es del 90%, con una respuesta mucho 

más predecible que la de la HNF. La vida media de eliminación oscila de 

3 a 6 horas y es dosis-independiente. El pico de actividad anti-Xa se 

obtiene 3-5 horas después de su administración y el ratio de inhibición 

Xa/IIa varía entre 2:1 y 4:1 dependiendo del peso molecular de la HBPM. 

Una limitación de las HBPM es que su aclaramiento es 

predominantemente renal, por lo que en pacientes con insuficiencia renal, 

aumentan su vida media. El ajuste de dosis debe realizarse según el peso 

del paciente y pueden ser administradas una o dos veces al día según la 

HBPM utilizada. La monitorización se recomienda únicamente en 
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situaciones especiales, siendo el objetivo de actividad anti-Xa, 

transcurridas 4 horas tras la última.1 

El efecto adverso más importante de las HBPM, como cualquier 

otro anticoagulante, es el sangrado. Dependiendo de la HBPM, el ratio de 

anti-Xa o anti-IIa varía. La protamina puede únicamente neutralizar la 

actividad anti-IIa, y por lo tanto, las HBPM son parcialmente neutralizadas 

por la protamina (30%-40%). Para las moléculas de la HBPM con actividad 

anti-Xa no existe un antídoto en la actualidad. Otro posible efecto adverso 

menos común es la trombocitopenia inducida por heparina. Consiste en 

un desorden protrombótico causado por una reacción inmune contra el 

factor IV plaquetario. Su incidencia se sitúa en torno al 0.6% de los 

pacientes en tratamiento profiláctico o anticoagulante con HBPM. Otros 

efectos adversos incluyen la osteoporosis, las fracturas espontáneas, el 

hipoaldoteronismo y las reacciones de hipersensibilidad. 

 Tradicionalmente el tratamiento de la trombosis venosa profunda 

ha sido el empleo de HNF intravenosa o HBPM durante la fase aguda 

inicial (hasta 10 días), seguido con el paso a anticoagulantes orales o bien 

el empleo de HBPM durante el tratamiento (3-6 meses). En casos de 

flegmasia cerúlea dolens, el tratamiento de elección continúa siendo el 

empleo de HNF o de HBPM ajustados por dosis, en combinación con 

elevación de la extremidad y sueroterapia. Al no traspasar la barrera 

placentaria, son de elección en el tratamiento de la ETEV durante el 

embarazo. El empleo de las HBPM se asocia con un menor riesgo de 

sangrado mayor que la HNF para el tratamiento de la trombosis venosa 

profunda.2 

 

Las HBPM comercializadas en España son la bemiparina, la 

dalteparina, la enoxaparina, la nadroparina y la tinzaparina (Tabla I). Cada 

HBPM es un agente biológico pleoitrópico con sus propias características 

químicas, bioquímicas, y biológicas, con unos perfiles farmacodinámicos 

propios. Si bien presentan algunas diferencias en cuanto a peso molecular, 

vida media plasmática y relación de actividad Xa respecto a la IIa, a efectos 

terapéuticos deben considerare equivalentes, aunque no intercambiables. 
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Principio activo 

 

Nombre comercial 

 

Biosimilar 

 
 

Bemiparina 

 

Hibor 
 

 

Dalteparina Fragmin 
 

 

Enoxaparina Clexane Enoxaparina Rovi 

Inhixa 

Hepaxane 
 

Nadroparina Fraxiparina 
 

 

Tinzaparina 
 

Innohep  

 

Tabla I: HBPM comercializadas en España (marzo 2021). 

 

Las diferentes HBPM actualmente disponibles en el mercado 

nacional comparten indicaciones: profilaxis de la ETEV en cirugía y en 

pacientes médicos no quirúrgicos; tratamiento de la TVP con o sin EP y 

prevención de la coagulación en el circuito de circulación extracorpórea 

durante la hemodiálisis. En la prevención secundaria sólo tienen 

indicación: 

− Bemiparina: prevención secundaria de la recurrencia del 

tromboembolismo venoso en pacientes con TVP y factores de 

riesgo transitorios. 

− Dalteparina: prevención secundaria de la ETEV en pacientes 

oncológicos con TVP y/o EP. 

− Tinzaparina: tratamiento prolongado del tromboembolismo 

venoso y prevención de recurrencias en pacientes adultos con 

cáncer activo. 

 

La tinzaparina no está indicada en el tratamiento del 

tromboembolismo pulmonar grave, es decir, en pacientes adultos de alto 
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riesgo con inestabilidad hemodinámica. La dalteparina, enoxaparina y la 

nadroparina están indicadas en el tratamiento de la angina inestable e 

infarto de miocardio sin onda Q. Por último, la enoxaparina está indicada 

en el tratamiento del infarto agudo de miocardio con elevación del ST 

(IAMEST), incluyendo pacientes que van a ser tratados 

farmacológicamente o sometidos a intervención coronaria percutánea.  

Entre las contraindicaciones de las HBPM se incluyen la hemorragia 

activa o incremento del riesgo hemorrágico en relación con alteraciones 

de la hemostasia, excepto las debidas a coagulación intravascular 

diseminada (CID) no inducida por heparina, las lesiones orgánicas 

susceptibles de sangrar (como úlcera péptica activa), la trombocitopenia, 

el accidente cerebrovascular hemorrágico y la endocarditis bacteriana 

aguda.  

HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR Y ENFERMEDAD 

TROMBOEMBÓLICA VENOSA 

 Aunque las últimas guías sobre tratamiento de ETEV propugnen a 

los anticoagulantes orales de acción directa como primera elección para 

el tratamiento de la TVP, las HBPM también poseen indicación. Las pautas 

de la ACCP (American College of Chest Physicians) ya recomendaban a la 

HBPM o fondaparinux sobre la administración intravenosa o subcutánea 

de HNF en 2012.3 Un metanálisis realizado por la Cochrane en 2017 con 

29 ensayos controlados que comparan HBPM dos veces al día con HNF 

en pacientes con ETEV aguda demostró una recurrencia en el 3.6% con 

HBPM versus 5.3% con HNF y mayores tasas de hemorragia (1.1% HBPM 

frente a 1.9% de HNF).4 

La administración única diaria de las HBPM, han demostrado una 

eficacia no inferior respecto a esquemas terapéuticos de tratamiento cada 

12 horas. De tal forma, Suchkov et al.5 publicaron en 2018 un estudio 

multicéntrico aleatorizado con 312 pacientes en que compararon la 

eficacia y seguridad del empleo de bemiparina en dosificación de una vez 

al día, frente al empleo de enoxaparina cada 12 horas en el tratamiento 
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de la trombosis venosa profunda aguda, sin obtener diferencias en cuanto 

lisis del trombo, recurrencia de la TVP, o aparición de EP. Incluso una 

revisión sistemática y metaanálisis publicado el año pasado no encontró 

diferencias significativas en cuanto eficacia y seguridad del tratamiento 

del tromboembolismo venoso con enoxaparina entre regímenes de una 

vez o dos veces al día, aunque con una calidad de la evidencia no 

suficientemente alta.6 

Hay subgrupos de pacientes en los que la HNF intravenosa debería 

seguir siendo el anticoagulante inicial. Los pacientes con aclaramiento de 

creatinina inferior a 30 ml/min tienen contraindicaciones para HBPM, 

fondaparinux y anticoagulantes orales de acción directa. Además, aquellos 

que están hemodinámicamente inestable por EP masiva y aquellos que 

pueden necesitar una interrupción urgente de anticoagulación también 

debe tratarse con HNF intravenosa.7 

 Todos los pacientes con un embolismo pulmonar agudo deben 

recibir tratamiento anticoagulante. Tanto el retraso en recibir tratamiento, 

como la anticoagulación a dosis subterapéuticas, constituyen factores de 

riesgo para la aparición de ETEV recurrente.8 Un metaanálisis de estudios 

aleatorizados demostró que el tratamiento con HBPM con dosis ajustadas 

al peso reduce el riesgo de recurrencia de la ETEV durante el periodo 

inicial de tratamiento (OR 0.69; 95% CI 0.49-0.98) o a 3 meses de 

seguimiento (OR 0.72; 95%CI 0.56-0.90) en comparación con la HNF.4 

Estos resultados pueden explicarse gracias a la farmacocinética predecible 

de las HBPM. 

 En cuanto a la profilaxis de la ETEV en pacientes médicos 

hospitalizados, el uso de anticoagulante orales de acción directa 

comparados con HBPM incrementa ligeramente la aparición de sangrados 

mayores, sin beneficios apreciables.9   

HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR Y SÍNDROME POSTROMBÓTICO 

 El síndrome postrombótico es una secuela común de la TVP que 

ocurre entre el 20% y el 50% de los pacientes tras 2 años de seguimiento. 

En su patofisiología se incluyen la presencia de obstrucción venosa 
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persistente, la insuficiencia valvular, el reflujo, la disfunción de la bomba 

muscular gemelar y la inflamación.  

Los datos fisiológicos y clínicos sugieren que las HBPM pueden ser 

superiores a los antagonistas orales de la vitamina K para la prevención 

del síndrome postrombótico (SPT). El estudio Home_LITE que comparó 

tinzaparaina y warfarina durante 3 meses encontró una clara mejoría del 

SPT (y menor aparición de úlceras) con el empleo de HBP. La revisión 

sistemática de Hull et al.10 que incluyó 9 estudios, 3 con tinzaparina, 2 con 

enoxaparina, otros 2 con bemiparina y uno con dalteparina, apoyó estas 

conclusiones obteniendo una mayor tasa de recanalización y una menor 

incidencia de úlceras. El mecanismo anti-inflamatorio de las HBPM puede 

ser el que explique este hecho, puesto que reducen la inflamación de la 

pared venosa, promueven una endotelización más rápida y reducen la 

fibrosis. Todavía no se conoce si los anticoagulantes orales de acción 

directa, al no poseer efectos anti-inflamatorios, sean equivalentes a las 

HBPM en cuanto a la prevención del SPT.11 

HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR Y CÁNCER 

 Para la anticoagulación en pacientes con cáncer, las HBPM 

continúan siendo el tratamiento mayoritariamente elegido. Las 

características que hacen su empleo tan extendido incluyen el efecto 

antitrombótico, una vida media prolongada y una buena 

biodisponibilidad. También se le han atribuido propiedades antitumorales 

y antimetastásicas, debido a sus efectos sobre las moléculas de adhesión 

celular.12 No obstante, no se ha podido demostrar que su administración 

mejore la supervivencia en pacientes con cáncer.13 

Según la recomendación de la guía del 2021 de la ESVS,1 el 

tratamiento inicial y en la fase principal de la trombosis venosa profunda 

en pacientes con cáncer son las HBPM (clase I, nivel A). En una revisión 

sistemática y meta-análisis publicado en 2020 que incluyó a 1756 

pacientes, se compararon los efectos de los anticoagulantes orales de 

acción directa y la HBPM en el tratamiento del tromboembolismo venoso 

(TEV) en pacientes con cáncer. Los anticoagulantes orales de acción 
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directa representaron una opción no inferior a las HBPM en prevenir la 

recurrencia de la ETEV en dichos pacientes, pero se asociaron con un 

mayor riesgo de sangrado (tanto sangrado mayor como no-mayor).14 De 

tal forma las HBPM y los anticoagulantes orales de acción directa 

comparados con los antagonistas de la vitamina K son más efectivos en 

tratar la ETEV en pacientes con cáncer, causando un menor número de 

sangrados. Además, aunque los anticoagulantes orales de acción directa 

son más efectivos que las HBPM en prevenir la recurrencia de la ETEV, 

pueden representar un incremento del riesgo de aparición de sangrado 

mayor.15 Las guías recomiendan evitar el empleo de anticoagulantes 

orales de acción directa en pacientes con cáncer gastrointestinal.16 

 En pacientes ambulatorios que estén recibiendo quimioterapia, la 

profilaxis primaria con HBPM posee una evidencia elevada de disminuir la 

incidencia de TEV, pero incrementa el riesgo de sangrado mayor 

(evidencia moderada).17 De tal forma debe instaurarse en pacientes con 

elevado riesgo (clasificación de Khorana >2) valorando el riesgo-

beneficio. No obstante, una revisión sistemática y meta-análisis publicado 

en 2020 con 8278 pacientes concluyó que las HBPM reducen el riesgo de 

tromboembolismo venoso sin incrementar el riesgo de sangrado mayor 

en pacientes con tumores sólidos, pero no mejoran la supervivencia.18 

 La tromboprofilaxis de los pacientes ingresados por cáncer en 

ausencia de sangrado u otra contraindicación deben recibir 

tromboprofilaxis, así como aquellos que vayan a someterse a tratamiento 

quirúrgico y extenderse por al menos de 7 a 10 días, aunque debe 

extenderse la tromboprofilaxis en casos de cirugía mayor abdominal o 

pélvica o laparoscópica con restricción de la movilidad, obesidad, historia 

de ETEV o factores de riesgo adicionales.19,20 

HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR E INSUFICIENCIA RENAL 

 Las HBPM se eliminan por vía renal. No hay ningún estudio 

aleatorizado que compare la dosis de HBPM ajustada al peso frente a una 

dosis reducida en el caso de pacientes con insuficiencia renal. No 

obstante, se ha demostrado que en pacientes con aclaramiento de 
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creatinina <30ml/min, las dosis estándar de HBPM dan lugar a picos más 

elevados de niveles de factor anti-Xa. Basado en esta afirmación, se puede 

considerar teóricamente una dosificación de dos veces al día en casos 

seleccionados (aunque la superioridad de dicha posología no ha sido 

demostrada) (Tabla II). En pacientes con trombosis venosa profunda e 

insuficiencia renal, el tratamiento con HBPM requiere una reevaluación 

periódica basada en la función renal (recomendación de clase I y nivel C 

de la guía del 2021 de la ESVS).1  

 La nadroparina está contraindicada con fines de tratamiento (TVP, 

angina inestable e infarto de miocardio sin onda Q) en pacientes con 

insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina <30ml/min). 

 

  

Profilaxis 

 

  

Tratamiento 

 

  

ClCr<30ml/min 

 

 

ClCr 30-

50ml/min 

 

ClCr<30ml/min 

 

ClCr 30-

50ml/min 

Bemiparina 2.500 UI 

Realizar una 

medida de los 

niveles anti-Xa 

sobre las 4h de la 

administración de 

una dosis 

Sin cambios 

Seguimiento 

clínico 

cuidadoso 

Ajustar dosis al 

75% 

(85UI antiXa/kg 

una vea al día) en 

TVP establecida 

en la fase aguda. 

Realizar una 

medida de los 

niveles anti-Xa 

sobre las 4h de la 

administración de 

una dosis 

Sin cambios 

Seguimiento 

clínico 

cuidadoso 
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Dalteparina En caso de 

insuficiencia renal 

significativa debe 

ajustarse la dosis 

para mantener el 

nivel terapéutico 

anti-Xa de 1 

UI/ml (intervalo 

de 0.5-1.5 UI/mL) 

No 

disponible 

Modificar dosis 

para mantener el 

nivel terapéutico 

anti-Xa de 1 

UI/ml (intervalo 

de 0.5-1.5 UI/ml) 

Modificar dosis 

para mantener el 

nivel terapéutico 

anti-Xa de 1 

UI/ml (intervalo 

de 0.5-1.5 UI/ml). 

Enoxaparina ClCr 15-30 

ml/min: 

Pasar a 20mg/día, 

si dosis estándar 

4.000 UI (40 mg) 

/día o 2.000 UI 

(20 mg) /día 

No se recomienda 

en pacientes con 

ClCr>15ml/min 

Sin cambios 

Seguimiento 

clínico 

cuidadoso 

ClCr 15-30 

ml/min: pasar a 

1mg/kg/día, si 

dosis estándar de 

1.5 mg/kg/día o 

de 1 mg/kg cada 

12 horas 

No se recomienda 

en pacientes con 

ClCr<1 ml/min 

Sin cambios 

Seguimiento 

clínico 

cuidadoso 

Nadroparina Reducir la dosis 

entre un 25% y un 

33% 

Reducir la 

dosis entre 

un 25% y un 

33% 

Contraindicado Reducir la dosis 

entre un 25% y 

un 33% 

Tinzaparina No se 

recomienda, si se 

requiere en estos 

pacientes y el 

beneficio 

compensa el 

riesgo, puede 

iniciarse 

monitorizando la 

actividad anti-Xa 

Sin cambios No se 

recomienda, si se 

requiere en estos 

pacientes y el 

beneficio 

compensa el 

riesgo, puede 

iniciarse 

monitorizando la 

actividad anti-Xa 

Sin cambios 

 

Tabla II: Dosificación de las HBPM según la función renal. ClCr: aclaramiento de creatinina. 
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BIOSIMILARES 

 Las HBPM son productos derivados animales que se obtienen of 

despolimerización química o enzimática de HNF. El término “biosimilar” 

es aplicado para diferentes productos desarrollados para ser similares a 

un fármaco biológico original. El objetivo del empleo de dichos 

biosimilares es la reducción de costes y favorecer la contención del gasto 

sanitario, manteniendo, en teoría, las mismas garantías de calidad, 

seguridad y eficacia de los medicamentos.21 Sin embargo, existen 

diferencias menores entre sus actividades bioquímicas y biológicas, que 

pueden introducir consecuencias clínicas significativas en término de 

eficacia y seguridad. 

 La Agencia Europea del Medicamento sustenta su utilización en 

“estudios preclínicos in vitro, así como de farmacodinamia clínica que 

aportan información para la caracterización del candidato biosimilar una 

eficacia similar”. De tal forma se aprobó el biosimilar de la enoxaparina 

únicamente basándose en investigaciones preclínicas in vitro 

(reconociendo incluso posibles limitaciones de inmunogenicidad) y el 

seguimiento de un estudio clínico de farmacodinamia y farmacocinética 

en 20 voluntarios sanos.22   

Por todos estos aspectos, múltiples organizaciones médicas 

denotan la necesidad de disponer de datos clínicos en cuánto seguridad 

y eficacia de los biosimilares en comparación con la HBPM original y no 

solamente confiar en estudios de seguimiento post-comercialización.23 

En 2018 se publicó un estudio aleatorizado multicéntrico y 

prospectivo sobre la eficacia y seguridad de la enoxaparina biosimilar 

(Cristalia) frente a la de marca (Sanofi) en la prevención del 

tromboembolismo venoso tras cirugía mayor abdominal. Se incluyeron 

243 pacientes y se obtuvo una incidencia de ETEV del 4.9% con el 

biosimilar frente al 1.1% en el de marca, y una aparición de sangrados 

clínicamente significativos del 9.9% en el biosimilar y del 5.5% en la de 

marca. No obstante, concluyeron semejantes, puesto que dichas 

diferencias no alcanzaron significación estadística según el diseño del 

estudio.24 
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¿TODAS LAS HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR SON IGUALES? 

 En 2020 un meta-análisis de estudios randomizados con un total 

de 5473 pacientes comparó la eficacia y seguridad de la bemiparina 

comparada con la enoxaparina como profilaxis o tratamiento de la ETEV.25 

La mayoría de los pacientes estaban incluidos en estudios de 

tromboprofilaxis (5161 pacientes), no obstante, la bemiparina demostró 

no inferioridad en términos de eficacia respecto a la enoxaparina con la 

aparición de un menor número de efectos adversos (8.1 vs 10.5 por cada 

100 pacientes). No obstante, dicho estudio presentaba una gran 

heterogenicidad durante el metaanálisis. Estos hallazgos pueden 

explicarse debido a la teórica ventaja de la bemiparina de ser un fármaco 

más selectivo para el efecto anti Xa con un menor volumen inyectado, 

además de la diferencia de dosificación (cada 24 horas, en vez de cada 12 

horas con la enoxaparina). 

 La tinzaparina es la HBPM con mayor peso molecular. La 

bioacumulación de la tinzaparina no se correlaciona ni con la edad, ni con 

el peso corporal ni con el aclaramiento de creatinina (incluso en niveles 

<20ml/min).26 Por todo ello se ha publicado que la aparición de sangrado 

mayor en pacientes con insuficiencia renal sin cáncer para 

tromboprofilaxis es del 0%, para tratamiento del 0-3.4% y en aquellos con 

cáncer e insuficiencia renal del 4.3 al 10%. Diferentes estudios como el 

Main LITE, el CATCH, el TiCAT o el STRIP, fueron incluidos en una revisión 

sistemática publicada en 2021, que concluía esta especial ventaja de la 

tinzaparina en pacientes con aclaramiento de creatinina <20ml/min.27 

HEPARINAS DE BAJO PESO MOLECULAR Y SITUACIONES ESPECIALES 

En la actualidad, las HBPM poseen evidencia científica en otras tres 

situaciones clínicas específicas, como son la trombosis relacionada con 

catéter, la profilaxis y tratamiento de la ETEV durante el embarazo y los 

pacientes con exacerbación de la enfermedad pulmonar obstructiva 

crónica (EPOC). 
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En pacientes con trombosis relacionada con catéter la 

anticoagulación con HBPM debe durar al menos 3 meses (recomendación 

clase IIa nivel C de la guía del 2021 de la ESVS).1  

Los fármacos de elección para la profilaxis y tratamiento de la ETEV 

durante el embarazo son las HBPM. En mujeres embarazas con trombosis 

venosa profunda se recomienda el tratamiento con HBPM durante al 

menos 3 meses y al menos 6 semanas tras el parto (recomendación clase 

I nivel B de la guía del 2021 de la ESVS).1 En el caso de aparecer una 

trombosis venosa superficial, también se recomienda la utilización de 

HBPM.28 En las pacientes con antecedentes de ETEV idiopática u hormonal 

se aconseja que realicen profilaxis anteparto con HBPM a dosis estándar.29 

En paciente con exacerbación de la EPOC el empleo de las HBPM 

aporta beneficios clínicos (presión parcial arterial de oxígeno, volumen 

espirado forzado y disminución del riesgo de trombosis), según el meta-

análisis publicado en 2020 por Yang et que incluyo 1086 pacientes.30 
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INTRODUCCIÓN 

El descubrimiento de la heparina no fraccionada (HNF) y de las 

antivitaminas K (AVK) revolucionaron, en su momento, la prevención y 

tratamiento de la enfermedad tromboembólica venosa (ETV), que incluye 

la trombosis venosa profunda (TVP) y/o la embolia pulmonar (EP). Sin 

embargo, el uso de estos anticoagulantes clásicos siempre ha estado 

obstaculizado por la necesidad de controlar la coagulación y la existencia 

de complicaciones hemorrágicas. Los anticoagulantes posteriores 

(heparinas de bajo peso molecular, HBPM y fondaparinux) también 

presentan sus limitaciones (Tabla I). Recientemente, en la búsqueda del 

anticoagulante ideal (Tabla II), surgen los anticoagulantes orales de acción 

directa (AOD), fármacos que representan una nueva revolución debida a 

sus numerosas ventajas que se expondrán más adelante.1-4  

Existe mucha información sobre la profilaxis y tratamiento de la 

ETV con AOD (ensayos en diversas fases, revisiones narrativas y 

sistemáticas, meta-análisis, registros, guías de práctica clínica, etc.) 

imposible de plasmar en este documento. Por eso el objetivo de la 

presente publicación, es resumir esa amplia información 

fundamentalmente desde un punto de vista clínico (práctico). 
 

- Efectividad y eficacia en reducir eventos trombo-embólicos 

- Bajo porcentaje de hemorragias y otras complicaciones 

- Administración oral, una vez al día 

- Farmacocinética y farmacodinamia predecibles 

- No necesitar monitorización rutinaria (coagulación o recuento de plaquetas) 

- Amplia ventana terapéutica 

- Dosis fija, sin necesidad de ajustar la dosis 

- Poca interacción con la dieta (alimentos) u otros fármacos 

- Efecto rápido 

- Efecto rápidamente reversible mediante un antídoto 

- Bajo coste. Eficiencia 
 

 

Tabla II: Características del anticoagulante ideal.  

Modificado de Lozano y cols, 2008  (1-2). 
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HNF 

 

- Administración parenteral (IV). Precisa hospitalización 

- Efecto anticoagulante impredecible. Necesidad de 

controles (APTT) 

- Riesgo de TIH. Necesidad de control de plaquetas 
 

HBPM 
- Administración parenteral (SC) 

- Riesgo de TIH. Necesidad de control de plaquetas 
 

Fondaparinux 
- Administración parenteral (SC) 

- Mayor coste que la HNF y HBPM 
 

AVK 
- Efecto anticoagulante impredecible. Variaciones 

genéticas 

- Inicio y final de acción lento  

- Necesidad de solapamiento con la heparina 

- Estrecha ventana terapéutica 

- Interacciones con diversos alimentos y fármacos 

- Necesidad de monitorización estricta 

- Costes laborales y económicos 

- Acontecimientos adversos específicos 

- Teratogenicidad. Contraindicada en el embarazo 
 

 

Tabla I: Limitaciones de los distintos anticoagulantes 

HNF, heparina no fraccionada; HBPM, heparinas de bajo peso molecular; AVK, antivitaminas K. 

APTT, tiempo parcial de tromboplastina activado; TIH, trombopenia inducida por heparina. 

IV, intravenosa; SC, subcutánea. 

Modificado de Lozano y cols, 2008  (1-2). 

RESEÑA HISTÓRICA DE LOS ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS 

La historia de la anticoagulación tiene unos 100 años (Fig.1). 

Durante mucho tiempo sólo dispusimos de la HNF y las AVK. Fue a partir 

de la década de 1980 cuando evoluciona el mundo de los anticoagulantes 

con el descubrimiento de las HBPM. Posteriormente el listado aumentó 

significativamente.5  
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La historia de los AOD es bastante reciente, y se inicia con el 

inogatran6. En 1985 un equipo de investigadores de la compañía 

farmacéutica AstraZeneca® dirigidos por el fisiólogo David Gustafsson 

empiezan a trabajar en el campo de los AOD. En la década de 1990 pasan 

del inogatran al melagatran y finalmente obtienen el ximelagatran.7 Este 

último se comercializa y se convierte históricamente en el primer inhibidor 

sintético directo de la trombina (FIIa) activo por vía oral. Fue aprobado en 

Europa para la prevención de la ETV en cirugía ortopédica; se hicieron 

ensayos clínicos (2003), su efectividad fue buena pero su seguridad 

(toxicidad hepática) obligó a la compañía a retirar el fármaco del mercado 

en 2006.8 

Figura 1: Historia de los anticoagulantes (HNF, heparina no fraccionada; AVK, antivitaminas K; 

HBPM, heparina de bajo peso molecular; AOD, anticoagulantes orales directos; AT, 

antitrombina). Modificado de Alban y cols (5). 

A pesar de ese fracaso, la puerta ya estaba abierta; así en la primera 

década del s. XXI surgieron numerosos AOD que superaron con éxito los 

ensayos clínicos en fase III (de eficacia y seguridad) para la prevención y 

tratamiento de la ETV. El primero de ellos, esta vez procedente de un 

grupo de investigadores de la compañía farmacéutica Boehringer 

Ingelheim®, fue otro inhibidor directo de la trombina por vía oral 

denominado dabigatran y su producto dabigatran etexilate. Fue aprobado 

en Europa (European Medicines Agency, EMA) en 2008 y Norteamérica 

(Food Drug Administration, FDA) en 2010. 
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Otras empresas farmacéuticas, se inclinaron por los AOD que 

inhiben selectivamente el factor Xa (llamado por algunos como el grupo 

de los “xabanes”). Así aparecen de forma sucesiva el rivaroxaban (Bayer®), 

razaxaban y apixaban (Bristol-Myers®), edoxaban (Daiichi-Sankyo®), y 

otros con un desarrollo más tardío como betrixaban 

(Portola/Merck/Millenium®), o eribaxaban (Pfizer®) entre otros. Razaxaban 

fue retirado por excesivas complicaciones hemorrágicas. Finalmente, 

referir que existe un “xaban” por vía parenteral denominado otamixaban. 
 

CARACTERÍSTICAS DE LOS ANTICOAGULANTES ORALES DIRECTOS 
 

Fármacos disponibles y su diana terapéutica 

Según el factor de la coagulación que inhiben, de forma directa, 

existen dos grupos de AOD:1-2 

A. Anti-FXa: el factor X se encuentra en la encrucijada de las vías 

intrínseca y extrínseca de la coagulación y por tanto es clave en la 

regulación del sistema hemostático. Sus representantes son rivaroxaban 

(Xarelto®), apixaban (Eliquis®), edoxaban (Lixiana®), betrixaban (Bevyxa®) 

y otros en desarrollo. Otamixaban también es un inhibidor directo del FXa, 

pero de administración parenteral.  

A diferencia de los anticoagulantes directos anti-FXa, existen los 

anticoagulantes indirectos que también ejercen su función inhibitoria 

sobre el FXa pero mediante su unión a la antitrombina (AT). El 

pentasacárido sintético (fondaparinux) y sus análogos idraparinux e 

idrabiotaparinux son sus representantes. De igual manera todas las HBPM 

pertenecen a este subgrupo (sin olvidar que también tienen cierta acción 

anti-FIIa). 
 

B. Anti-FIIa: el factor II o trombina está situada en la vía común de la 

cascada de la coagulación y es la responsable de la activación del 

fibrinógeno para convertirlo en fibrina. Actualmente el único 

representante directo y por vía oral es dabigatran (Pradaxa®). 

Pertenecieron a este subgrupo megalatran y ximegalatran, retirados por 

toxicidad hepática. 
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Son también inhibidores directos del FIIa, pero por vía parenteral, 

la hirudina y argatraban (primer inhibidor sintético de la trombina 

conocido, pues la hirudina es de origen natural).  

En la Fig.2 se aprecia el lugar de acción de los diferentes AOD. Se 

presentan aquellos comercializados, así como algunos en desarrollo o 

retirados. 

Figura 2: Lugar de acción de los anticoagulantes orales directos (AOD). Nombre comercial 

y año de publicación del primer ensayo fase III sobre la enfermedad tromboembólica 

venosa en profilaxis/tratamiento. 
 

Perfil farmacológico 

Los AOD actualmente autorizados se dirigen selectivamente frente 

a la trombina (dabigatran) o al factor Xa de la coagulación (apixaban, 

betrixaban, edoxaban y rivaroxaban). Diseñados para administrarse en 

dosis fijas sin necesidad de controles de rutina, tienen menor propensión 

a las interacciones entre alimentos y medicamentos que los AVK. En los 

ensayos aleatorios y controlados fueron al menos tan efectivos para la 

prevención y tratamiento de la TVP y se asociaron a un menor riesgo de 

hemorragia potencialmente mortal. Deben usarse con precaución o evitar 

su empleo en pacientes con enfermedad renal o hepática avanzada.  

El perfil fármaco-cinético y fármaco-dinámico de los AOD 

comercializados se aprecia en la Tabla III 
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Las guías los recomiendan de preferencia frente a las AVK debido 

a su facilidad de uso y superior seguridad. Se espera que la aparición de 

preparaciones genéricas aumente aún más la utilización de AOD, 

particularmente en países donde actualmente no se utilizan mucho 

debido a su elevado coste.12 

Para reducir la resistencia terapéutica o la toxicidad a los fármacos, 

es conocido que la gestión de algunos tratamientos (ej. agentes 

antiplaquetarios, AVK o estatinas) puede depender de la genética. En este 

sentido, una reciente revisión sistemática nos presenta la farmacogenética 

de los AOD, la cual deberemos tener en cuenta en un futuro próximo.13 La 

variabilidad interindividual en farmacodinámica y farmacocinética 

(transporte y metabolismo) de los distintos AOD es elevada y podría ser 

resultante de polimorfismos genéticos.13  

Otros AOD en diferentes etapas de evaluación clínica (eribaxaban, 

darexaban, letaxaban, nokxaban) y algunos otros cuyo desarrollo se ha 

interrumpido (AZD-0837, fidexaban, LY517717, odiparcilo, otamixaban, 

TTP889 y ximelagatran), aunque comparten mecanismos de acción muy 

similares se caracterizan por diferentes perfiles de eficacia y seguridad. 

Esto no solo depende de las características bioquímicas, biológicas y 

farmacocinéticas, sino también de la falta de estandarización entre los 

diferentes ensayos clínicos en términos de objetivos, reclutamiento de 

pacientes, tamaño de la muestra, duración y criterios de valoración.14 
 

Dosis única o múltiple 

Aunque todos los AOD tienen similares semividas, el régimen de 

dosificación varía entre una o dos veces al día. Algunos prefieren la dosis 

única pues mejora el cumplimiento; por el contrario, otros prefieren dos 

para promover mejores concentraciones plasmáticas, particularmente en 

caso de omisión de una dosis.  

Para valorar este hecho se realizó una revisión sistemática que 

incluyó doce ensayos aleatorizados y controlados en fase II (10.716 

pacientes), que representaban 24 comparaciones de regímenes de 

dabigatran, rivaroxaban apixaban, edoxaban, darexaban, y letaxaban. No 
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hubo diferencia para evento trombótico mayor, ni para hemorragia entre 

los dos regímenes. Por tanto, este estudio no respalda una diferencia en 

términos de eficacia y seguridad entre los dos regímenes de AOD, en 

todas las indicaciones incluida la ETV.12 A pesar de ello, debemos prescribir 

las posologías aprobadas (para cada AOD e indicación). 
 

Ventajas y limitaciones 

         Son ventajas de los AOD la posibilidad de administrarlos por vía oral, 

sin monitorización, ni ajustes de dosis, lo que mejora la aceptación por 

parte de los pacientes, sobre todo cuando estos requieren tratamientos 

prolongados. Otras ventajas sobre las AVK es no presentar restricciones 

con los alimentos y menor número de interacciones con otros fármacos. 

Un aspecto controvertido de los AOD es la existencia/efectividad de 

antídotos existentes. De momento su precio, comparativamente con otros 

anticoagulantes, es bastante elevado (Tabla IV). 
 

 

VENTAJAS 

- Administración oral 

- Dosis fijas 

- Efecto anticoagulante predecible 

- Rápida acción de inicio y finalización  

- No necesidad de controles 

- No interacción significativa con otros fármacos 

- No restricción con alimentos 

- Posibilidad de tratamiento con un único fármaco 
 

LIMITACIONES 

- Antídotos en desarrollo 

- De momento coste elevado 
 

 

        Tabla IV: Ventajas y limitaciones de los AOD 

         AOD, anticoagulantes orales directos. 
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Interacción con otros fármacos 

Existe evidencia que sugiere que tanto los efectos anticoagulantes 

directos, como los episodios hemorrágicos importantes dependen de las 

concentraciones plasmáticas del AOD.15 En este sentido es importante 

saber que existen fármacos que causan interacciones fármaco-fármaco 

alterando la exposición a los AOD aumentando o disminuyendo la 

biodisponibilidad y/o su aclaramiento. Por lo tanto, en estas circunstancias 

se pueden afectar la eficacia y seguridad de la terapia con AOD. 

Conjuntamente los pacientes con insuficiencia renal deben evitar la 

exposición elevada a AOD; ello previene episodios hemorrágicos graves.15  
 

Antídotos 

Los AOD, aunque menos que las AVK, también causan 

hemorragias. La mayoría de las complicaciones hemorrágicas se pueden 

controlar mediante estrategias generales de reversión y cuidados de 

apoyo. Sin embargo, en caso de una hemorragia potencialmente mortal o 

cuando se necesitan procedimientos invasivos urgentes, puede ser 

necesaria una reversión más rápida y completa.  

Para lograrlo, se han desarrollado idarucizumab, andexanet alfa y 

ciraparantag como agentes de reversión de los AOD. Idarucizumab 

(fragmento de anticuerpo monoclonal del ratón humanizado) es un 

antídoto específico para dabigatran. Andexanet alfa (forma recombinante 

catalíticamente inactiva del factor Xa derivado de células ováricas de 

hámster chino), es un agente de reversión del FXa, y de utilidad para 

rivaroxaban, apixaban y edoxaban. Ciraparantag, es un antídoto universal, 

en una etapa menos avanzada de desarrollo.16 

Una reciente revisión,17 resume la evidencia clínica y el impacto de 

estos antídotos en la práctica clínica. Con idarucizumab existe un ensayo 

en pacientes con dabigatran (REVERSE-AD). Con andexanet alfa, dos 

ensayos en pacientes con rivaroxaban y apixaban (ANNEXA, ANNEXA-4). 

Aunque realizados en pacientes con fibrilación auricular que presentaron 

hemorragias, todos fueron eficaces. Idarucizumab y andexanet alfa están 

aprobados por la FDA desde 2015 y 2018 respectivamente. 
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Estos compuestos suponen un gran avance para la reversión 

urgente y de emergencia. Cuando se administran a dosis fijas, aseguraron 

una restauración rápida, eficaz y segura de la hemostasia. Los estudios 

postcomercialización serán fundamentales para confirmar la seguridad y 

eficacia de estos agentes.16 Desde una perspectiva práctica, todos los 

hospitales deben desarrollar protocolos para garantizar la 

implementación clínica segura y eficiente de sus estrategias de reversión 

(Figura 3 y 4). 

 

Figura .3: Algoritmo terapéutico. Pacientes en tratamiento con anticoagulantes orales 

directos (AOD) y hemorragias (AAS, ácido acetil salicílico; APTT, tiempo parcial de 

tromboplastina activado; TT, tiempo de trombina). 
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Figura 4: Algoritmo terapéutico. Pacientes en tratamiento con anticoagulantes orales 

directos (AOD) y necesidad de cirugía urgente (AAS, ácido acetil salicílico; APTT, tiempo 

parcial de tromboplastina activado; TT, tiempo de trombina). 
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Coste-efectividad 

Los AOD son más caros que las AVK y la HNF. Aunque es más 

económico usar AVK o HNF, estos dan lugar a costes adicionales derivados 

de la frecuencia de los necesarios controles. Existen estudios que así lo 

demuestran.10 Es decir, a pesar del mayor coste de los AOD, a largo plazo, 

los resultados de rentabilidad son una estrategia económicamente 

dominante. No obstante, se necesitan ensayos aleatorios y controlados 

grandes o multicéntricos para reducir esta incertidumbre. 

Diferencias de los AOD con otros anticoagulantes  

En las Tablas V-VII se aprecian las características diferenciales de los 

AOD con las AVK y las HBPM.4,18-19  

Ventajas Desventajas 

No precisa controles de rutina No medición sencilla y disponible 

Mejor perfil de seguridad Reducción/retirada de dosis en casos  

de insuficiencia renal o hepática  

Inicio rápido (no necesidad de 

inducción o terapia puente) 

Antídotos específicos (en desarrollo) 

 

Vida media corta (ventaja en 

procedimientos invasivos o en 

el ajuste del sangrado activo) 

Vida media corta (mandatora la 

estricta adherencia) 

Dosificación fija Menos flexibilidad en la dosificación 

Mayor comodidad, satisfacción, y 

calidad de vida para el paciente 

Menor experiencia clínica 

Potencialmente más coste-efectivo 

para el sistema de salud 

Fármaco potencialmente de mayor 

coste de adquisición para los pacientes 

Pocas interacciones con drogas, 

enfermedades y dietas.  

Existen interacciones farmacológicas 

con AOD 
 

Tabla VI: Ventajas y desventajas de los AOD comparados con las AVK 

Modificada de Bauer (4) y Burnett y cols (19). 
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Característica  AVK AOD 

Diana (factores) Múltiple (II,VI,IX,X) Única (IIa o Xa) 

Mecanismo de acción  Indirecto Directo 

Rapidez de acción No Si (2-4 h) 

Respuesta No predecible Predecible 

Dosis  Variable Fija 

Control biológico          Obligatorio No 

Experiencia clínica          Extensa Menor 

Uso en insuficiencia renal             Si Limitaciones 
 

Tabla V: Comparación entre AVK y AOD 

AVK, antivitaminas K; AOD, anticoagulantes orales directos.  

 

 

Propiedad HBPM Anti-IIa Anti-X 

Inhibición trombina + +++ +/- 

Inhibición Xa  ++ +/- +++ 

Inhibición generación trombina +++ + +++ 

Libera TFPI ++ - - 

Activación fibrinolisis  + +/- - 

Efectos endoteliales ++ - - 

Modulación de la función plaquetaria + + + 

Modulación de factores de crecimiento
   

++ - - 

 

Tabla VII: Comparación entre HBPM y AOD 

HBPM, heparina de bajo peso molecular; AOD, anticoagulantes orales directos (anti-IIa y anti-Xa). 

TFPI, inhibidor de la vía de factor tisular. 

Modificado de Fareed y cols (18). 
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Futuras direcciones 

En los actuales AOD la trombina (FIIa) y el FXa han sido los 

objetivos antitrombóticos, debido a sus funciones críticas en la 

coagulación. Sin embargo, la atención esta cambiado a compuestos que 

se dirigen a reacciones aguas arriba de la cascada de la coagulación, en 

particular las catalizadas por los factores XIIa y XIa, que forman parte del 

sistema de contacto (vía intrínseca de la coagulación). Este cambio se basa 

en evidencias epidemiológicas y experimentales que sugieren que estos 

factores son más importantes para la trombosis que para la hemostasia. 

Con el objetivo de desarrollar una nueva clase de anticoagulantes 

asociados con un menor riesgo de hemorragia que los agentes 

actualmente disponibles, docenas de fármacos dirigidos al sistema de 

contacto están en desarrollo (evaluación en fase II: ej. Osocimab). De 

momento son de administración parenteral.20 
 

INDICACIONES, CONTRAINDICACIONES Y PRECAUCIONES  

De manera general, los AOD están indicados en la profilaxis y 

tratamiento de la ETV. No obstante, existen contraindicaciones, 

precauciones y advertencias a tener presente (Tabla VIII). Conjuntamente, es 

preciso saber que cada fármaco, a través de sus ensayos fase III, están 

aprobados por las agencias del medicamento (europea y/o 

norteamericana) de forma independiente para indicaciones profilácticas y 

terapéuticas específicas (Tabla IX).11  
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Indicaciones 

 Prevención ETV:  

- Cirugía ortopédica electiva: Dabigatran, Rivaroxaban, Apixaban 

- Pacientes médicos hospitalizados: Betrixaban 

 Tratamiento ETV: 

- Inicial y largo plazo (3-6 meses): Dabigatran, Rivaroxaban, Apixaban, Edoxaban 

- Extendido (después de 3-6 meses): Rivaroxaban, Apixaban 

Contraindicaciones 

- Hemorragia activa 

- Lesiones anatómicas que predisponen a hemorragias potencialmente mortales 

- Hipersensibilidad a los AOD 

- Enfermedad renal avanzada 

- Enfermedad hepática avanzada (con coagulopatía o hemorragia) 

Precauciones y advertencias 

- La interrupción prematura conduce a mayor riesgo de eventos trombótico 

- Posibilidad de hematoma espinal o epidural en anestesia neuroaxial o punción 

espinal. 

- Síndrome antifosfolípido con triple positividad (es decir, para lupus, 

anticardiolipina y anti-B2GPI) 

- Pacientes con alto riesgo de hemorragia (ej. > 75 años o con antiplaquetarios) 

- Embarazo y lactancia 

- Interacciones medicamentosas: evitar AOD en presencia de inhibidores o 

inductores de P-gp (para dabigatran, betrixaban o edoxaban) que aumenta la 

concentración de AOD x 2, o en presencia de inhibidores o inductores 

combinados de CYP3A4 y P-gp (para apixaban o rivaroxaban) que disminuye 

la concentración de AOD x 2. 

 

Tabla VIII: AOD en la ETV. Indicaciones, contraindicaciones y precauciones  

AOD, anticoagulantes orales directos; ETV, enfermedad trombo-embólica venosa. 

Modificada de Chan y cols (11). 
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Indicación 
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Prevención ETV: 

Cirugía ortopédica 

electiva*            

EMA y 

FDA 

EMA y 

FDA 

EMA y 

FDA 

- - 

Pacientes 

hospitalizados                         

- FDA - - FDA 

Tratamiento ETV: 
 

Inicial y largo plazo (3-

6 meses) 

EMA y 

FDA 

EMA y 

FDA 

EMA y 

FDA 

EMA y 

FDA 

- 

Extendido (> 3-6 

meses)  

- EMA y 

FDA 

EMA y 

FDA 

- - 

 

Tabla IX: Anticoagulantes orales directos en la enfermedad trombo-embólica venosa. 

Indicaciones aprobadas por la agencia europea y americana del medicamento 
 

*Artroplastia de cadera/rodilla. 

EMA, European Medicines Agency; FDA, Food Drug Administration. 

Modificado de Chan y cols (11). 

 

Obesidad mórbida 

Existen pocos datos sobre el empleo de AOD en el tratamiento de 

la ETV en pacientes con obesidad mórbida (peso corporal> 120 kg o IMC> 

40 kg/m2). Por ello, se desaconseja su uso en esta cohorte de pacientes.21  

Una revisión sistemática y metaanálisis (5 estudios con 6.585 

pacientes) exploró la eficacia y seguridad de los AOD en comparación con 

los AVK en el tratamiento de la ETV en pacientes con obesidad mórbida.21 
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Los AOD no fueron inferiores, en comparación a las AVK, en reducir los 

resultados primarios de eficacia (recurrencia de ETV) y seguridad 

(episodios hemorrágicos graves).  

Aunque ese metaanálisis ayuda a resolver la incertidumbre 

asociada con el uso de AOD en esta cohorte, la UHL-NHS siguiendo las 

recomendaciones NICE,22 aconseja precaución en los pacientes con pesos 

extremos (50 kg o >120 kg) y consultar a un hematólogo si se tiene la 

intención de utilizar un AOD en estos casos. La decisión debe ser 

individualizada debido a que los datos clínicos para pacientes con pesos 

extremos son limitados y es posible que se requieran niveles de factor (II 

o X) para informar de la dosificación adecuada. 
 

Síndrome antifosfolipídico 

Tradicionalmente la profilaxis secundaria del síndrome 

antifosfolipídico (SAF) es la anticoagulación a largo plazo con AVK. Un 

meta-análisis (4 ensayos controlados aleatorios) compararon AOD y AVK 

en esta población.23 Se registraron 23 y 10 eventos trombóticos entre 282 

y 294 pacientes tratados con AOD y AVK respectivamente. Las trombosis 

recurrentes no fueron significativamente mayores con AOD en 

comparación con AVK. Sin embargo, cuando se analizaron diferentes tipos 

de trombosis, hubo un mayor riesgo de recurrencia de trombosis arterial 

con AOD en comparación con AVK, pero sin un riesgo significativamente 

mayor de trombosis venosa. No existió mayor riesgo de hemorragia. Por 

tanto, en los pacientes con SAF tratados con AOD en comparación con 

AVK, no hay evidencia de un mayor riesgo de ETV recurrente, sin embargo, 

hubo un riesgo significativamente mayor de trombosis arterial recurrente. 

Además, este riesgo de trombosis arterial recurrente tendía a ser más 

frecuente en pacientes con antecedentes de trombosis arterial. Estos 

resultados están en línea con las directrices internacionales que 

recomiendan no utilizar AOD en pacientes con SAF con antecedentes de 

trombosis arterial, pero plantea la cuestión de la eficacia de los AOD para 

prevenir la TVP en un subconjunto de pacientes con SAF sin antecedentes 

de trombosis.23 
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Profilaxis (ensayos fase III)  

Existen diferentes ensayos fase III sobre profilaxis de la ETV con 

AOD, imposible de individualizar en este documento (Fig.5). Tres son las 

indicaciones aprobadas por la agencia europea y americana del 

medicamento: artroplastia de rodilla, artroplastia de cadera y pacientes 

médicos hospitalizados (Tabla IX). También existen ensayos aleatorios y 

controlados sobre profilaxis de la ETV en pacientes médicos con cáncer 

activo, si bien esta indicación no está aprobada por las agencias. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Profilaxis de la enfermedad tromboembólica 

venosa con anticoagulantes orales directos. Ensayos en fase 

III (nombre del ensayo y año de publicación).  
 

Los resultados para la profilaxis de la ETV después de la artroplastia 

total de cadera y rodilla fueron motivo de una revisión sistemática y 

metaanálisis (16 ensayos y 38.747 pacientes). Se revisaron los ensayos 

controlados aleatorios de rivaroxaban, dabigatran, y apixaban en 

comparación con enoxaparina. Comparado con enoxaparina, el riesgo de 

ETV sintomático fue menor con rivaroxaban y similares con dabigatran y 

apixaban. En comparación con enoxaparina, el riesgo de sangrado fue 

mayor con rivaroxaban, similar con dabigatran y menor con apixaban. Es 

decir, en general, se observó una mayor eficacia de los AOD, pero 

asociado a una mayor tendencia al sangrado, si bien estadísticamente no 

difirieron significativamente tanto en eficacia como en seguridad.24 
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Sobre la prevención de la ETV en pacientes médicos existe una 

revisión sistemática que incluyó tres ensayos aleatorizados en pacientes 

hospitalizados por una enfermedad médica aguda, evaluando cualquier 

AOD frente a otra profilaxis farmacológica. Analizaron los efectos de los 

AOD frente a las HBPM en dos puntos del tiempo: al final de la fase de 

tratamiento a corto plazo (ambos medicamentos administrados por el 

mismo período de tiempo) y al final del período de profilaxis extendido 

(AOD extendido frente a un curso más corto de HBPM). Se observó que el 

uso de AOD no redujo el riesgo de EP o TVP sintomática en comparación 

con HBPM. Sin embargo, el riesgo de hemorragia grave aumentó 

ligeramente. Esta revisión observó que el beneficio de los AOD reportados 

en otras publicaciones se basaba en gran medida en la reducción de TVP 

asintomática y no así cuando sólo se evaluaron eventos sintomáticos. En 

conclusión, el uso de AOD en pacientes médicos hospitalizados aumenta 

ligeramente el riesgo de hemorragia mayor sin beneficio apreciable sobre 

las HBPM.25 

Profundizando en este último tema, un metaanálisis evaluó tres 

ensayos aleatorizados de tromboprofilaxis prolongada con betrixaban o 

rivaroxaban frente a enoxaparina en pacientes con enfermedades 

médicas.26 Se comparó la efectividad de los AOD mediante la combinación 

conjunta de TVP asintomática proximal y sintomática, EP o muerte 

relacionada con la ETV y la seguridad analizando la hemorragia mayor. El 

análisis fue conjunto y por subgrupos (dímero D basal, edad, sexo y 

enfermedad médica grave en el momento de la hospitalización). Los 

resultados fueron que ambos AOD, en comparación con enoxaparina, 

redujeron la ETV global, sin hemorragia mayor significativa. 

Conjuntamente los pacientes con dímero D elevado experimentaron una 

mayor reducción de la ETV. De manera similar, los pacientes de 75 años o 

más tuvieron una mayor reducción de la ETV.  

Con esta información betrixaban y rivaroxaban están aprobados 

en los Estados Unidos para la profilaxis prolongada de la ETV en pacientes 

con enfermedades médicas agudas. En concreto betrixaban, a través de 

su ensayo APEX,27 tiene en la profilaxis de los pacientes médicos su única 

indicación aprobada. 
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Finalmente, los pacientes médicos con cáncer activo se encuentran 

entre los de mayor riesgo de ETV, particularmente aquellos con cáncer de 

páncreas o metastásico. Tres revisiones sistemáticas/metaanálisis,28-30 

analizan los dos ensayos disponibles: AVERT (2.5 mg/12 h de apixaban 

frente a placebo, durante 180 días) mostró un efecto estadísticamente 

significativo en prevenir la ETV, al tiempo que aumentaba el riesgo de 

hemorragia. Por el contrario, el ensayo CASSINI (10 mg/día de rivaroxaban 

frente a placebo, durante 180 días) no mostró un efecto significativo en la 

prevención de la ETV, pero tampoco aumentó significativamente el riesgo 

de hemorragia. No obstante, en estos ensayos el 64% y 67% de los 

pacientes eran de bajo riesgo de ETV (puntuación Khorana 2).  

Las guías sugieren que apixaban o rivaroxaban, a baja dosis, puede 

ser considerado como profilaxis, por hasta 6 meses, en aquellos pacientes 

en alto riesgo.28 Indudablemente los AOD son una estrategia alternativa 

de tromboprofilaxis en pacientes con cáncer, ya que presentan otras 

mejoras en comparación con los agentes anticoagulantes tradicionales.29 

En concreto la American Society of Hematology (ASH), en sus recientes 

guías recomienda:31 a) no usar tromboprofilaxis en pacientes 

ambulatorios que reciben quimioterapia contra el cáncer y bajo riesgo de 

ETV (recomendación fuerte); y b) usar tromboprofilaxis en pacientes 

médicos hospitalizados con cáncer (recomendación condicional). 
 

 

TRATAMIENTO (ENSAYOS FASE III) 

El tratamiento de la TVP de las extremidades inferiores (EEII), se 

divide en tres fases (Fig.6):  

1. Inicial (diagnóstico-primeros 5-10 días) = tratamiento de la fase 

aguda.  

2. Largo plazo (hasta los primeros 3-6 meses) = prevención de 

recurrencias a corto-medio plazo. Finaliza con la decisión de 

suspender/continuar el tratamiento.  

3. Extendida (desde los 3-6 meses hasta un límite temporal no 

predefinido, incluso indefinido) = prevención de recurrencias a largo 

plazo. 
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Figura 6: Fases del tratamiento de la enfermedad tromboembólica venosa de las 

extremidades inferiores y opciones terapéuticas (HBPM, heparina de bajo peso molecular; 

HNF, heparina no fraccionada; AOD, anticoagulantes orales directos; AVK, antivitaminas K; 

VCI, vena cava inferior; AAS, ácido acetil salicílico). 

 

 

De forma esquemática, el último paradigma del tratamiento de la 

TVP son la HBPM (fase inicial) seguida, por un tiempo a determinar según 

los casos, de AVK (fases posteriores). Pero las cosas han cambiado y los 

AOD, tiene cabida en las tres fases terapéuticas de la TVP. El resto de 

opciones tienen indicaciones limitadas y seleccionadas a situaciones 

específicas. 

Entre los AOD, el tratamiento de las TVP dispone de resultados 

(ensayos fase III) con fármacos inhibidores selectivos directos del FIIa 

(dabigatran) o del FXa (rivaroxaban, apixaban, y edoxaban) (Fig.7). 

 

 

 

 



 

 

Anticoagulantes orales de acción directa en la Enfermedad Tromboembólica Venosa 

70 

 

Figura 7: Tratamiento de la enfermedad tromboembólica venosa con anticoagulantes 

orales directos. Ensayos en fase III (nombre del ensayo y año de publicación) según fases 

de tratamiento (inicial, largo plazo y extensión) 

 

Fase aguda y a largo plazo (ensayos fase III)  

En la Tabla X se muestran los principales resultados de los ensayos 

clínicos con anticoagulantes orales directos en el tratamiento de la ETV.32-3 
 

− Dabigatran: es una alternativa eficaz y segura a las AVK, en la 

segunda fase terapéutica de la TVP (RE-COVER I y II).32-33  

− Rivaroxaban: ofrece una simplificación (un sólo fármaco, a dosis fijas 

y sin controles) durante todo el periodo terapéutico de la TVP, con 

una eficacia y seguridad similar al tratamiento estándar (HBPM y 

AVK). Dicho de otro modo, es una alternativa terapéutica a las HBPM 

en la fase inicial del tratamiento, y a las AVK en la fase a largo plazo 

(EINSTEIN-DVT).34 

− Apixaban: al igual que rivaroxaban posee un ensayo favorable en las 

fases terapéuticas inicial y a largo plazo de las TVP (AMPLYFY).36 

− Edoxaban: al igual que dabigatran, posee un ensayo con resultados 

favorables centrados en la segunda fase de tratamiento de las TVP; es 

decir como alternativa a las AVK (HOKUSAY).37 
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En el estudio EINSTEIN-DVT, sólo con pacientes con TVP de MMII, 

rivaroxaban se comparó con el esquema enoxaparina/warfarina en las 

fases aguda y a largo plazo de tratamiento y demostró la no inferioridad 

en términos de prevención de recidivas tromboembólicas venosas, sin 

diferencia en la seguridad determinada por la tasa de hemorragias 

mayores. Con rivaroxaban también existe un ensayo, son similares 

resultados, pero para la EP (EINSTEIN-PE).35 

En los estudios AMPLIFY, RE-COVER y HOKUSAI se realizaron las 

mismas comparaciones en pacientes con TVP y EP de forma conjunta y en 

todos ellos se consiguió demostrar la no inferioridad en las recurrencias 

ETV y en seguridad (hemorragias mayores), consiguiendo además 

apixaban provocar menos hemorragias mayores que el tratamiento 

estándar enoxaparina/warfarina.  

Un metaanálisis,38 que comparó los cinco ensayos terapéuticos con 

AOD en el tratamiento de la TVP durante las fases inicial y/o largo plazo 

(es decir exceptuando la extensión del tratamiento) muestran similares 

resultados de eficacia y seguridad, si bien apixaban parece ser más seguro 

sobre sus competidores. En conclusión, los AOD son una alternativa eficaz 

y segura a la HBPM/AVK, y conjuntamente presentan un punto fuerte 

añadido como es la simplificación del tratamiento (solo apixaban o 

rivaroxaban) durante todo el proceso terapéutico. Parece que estamos 

cerca del anticoagulante ideal. 
 

Tratamiento extendido (ensayos fase III) 

El tratamiento extendido, a partir de los 3-6 meses, tiene como 

objetivo evitar recidivas a largo plazo. Esta fase es opcional e indicada en 

casos seleccionados.  

La óptima duración de la anticoagulación de la ETV continua si 

estar bien definida. Efectivamente, un punto crítico surge al finalizar la 

segunda fase de tratamiento. Entonces hay que tomar la decisión de parar 

o continuar la anticoagulación. En general, se recomienda el tratamiento 

anticoagulante corto (3-6 meses) frente al largo (6-12 meses).39 Sin 

embargo, en pacientes con factores de riesgo permanente (ej. cáncer) o 

sin factores (no provocadas) es habitual prolongar o extender el 

tratamiento, incluso en ciertos casos de forma indefinida (re-TVP no 

provocadas).  
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Las sociedades científicas aconsejan individualizar los casos y 

basarse siempre en el balance riesgo/beneficio (hemorragia/retrombosis). 

Se recomienda el empleo de scores pronósticos, el dímero D o el eco-

Doppler (detectar trombosis residual) para tomar la decisión de 

interrumpir/continuar la anticoagulación.39 

La fase de extensión del tratamiento en la práctica clínica se ha 

realizado durante años con HBPM, AVK (INR < 2) o AAS a baja dosis 

(recomendación ACCP). La aparición en escena de los AOD ha reactivado 

y ampliado las indicaciones, al demostrar efectividad (disminución 

significativa en la tasa de recurrencias) en comparación con placebo, sin 

un significativo mayor riesgo de hemorragia mayor.40 

 

Entre los AOD, el tratamiento extendido de las TVP dispone de 

resultados (ensayos fase III) con dabigatran, rivaroxaban y apixaban.34,41-43  

− Dabigatran: dispone de dos ensayos (RE-MEDY y RE-SONATE) con 

datos favorables para un tratamiento extendido, más allá del tiempo 

habitual de 6-12 meses (tercera fase terapéutica).41 

− Rivaroxaban: el ensayo EINTEIN-EXT presenta datos muy favorables 

al tratamiento extendido.34 Otro ensayo, EINSTEIN-CHOICE 

(rivaroxaban 20 mg o 10 mg/día frente a 100 mg/día de aspirina-AAS), 

mostró que las dosis de tratamiento (20 mg) o profilaxis (10 mg) de 

rivaroxaban reducen significativamente el riesgo de recurrencia de 

ETV, sin un aumento significativo del riesgo de hemorragia.42 

− Apixaban: posee un ensayo favorable a la extensión del tratamiento 

(AMPLIFY-EXT).43 
 

Como resumen del tratamiento extendido, apixaban y rivaroxaban 

fueron superiores en la prevención de recurrencias cuando se compararon 

con placebo o con AAS (en caso de rivaroxaban). Dabigatran se mostró no 

inferior cuando se comparaba a warfarina y superior cuando se 

comparaba a placebo. En ninguno de los ensayos las hemorragias 

aumentaron de forma significativa (Tabla XI).  

Estos hallazgos sobre la terapia prolongada sugieren la posibilidad 

de regímenes de anticoagulación a intensidades adaptadas a los perfiles 

de riesgo de los pacientes y las características de ETV, con un cambio de 

la relación riesgo-beneficio a favor de un tratamiento prolongado. 
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METODOLOGÍA PARA LA ADMINISTRACIÓN DE AOD 
 

Con los AOD han cambiado el esquema terapéutico de la TVP de 

las EEII.44 Apixaban y rivaroxaban se pueden utilizar tanto en la fase inicial 

del tratamiento como durante las fases de largo plazo y extendida. Ahora 

bien, las dosis de estos fármacos y su duración de la fase inicial será 

diferente para cada uno de ellos. Con apixaban será 10 mg/12 h durante 

7 días, mientras que para rivaroxaban es 15 mg/12 h durante 21 días. 

Posteriormente, en la fase a largo plazo las dosis son de 5 mg/12 h y 20 

mg/24 h respectivamente, aunque en el caso de apixaban se han 

mostrado más seguras y de igual eficacia la dosis de 2.5 mg/12 h en el 

tratamiento extendido. 

En el caso de dabigatran y edoxaban, sólo están indicados durante 

las fases a largo plazo y extendida del tratamiento, con dosis estándar 

únicas de 150 mg/12 h y 60 mg/24 h (con una posibilidad de reducción a 

30 mg diarios si el paciente presenta un aclaramiento de creatinina entre 

30 y 60 mL/min o un peso inferior a 60 Kg), respectivamente. Estos dos 

fármacos no pueden ser empleados en la fase inicial del tratamiento de la 

TVP, debiendo ser precedidos de un tratamiento anticoagulante 

parenteral, habitualmente HBPM durante 5 a 10 días, como en el esquema 

terapéutico tradicional (Figura. 8).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 8: Esquema terapéutico de los anticoagulantes orales directos en el tratamiento de la 

enfermedad tromboembólica venosa. Modificado de Nieto (44) (HNF, heparina no fraccionada; 

HBPM, heparina de bajo peso molecular; AVK, antivitaminas K; AAS, ácido acetil salicílico). 
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PRÁCTICA CLÍNICA (ENSAYOS FASE IV Y REGISTROS) 

Los ensayos fase IV (fármaco-vigilancia) y los registros proceden 

de la práctica clínica. En ellos, la población estudiada puede diferir de la 

presentada en los ensayos controlados aleatorios (fase III). La 

concordancia/no de resultados entre ambas fases, refuerza o mejora la 

práctica clínica. 

Respecto a los AOD en el tratamiento de la ETV existen diversos 

registros y ensayos postcomercialización (Figura .9). Comentaremos por su 

amplitud los dos últimos (GARFIELD-VTE y ETNA-VTE Europe) y el estudio 

RIETE por aportar información sobre nuestro país.  

 

 

 

 

 

Figura 9: Anticoagulantes orales directos en la enfermedad 

tromboembólica venosa (ETV). Ensayos en fase IV y registros (nombre 

del ensayo/registro, año de publicación y número de pacientes).  

 

El registro GARFIELD-VTE (Global Anticoagulant Registry in the 

FIELD) investiga en la vida real el comportamiento de los AOD y AVK, a 12 

meses de una ETV. El análisis con intención a tratar incluyó 7.987 pacientes 

con una ETV (AOD, 4.791 y AVK, 3.196) con/sin pre-tratamiento con otros 

anticoagulantes parenterales. El resultado fue beneficioso para AOD (4.7% 

vs 2.7% de complicaciones; 4.2% vs 1.3% de hemorragias). El AOD más 

frecuentemente empleado fue rivaroxaban (79.4%).45-46  

ETNA-VTE-Europe es un estudio de seguridad postautorización 

prospectivo y no intervencionista realizado en ocho países europeos. De 

los 2.680 pacientes con datos completos, el 23.6% informó de ETV previo 

y el 2.8% tenía antecedentes de hemorragia. Los pacientes en ETNA-VTE 

presentaban más edad (65 frente a 57 años), más mujeres (46.5% frente a 
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39.8%) y mayor prevalencia de insuficiencia venosa crónica (11.1 frente a 

1.6%) que la cohorte europea del ensayo HOKUSAI-VTE (n=1.512). El peso 

corporal y el aclaramiento de creatinina fueron sustancialmente menores 

en la práctica clínica. La dosificación de edoxaban se adhirió a la propuesta 

comercial en el 90% de los pacientes, con dosis mayores (60 mg) e 

inferiores a las recomendadas (30 mg) en el 6.6% y el 3,3% de los 

pacientes, respectivamente. La introducción de heparina se utilizó en el 

84.7% de los pacientes, y se utilizó con más frecuencia en pacientes con 

EP respecto de pacientes con TVP exclusiva (91.3% frente a 80.1%).47 

Finalmente, el registro RIETE publicó sus datos sobre el uso de 

AOD en marzo de 2016 con 1.611, 81 y 33 pacientes tratados con 

rivaroxaban, apixaban y dabigatran respectivamente. La dosis de AOD no 

se ajustó a la ficha técnica del fármaco en el caso de rivaroxaban en el 18% 

de pacientes durante la fase aguda y 15% durante la fase a largo plazo. En 

el caso de apixaban, la dosis no se ajustó a la ficha técnica en 50% durante 

la fase aguda y 36% durante la fase a largo plazo. Con dabigatran, la dosis 

no se ajustó a la ficha técnica en 46% durante la fase a largo plazo 

(dabigatran no se puede usar durante la fase aguda y requiere terapia 

inicial con HBPM). Los pacientes que recibieron AOD a dosis no 

recomendadas presentaron una mayor tasa de recurrencia de ETV y una 

tasa similar de hemorragia y mortalidad, concluyendo el estudio que un 

uso inadecuado de los AOD podría resultar en mayores complicaciones 

para los pacientes.48 

Es importante que los ensayos fase IV y registros confirmen el perfil 

de eficacia/seguridad del fármaco para permitir una profilaxis secundaria 

indefinida en pacientes de riesgo permanentemente elevado. También es 

importante valorar la exacta duración de la profilaxis secundaria en 

pacientes con riesgo denominemos “intermedio” pero permanente, que 

permitirán disminuir el número de recurrencias (siempre que se pague un 

bajo precio de hemorragias), pero sobre todo tendremos a los pacientes 

bien anticoagulados después de la fase aguda y no como sucede cuando 

empleamos AVK, pues sólo algo más de la mitad de pacientes presentan 

INR en rango terapéuticos (y por tanto con riesgo de recidivas si es por 

defecto o de hemorragia si es por exceso). 
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TRATAMIENTO EN POBLACIONES ESPECIALES 

En poblaciones generales, los AOD rápidamente se han convertido 

en alternativa al tratamiento estándar de la ETV. Son opciones además de 

eficaces y seguras muy atractivas. En ese nuevo escenario, los médicos se 

enfrentan a decisiones cada vez más complejas tales como la ya 

comentada duración del tratamiento o su uso en poblaciones especiales, 

como son los pacientes con cáncer.49 

AOD en las ETV asociada a cáncer 

Inicialmente existieron dudas sobre la eficacia y seguridad de los 

AOD en esta población, dado que la evidencia previa procedía del análisis 

de los pequeños subgrupos “ETV-cáncer” presentes en los grandes 

ensayos (27.044 pacientes) (Tabla X), donde sólo el 3.5% presentaban 

cáncer (1.028 pacientes). 

              Afortunadamente entre 2018 y 2020, se publicaron los resultados 

de 4 ensayos aleatorios y controlados (fase III) exclusivamente en 

pacientes con ETV asociado a cáncer (Hokusay VTE-Cancer con edoxaban; 

SELECT-D con rivaroxaban; ADAM-VTE y CARAVAGGIO, ambos con 

apixaban). Estos ensayos incluyeron un total de 2.894 pacientes, donde 

más del 50% presentaban metástasis. El objetivo fue explorar el 

tratamiento en la fase inicial (rivaroxaban y apixaban; edoxaban requiere 

de HBPM previa) y a largo plazo (los tres fármacos). 

               Siete revisiones sistemáticas y metaanálisis han analizado 

exclusivamente estos cuatro ensayos,30,50-55 llegando a las mismas 

conclusiones: a) los AOD respecto de dalteparina presentan mayor 

eficacia, al reducir significativamente las recurrencias; y b) los AOD 

respecto de dalteparina presentan similar seguridad sobre las 

hemorragias mayores y la mortalidad, pero más hemorragias clínicamente 

relevantes no mayores. Como aspectos particulares señalar que las 

hemorragias son más frecuentes en los cánceres gastrointestinales,52 y 

que apixaban presenta el mejor perfil de seguridad.54-55  

Por tanto, los AOD (anti-Xa) son una opción eficaz en el 

tratamiento del paciente con cáncer y ETV (fase inicial y a largo plazo), con 
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la precaución de identificar los pacientes de alto riesgo de hemorragia. 

Por ello, las últimas directrices recomiendan los AOD como alternativa 

aceptable a HBPM para el tratamiento de ETV asociado con cáncer, pero 

sugieren HBPM en pacientes con cáncer gastrointestinal o historia de 

hemorragia digestiva. En cualquier caso, los AOD permiten una 

individualización del tratamiento,39,56 
 

AOD en las ETV asociadas a trombofilia 

Aunque los AOD cada vez más se utilizan en todas las fases de la 

ETV (inicial, largo plazo y extendido), su papel en el tratamiento de la ETV 

asociada a trombofilia es controvertido.  

Una revisión sistemática/metaanálisis identificó 8 estudios (1.994 

pacientes con trombofilia); cuatro evaluaron rivaroxaban, tres dabigatran 

y uno edoxaban (ninguno apixaban). Los estudios elegibles fueron 

ensayos controlados aleatorios que comparaban AOD con AVK en 

pacientes con ETV, que incluían pacientes con trombofilia. Las tasas de 

recurrencia de ETV y eventos hemorrágicos (mayores/no graves pero 

relevantes) fueron bajos y similares entre pacientes con trombofilia 

tratados con AOD en comparación con VKA. Conjuntamente los 

resultados fueron comparables a los hallados en los pacientes sin 

trombofilia conocida. Todo ello sugiere que los AOD son una opción de 

tratamiento en esta población. Complementariamente no está claro si 

estos hallazgos se aplican a subgrupos específicos de alto riesgo, como el 

SAF o trombofilias poco frecuentes.57 
 

AOD en la TVP distal aislada 

La TVP distal aislada (infrapoplítea, sin EP) es una presentación 

común de la ETV, pero fue un criterio de exclusión de los ensayos que 

validaron el uso de los AOD. Utilizando datos del registro RIETE (2011-

2019), se analizaron las prescripciones de AOD en 2.308 pacientes con TVP 

distal frente a 11.364 con TVP proximal. Los AOD se prescribieron con más 

frecuencia en pacientes con TVP distal que proximal (25% frente a 16%). 

Este hecho aumentó durante el periodo observado, así en el año 2018 el 

56% de los pacientes con TVP distal recibieron AOD. Los pacientes con 
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TVP distal tratados con rivaroxaban o edoxaban recibieron la dosis 

recomendada para el tratamiento de la ETV en la mayoría de los casos 

(>85%). Los pacientes tratados con apixaban eran mayores, tenían más 

probabilidades de tener enfermedades subyacentes que los pacientes 

tratados con rivaroxaban y, en la mayoría de los casos (>75%), no 

recibieron la dosis de carga recomendada para 1 semana para el 

tratamiento de la ETV aguda.58 

Una segunda evaluación se realizó entre los 2.308 pacientes con 

TVP-distal en el sentido de comparar los resultados (recurrencia ETV, 

hemorragia y muerte) entre los pacientes tratados con AOD frente a los 

que recibieron AVK. Los resultados fueron similares.58  

La conclusión del estudio fue que, en pacientes con TVP distal 

aislada, los AOD se han convertido en el régimen anticoagulante más 

común. Se necesitan ensayos específicos para determinar el régimen de 

dosis óptimo de AOD para el tratamiento de la TVP distal. 
 

AOD en la trombosis venosa superficial 

En SURPRISE, un ensayo abierto fase III, de no inferioridad, se 

aleatorizó a 472 pacientes con TVS para recibir 10 mg de rivaroxaban oral 

o 2,5 mg de fondaparinux subcutáneo al día durante 45 días.59 Los criterios 

de inclusión fueron trombosis sintomática, ubicación por encima de la 

rodilla, extensión de 5 cm como mínimo, y al menos un factor de riesgo 

adicional (edad> 65 años, sexo masculino, ETV previo, cáncer, enfermedad 

autoinmune, y trombosis de venas no varicosas). La eficacia primaria 

(compuesto de TVP sintomática, EP, progresión o recurrencia de TVS, y 

todas las causas de mortalidad a los 45 días) fue no significativamente 

más alto (3%) en el grupo de rivaroxaban respecto del grupo fondaparinux 

(2%; p=0.003 para no inferioridad). No hubo hemorragias importantes en 

ninguno de los grupos. Por tanto, rivaroxaban puede ofrecer a los 

pacientes con TVS sintomática una opción de tratamiento oral, que puede 

ser preferible a la inyección subcutánea. Sin embargo, la TVS no es una 

indicación autorizada para rivaroxaban actualmente. 
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GUÍAS DE PRÁCTICA CLÍNICA (GPC) 

En 2012, ACCP recomendaba:60 

− Para TVP aguda o EP, recomendamos una terapia anticoagulante 

parenteral inicial (grado 1B) o anticoagulación con rivaroxaban. 

− Sugerimos AVK o HBPM sobre dabigatran o rivaroxaban (grado 2B). 
 

En 2016, ACCP decía:61  

− Para ETV y sin cáncer, como terapia anticoagulante a largo plazo, 

sugerimos dabigatran (grado 2B), rivaroxaban (grado 2B), apixaban 

(grado 2B) o edoxaban (grado 2B) en lugar de AVK.  

− Para ETV y cáncer, sugerimos HBPM en lugar de AVK (grado 2B), 

dabigatran (grado 2C), rivaroxaban (grado 2C), apixaban (grado 2C) o 

edoxaban (grado 2C).  
 

En 2019, UHL-NHS siguiendo a NICE recomienda:22 

− Apixaban y rivaroxaban con preferencia a los otros dos AOD. La 

ventaja práctica clave de estos dos fármacos es que no necesitan 

heparina al inicio. 
 

En 2018, la ASH,62 realiza unas recomendaciones específicas sobre los 

AOD: 

− Recomendación 2: Para pacientes que requieran la administración de 

inhibidores o inductores de P-gp o inhibidores o inductores potentes 

de las enzimas CYP, se sugiere el uso de un anticoagulante alternativo 

(AVK o HBPM) en lugar de un AOD para el tratamiento de la ETV.  

− Recomendación 9: Para los pacientes que reciben tratamiento con 

AOD para el tratamiento de ETV, se sugiere no medir el efecto 

anticoagulante del AOD durante el tratamiento de una hemorragia. 

− Recomendación 10: Para los pacientes en transición de AOD a AVK, 

se sugiere la superposición de la terapia con AOD y AVK hasta que el 

INR esté dentro del rango terapéutico usando como terapia puente 

HBPM o HNF. 
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− Recomendación 15: Para pacientes que interrumpen el tratamiento 

con AOD por necesidad de realizar un tratamiento invasivo 

programado, se sugiere no realizar pruebas de laboratorio para 

valorar el efecto anticoagulante de los AOD antes de los 

procedimientos. 

En el 2020, la ASH realizó las siguientes recomendaciones sobre 

AOD:39 

− Recomendación 3: Para pacientes con TVP y/o EP, se sugiere el uso 

de AOD sobre las AVK. Esta recomendación no es aplicable en ciertos 

subgrupos de pacientes: insuficiencia renal (aclaramiento de 

creatinina, 30 mL/min), enfermedad hepática de moderada a grave o 

SAF. 

− Recomendación 4: Para pacientes con TVP y/o EP, no podemos 

sugerir un AOD sobre otro. Si bien existen factores tales como el 

requisito de una administración parenteral de entrada o 

anticoagulación, dosis una vez frente a dos veces al día y su costo 

puede impulsar la selección de AOD específico. Otros factores como 

la función renal, medicamentos concomitantes (ej. necesidad de un 

fármaco concomitante metabolizado a través de las enzimas CYP3A4 

o glucoproteína P) y la presencia de cáncer también pueden afectar 

la elección de un AOD. 

− Recomendación 22: Para pacientes con TVP y/o EP que ha 

completado el tratamiento primario y continuará con un AOD para 

prevención secundaria, se sugiere utilizar AOD de dosis estándar o un 

AOD de dosis más baja (rivaroxaban 10 mg/dia y apixaban/2,5 mg/12 

horas). 

− Recomendación 23: Para pacientes con TVP y/o EP durante el 

tratamiento con AVK, se sugiere utilizar HBPM sobre el tratamiento 

con AOD. Los pacientes que presentan un nuevo ETV durante el 

tratamiento con un AVK debe investigarse más a fondo para 

identificar las posibles causas subyacentes. Esta recomendación no 

incluye pacientes que desarrollan ETV intercurrente en el entorno de 

un control de INR deficiente, donde un AOD puede ser una opción 

razonable. 
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En el 2021, la ESVS,56 realiza las siguientes recomendaciones sobre 

AOD: 

− Recomendación 16. Para los pacientes con TVP proximal provocada, 

se recomienda el tratamiento con un AOD en lugar de un AVK para la 

fase principal del tratamiento (recomendación IA). 

− Recomendación 19. Para los pacientes con TVP proximal no 

provocada, el tratamiento con un AOD se recomienda sobre el 

tratamiento con HBPM seguido de AVK para la fase principal del 

tratamiento (recomendación IA). 

− Recomendación 22. Para los pacientes con TVP proximal no 

provocada que requieran anticoagulación prolongada más allá de los 

tres meses, se debe considerar el tratamiento con AOD en lugar de 

los AVK (recomendación IIaB).  

− Recomendación 23. Para los pacientes con TVP proximal no 

provocada que requieran anticoagulación prolongada más allá de los 

seis meses pero que no se considere que tengan un riesgo muy alto 

de recurrencia, el uso de una dosis reducida de apixaban (2,5 mg dos 

veces al día) o rivaroxaban (10 mg una vez al día) se debe considerar 

(recomendación IIaB).  

− Recomendación 27. En el caso de pacientes con TVP recurrente que 

ocurra mientras cumplen con el tratamiento, cambiar el tipo de 

anticoagulación, aumentar la dosis de HBPM o AOD a la dosis 

terapéutica, o cambiar a AVK con una INR más alto debe considerarse 

(recomendación IIaC).  

− Recomendación 40. Para los pacientes con TVP de la pantorrilla que 

requieren anticoagulación, se recomiendan los AOD en lugar de la 

HBPM seguidos de las AVK (recomendación IC).  

− Recomendación 65. En pacientes seleccionados con cáncer asociado 

a TVP, con el cáncer no localizado en los sistemas gastrointestinal o 

genitourinario, se debe considerar un AOD aprobado para el 

tratamiento inicial y prolongado (recomendación IC). 
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− Recomendación 67. Para los pacientes con TVP y SAF que son triple 

positivo o tienen antecedentes de trombosis arterial o de vasos 

pequeños, no se deben utilizar AOD (recomendación IIIB).  

− Recomendación 71. Para los pacientes con TVP y enfermedad renal 

crónica tratados con HBPM, fondaparinux o un AOD, se recomienda 

la reevaluación periódica de la función renal (recomendación IC). 
 

Es llamativo cómo las recomendaciones sobre los AOD de las GPC-

ETV han cambiado sustancialmente, durante la última década, 

lógicamente a la luz de la evidencia disponible. 

OTRAS CUESTIONES A TRATAR 

En el mundo real existen muchos escenarios relacionadas con el 

uso clínico de los AOD para tratar la ETV.19,63 Presentamos un decálogo de 

preguntas: 

1. ¿Qué pacientes con ETV son (y no) buenos candidatos a AOD? 

2. ¿Se debe tener en cuenta la preferencia de los pacientes?  

3. ¿Cómo iniciar y hasta cuando mantener los AOD en la ETV?  

4. ¿Se debe medir la actividad anticoagulante de los AOD? 

5. ¿Cómo realizar una interrupción temporal de AOD en pacientes con 

ETV? 

6. ¿Cómo manejar las interacciones medicamentosas con AOD? 

7. ¿Cómo hacer la transición entre anticoagulantes? 

8. ¿Cómo tratar la hemorragia asociada a AOD? 

9. ¿Cómo controlar la adherencia al tratamiento con AOD? 

10. ¿Cómo mejorar la seguridad y eficacia de los AOD? 
 

 

Algunas tienen difícil respuesta. Así será difícil disponer de 

información sobre la eficacia y seguridad en pacientes habitualmente 

excluidos de los ensayos, como pacientes > 75 años, afectos de 

insuficiencia renal, de insuficiencia hepática o las embarazadas.  
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Conjuntamente el empleo de AOD promoverá nuevas preguntas: 

¿tendrán algún efecto sobre la reducción del trombo y la preservación 

valvular?, ¿reducirán la frecuencia de síndrome postrombótico?, etc.  

CONCLUSIONES 

Como hace unos años dijeron Agnelli et al,64 los AOD están 

cambiando el paradigma terapéutico de la TVP. Indudablemente existe 

una clara apuesta de la industria por los AOD, donde pacientes y 

profesionales pueden salir muy beneficiados. Los AOD presentan eficacia 

y seguridad (comparadas con HBPM y AVK), y sus características 

(administración oral, actividad precoz y diana específica, no precisar 

controles, pocas interacciones con otros fármacos, etc.) lo aproximan al 

anticoagulante ideal. Pero quizás uno de sus principales atractivos sea la 

posibilidad de simplificar el tratamiento mediante monoterapia; dicho de 

otra manera, un sólo fármaco permitirá unificar todas las fases 

terapéuticas de la TVP (inicio, largo plazo y extensión). Finalmente, los 

AOD cambiarán otras facetas como: a) modificar el papel de algunos 

especialistas en el manejo de la ETV (médicos de atención primaria, 

hematólogos, etc); b) propiciar un incremento del tratamiento 

ambulatorio de la ETV; y c) facilitar el desarrollo del atractivo tema de la 

extensión del tratamiento (en base a riesgos/beneficios). Sin embargo, y 

en ciertos casos, se solicita prudencia hasta disponer de más información. 
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DE MOMENTO SIGUE SIENDO EL ÚNICO ANTICOAGULANTE ORAL 

FINANCIADO PARA LAS FASES DEL TRATAMIENTO DEL TEV 

(TROMBOEMBOLISMO VENOSO) A LARGO PLAZO Y AMPLIADO 

Este tratamiento debe reunir una serie de requisitos (ACCP 2012):1 

debe acompañarse de un tratamiento inicial con heparina de bajo peso 

molecular (HBPM) o heparina no fraccionada (HNF) un mínimo de 5 días. 

Deben solaparse ambos tratamientos hasta alcanzar un INR >2 de forma 

estable (p.e. INR >2 en dos INR de días consecutivos). El INR diana debe 

situarse entre 2 y 3. 

Varias sociedades (ACCP 2016,2 ESC/ERS 20193) consideran que la 

primera opción de tratamiento a largo plazo son los anticoagulantes 

orales de acción directa (ACODs) por delante de los AVK. 

En el TEV asociado a cáncer activo se recomiendan apixaban, 

edoxaban, rivaroxaban o las HBPM por encima de los AVK. 

ÚNICO ANTICOAGULANTE ORAL CON LA INDICACIÓN DEL TRATAMIENTO 

DEL TEV ASOCIADO A SÍNDROME ANTIFOSFOLIPÍDICO (SAF) 

La publicación del estudio TRAPS4 en 2018 puso límites a la 

indicación de los ACODs como alternativa a los AVK en el tratamiento a 

largo plazo del TEV asociado a SAF. Se trata de un estudio aleatorizado 

abierto con adjudicación ciega del punto final. Se comparó rivaroxaban 20 

mg una vez al día (15 mg /día si FG 50-30 ml/min) con warfarina (INR 2.5) 

en pacientes con SAF. Solo se incluyeron pacientes de alto riesgo, triple 

positivo para anticoagulante lúpico, anticardiolipina y anticuerpos anti-

b2-glicoproteína I del mismo isotipo (triple positividad). El ensayo finalizó 

prematuramente después de la inclusión de 120 pacientes (59 rivaroxabán 

y 61 warfarina) debido a un exceso de eventos entre los pacientes del 

grupo de rivaroxaban. El seguimiento medio fue de 569 días. En la Tabla 

anexa pueden verse los eventos adversos: 
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Análisis según tratamiento 
 

Criterio 

 

Rivaroxaban 

(n=59) 

 

Warfarina 

(n=61) 

 

HR (IC 95%) 

 

Accidentes TE, 

hemorragia 

grave o muerte 

vascular 

19% 3% 6.7 (1.5-30.5) 

 

Trombosis 
arteriales 

Ictus isquémico 

IAM 

12% 

7% 

5% 

0 

0 

0 

 

 

TE venoso 0 0  
 

Hemorragia 

grave 

7% 3% 2.5 (0.5-13.6) 

 

Muerte 0 0  

 

La European League Against Rheumatism en sus guías5 publicadas 

en 2019 sobre tromboprofilaxis secundaria en SAF hace las siguientes 

recomendaciones:  

− En pacientes con SAF y primera trombosis venosa: Se recomienda 

el tratamiento con AVK con un INR 2–3  

− Rivaroxaban no debe usarse en pacientes con triple positividad 

debido al alto riesgo de eventos recurrentes. Los ACOD podrían 

considerarse en pacientes con mal control del INR a pesar de una 

buena adherencia a los AVK, o aquellos con contraindicaciones 

para los AVK (p. Ej., Alergia o intolerancia a los AVK). 

− En pacientes con primera trombosis venosa no provocada, la 

anticoagulación debe continuarse a largo plazo. 
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ÚNICO ANTICOAGULANTE ORAL NO FORMALMENTE CONTRAINDICADO 

POR LA AGENCIA EUROPEA DEL MEDICAMENTO (EMA) EN LA 

INSUFICIENCIA RENAL GRAVE CON FILTRADO GLOMERULAR (FG) 

<15ML/MIN O EN LA DIÁLISIS. 

Los AVK son el único anticoagulante oral no formalmente 

desaconsejado por la EMA en la insuficiencia renal grave con FG 

<15ml/min o en la diálisis. Sin embargo dicho tratamiento en esta 

población dista de ser óptimo. 

El mantenimiento de un rango de INR adecuado es más difícil en 

pacientes con insuficiencia renal crónica (IRC) y cuanto peor es la función 

renal, menor es el tiempo en rango terapéutico (TRT). El INR es 

particularmente difícil de controlar en pacientes con IRC-G5D (diálisis) con 

desnutrición, necesidades dietéticas especiales y exposición repetida a 

antibióticos.  

Además, los AVK favorecen las calcificaciones vasculares y la 

calcifilaxis, y se han asociado a la lesión renal aguda y al deterioro 

acelerado de la función renal debido a hemorragia intrarrenal, hematuria 

y obstrucción tubular, especialmente con niveles de INR 

supraterapéuticos.6   

En cuanto a los ACODs, ninguno de los cuatro (dabigatrán, 

edoxabán, apixabán o rivaroxabán) están aprobados actualmente por la 

EMA en pacientes con IRC-G5D. Sin embargo, la Food and Drug 

Administration (FDA) establece que se puede usar apixaban (5 mg dos 

veces al día o 2,5 mg dos veces al día para pacientes> 80 años o con un 

peso corporal <60 kg) y rivaroxaban (15 mg una vez al día) en tales 

pacientes. 

En los últimos años, pequeños estudios realizados en pacientes 

con IRC-G5D con fibrilación auricular (FA) compararon los resultados de 

warfarina y apixaban, mostrando una seguridad similar o mejor para el 

apixaban y ninguna diferencia en eficacia.  
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La información sobre ETEV y ACODs en la IRC-G5D es todavía 

menor que en la FA, pero los problemas con los AVK, el probable perfil 

favorable en eficacia y seguridad descritos para apixaban en la FA y los 

datos farmacocinéticos especialmente interesantes para apixaban 

(semivida relativamente corta y ~ 27% del aclaramiento total de apixaban 

por excreción renal, el menor entre todos los ACODs) hacen de éste una 

opción de futuro interesante en espera de disponer de mejor evidencia.6 

ÚNICO ANTICOAGULANTE AUTORIZADO EN PACIENTES CON ETEV QUE 

SIMULTÁNEAMENTE SEAN PORTADORES DE PRÓTESIS VALVULARES 

MECÁNICAS O QUE PRESENTEN ESTENOSIS MITRAL MODERADA-SEVERA 

REUMÁTICA 

La publicación del estudio RE-ALIGN7 comportó que los AVK 

fuesen considerados el único tratamiento indicado para las prótesis 

valvulares mecánicas. 

En este estudio fase 2 se incluyeron pacientes sometidos a un 

reemplazo valvular aórtico o mitral en los últimos 7 días y pacientes 

sometidos a dicho reemplazo en los últimos 3 meses. Fueron asignados 

en una proporción de 2: 1 para recibir dabigatran o warfarina. Se 

estudiaron tres dosis iniciales de dabigatran (150, 220 o 300 mg dos veces 

al día). Las dosis se ajustaron para obtener un nivel plasmático mínimo de 

al menos 50 ng/mL. La dosis de warfarina se ajustó a un INR  2 - 3 o de 

2,5 - 3,5 sobre la base del riesgo tromboembólico. El ensayo finalizó 

prematuramente después de la inclusión de 252 pacientes debido a un 

exceso de episodios tromboembólicos y hemorrágicos entre los pacientes 

del grupo de dabigatran. En la Tabla anexa pueden verse los eventos 

adversos detectados. Todos los pacientes con hemorragia mayor tenían 

hemorragia pericárdica. 
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Criterio Dabigatran 

(n=168) 

Warfarina 

(n=84) 

HR (IC 95%) 

Muerte 1% 2% 0.25 (0.02-2.72) 

Ictus 5% 0 - 

Embolia 

sistémica 

0 0 - 

AIT 2% 2% 0.75 (0.13-4.49) 

IAM 2% 0 - 

Trombosis 

valvular 

asintomática 

3% 0 - 

Hemorragia  

Todas 27% 12% 2.45 (1.23-4.86) 

Grave 4% 2% 1.76 (0.37-8.46) 

Pericárdica 

grave 
 

4% 

 

2% 

 

1.76 (0.36-8.45) 

 

 

Ante la falta de evidencia sobre ACODs en la estenosis mitral (EM) 

reumática moderada-severa, también se considera ésta una indicación 

para los AVK. 

En las recientes guías de la ACC/AHA8 2020 se establecen las 

siguientes recomendaciones: 

− En pacientes con una prótesis valvular mecánica, se recomienda 

la anticoagulación con un AVK. 

− En pacientes con EM reumática y FA, o un evento embólico 

previo, o un trombo en aurícula izquierda, está indicada la 

anticoagulación con un AVK. 
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OBESIDADES EXTREMAS 

Muchos expertos consideran los AVK el mejor anticoagulante oral 

a administrar en pacientes con obesidad mórbida. 

En cuanto a los ACODs, éstos se administran a dosis única, con una 

única corrección a la baja ante algunos factores asociados a incremento 

en las concentraciones plasmáticas. Sin embargo, la población de 

pacientes obesos/IMC elevado han sido escasamente incluidas en los 

estudios pivotales. Todavía existen menos datos de pacientes con 

obesidad mórbida (peso corporal> 120 kg o IMC> 40 kg / m2) con TEV. 

Como resultado, la Sociedad Internacional de Trombosis y Hemostasia en 

2016 hizo una recomendación en contra del uso de los ACODs en esta 

población.   

Sin embargo, una revisión sistemática reciente (Elshafei 2021 et 

al.9) que incluyó cinco estudios observacionales (6585 pacientes) concluyó 

que los ACODs no fueron inferiores en comparación a la warfarina en la 

reducción de la recurrencia de TEV (OR 1.07; IC del 95%: 0.93-1.23) y en 

eventos hemorrágicos mayores (OR 0.80; IC del 95%: 0.54-1.17).  

Se necesitaría un estudio controlado en pacientes con obesidad 

mórbida para asegurar que los ACODs son una buena alternativa 

terapéutica para esta población. 

Existe la posibilidad de determinar niveles de fármaco en el valle 

(concentración mínima previa a la siguiente dosis) y en el pico (1-2 horas 

después de la administración) en la fase estacionaria, para valorar si las 

concentraciones obtenidas en plasma entran dentro de lo esperable 

(aunque carecemos de umbrales bien definidos). Sin embargo, no existe 

posibilidad alguna de corrección al alza de la dosis caso de estimar niveles 

infraterapéuticos dada la ausencia total de evidencia al respecto. 
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EN GESTANTES CON ETEV, ENTRE EL 4º MES Y ANTES DEL ÚLTIMO MES 

DE EMBARAZO, COMO ALTERNATIVA A LAS HBPM 

Las HBPM son el tratamiento de elección de la ETEV durante el 

embarazo.  

Sin embargo, los AVK, que son potencialmente teratogénicos, 

principalmente si se administran durante el 1er trimestre, y que causan la 

anticoagulación del feto, podrían ser considerados una alternativa a las 

HBPM entre el 4º mes y el penúltimo mes de embarazo.  

Los ACODs están contraindicados durante el embarazo ante la 

carencia de datos en esta población. 
 

MADRES LACTANTES CON ETEV 

Las HBPM son el tratamiento de elección de la ETEV en la gestante, 

y son una excelente alternativa para el periodo de lactancia. Respecto de 

los AVK, la lactancia no es una contraindicación para su uso puesto que 

las cantidades de AVK excretadas por la leche son totalmente residuales. 

Los ACODs están contraindicados durante la lactancia ante la carencia de 

datos en esta población. 
 

¿Y EN LA POBLACIÓN PEDIÁTRICA CON ETEV?  

Hasta hace poco los AVK eran el único anticoagulante oral 

disponible para tratar el TEV en edad pediátrica, con un rango de INR 

diana entre 2 y 3.  

No se podía contemplar el uso de ACODs en edad pediátrica, 

puesto que los menores de 18 años habían sido excluidos de los diversos 

estudios pivotales sobre ACODs. Recientemente, sin embargo, 

rivaroxaban ha obtenido la indicación de tratamiento de la ETEV en 

población pediátrica tras la publicación del estudio Einstein-Jr. Este 

estudio concluyó que en niños con TEV agudo, rivaroxaban a dosis 

ajustada se asoció a un bajo riesgo de recurrencia y a una carga 

trombótica reducida sin aumento de la hemorragia, en comparación con 

los anticoagulantes estándar (AVK y heparinas). 
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ANTICOAGULACIÓN ORAL EN PACIENTES CON MALA TOLERANCIA A LOS 

ACODS 

Aunque están descritos algunos efectos adversos asociados a cada 

uno de los ACODs, en nuestra experiencia un gran porcentaje de pacientes 

que refieren mala tolerancia de diversa índole a los mismos lo hacen de 

forma poco consistente. Detectamos frecuentemente vínculos 

emocionales con los AVK por la aparente seguridad que confieren los 

controles periódicos del INR. 
 

CUANDO ESTÉN FINANCIADOS LOS ACODS PARA EL TRATAMIENTO DE LA 

ETEV, ¿DEBEREMOS HACER LA TRANSICIÓN DE LOS PACIENTES 

ANTERIORMENTE TRATADOS CON AVK A ÉSTOS? 

Para dar respuesta a esta pregunta debemos analizar que han 

demostrado los estudios comparativos entre AVK y ACODs en el TEV.  

Un metaanálisis publicado (Van Es et al.10) sobre ensayos 

controlados aleatorizados fase III sobre el tratamiento agudo del TEV, que 

incluyó 26.958 pacientes, concluyó que el tratamiento con ACODs se 

asoció con una reducción relativa del 39% de la hemorragia mayor (RR 

0.61; IC del 95%: 0.45 a 0.83). La hemorragia intracraneal (RR 0.37; IC del 

95%: 0.21 a 0.68) y la hemorragia mortal (RR 0.36; IC del 95%: 0.15 a 0.84) 

ocurrieron significativamente menos en los pacientes con ACODs que con 

warfarina. Además, los ACODs se asociaron con una reducción relativa no 

significativa del 22% en la hemorragia gastrointestinal mayor (RR 0.78; IC 

del 95%: 0.47-1.31) y una reducción relativa del 27% en la hemorragia no 

mayor clínicamente relevante (RR 0.73; IC del 95% 0.58-0.93).  

Otro metaanálisis sobre tratamiento ampliado del TEV 

comparando anticoagulantes orales frente a placebo o AAS (Wang et al.11) 

que incluyó 16 estudios y más de 22.000 pacientes, concluyó que todos 

los regímenes anticoagulantes orales se asociaron con un riesgo menor 

de TEV recurrente en comparación con placebo (reducción de un 85% 

aprox.). Únicamente los AVK se asociaron con un mayor riesgo de 

hemorragia mayor (OR 4.3). El perfil de seguridad fue especialmente 

bueno para apixaban 2.5mg/12h y rivaroxaban 10mg/24h. 



 

 

¿Cuál es el papel de los fármacos antivitamina-K en la Enfermedad Tromboembólica Venosa en el momento actual? 

101 

Otro factor a considerar es el de la calidad de la anticoagulación 

con AVK en relación a los eventos adversos. Como se ha evidenciado en 

múltiples estudios en pacientes con FA, un mal control del INR en 

pacientes tratados por TEV parece asociado a mayor frecuencia de 

eventos adversos. Un análisis de una amplia cohorte (Sanden et al.12) de 

pacientes anticoagulados con AVK evidenció que entre aquellos pacientes 

con alta variabilidad del INR (<0.85 vs > 0.85) y bajo TRT (TRT <70% vs 

>70%) el riesgo de hemorragia clínicamente relevante fue claramente 

superior (HR 3.47; IC 95% 2.89–4.17), así como también lo fue la 

mortalidad por todas las causas (HR 3.67; IC 95% 3.02–4.47). 

En base a la evidencia referida, con una superioridad marcada en 

seguridad, y fundamentalmente en pacientes sin un buen control del 

tratamiento con AVK, la mayor parte de individuos sin contraindicación a 

los ACODs debieran pasarse de AVK a ACODs. Esta modificación del 

tratamiento debería consensuarse con el propio paciente. 
 

OPTIMIZACIÓN DEL TRATAMIENTO CON AVK 

Obtener el máximo de protección antitrombótica y reducir al 

mínimo el riesgo hemorrágico en el tratamiento del TEV con AVKs pasa 

por incrementar el TRT, por optimizar el manejo de los AVK ante procesos 

intercurrentes (cirugías, hemorragias…) y por actuar sobre factores de 

riesgo hemorrágico corregibles (control de la HTA, evitar asociaciones 

innecesarias con antiagregantes plaquetarios…). 

Para incrementar el TRT es necesario invertir en la formación del 

paciente, que el ajuste de dosis lo hagan expertos y con interés en la 

anticoagulación y, de ser necesario, incrementar la frecuencia de los 

controles. Una opción interesante es la del autocontrol (el paciente se 

autorealiza el INR y se autodosifica). Un estudio danés (Larsen et al.13) que 

comparó pacientes con TEV que se autocontrolaron la warfarina con una 

cohorte equiparable (propensity-matched) de pacientes tratados 

convencionalmente demostró una tasa menor de TEV recurrente (HR 0.63; 

IC del 95%: 0.42 a 0.95) y mortalidad por todas las causas (HR 0.41; IC del 

95%: 0.21– 0.81) entre los pacientes que se autocontrolaron, aunque sin 

diferencias en el sangrado (HR 0.95; IC del 95%: 0.44 a 2.02). 
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INTRODUCCIÓN 

La heparina es el fármaco anticoagulante más usado en la 

actualidad. La complicación más habitual y frecuentemente diagnosticada 

de la utilización de cualquier tipo de heparina es la hemorragia; sin 

embargo, existe otra complicación potencialmente más grave: la 

trombocitopenia inducida por heparina (TIH). 

La TIH es una complicación autoinmunitaria del tratamiento con 

heparinas. Clásicamente los pacientes con TIH presentan una 

trombocitopenia absoluta o un descenso relativo del número de plaquetas 

y la aparición de fenómenos trombóticos.1 

Se calcula que en 1/100 pacientes que reciben heparina no 

fraccionada durante al menos 5 días se desarrolla TIH asociada a 

trombosis;2 sin embargo, hasta un 58% de los pacientes críticos ingresados 

en un hospital presentan trombocitopenia no inducida por heparina.3 Por 

lo tanto, el diagnóstico de TIH no es sencillo y requiere descartar otros 

procesos; esto ha determinado que la TIH esté infradiagnosticada a pesar 

de su gravedad. 

Dada la importancia de esta complicación y el amplio uso de las 

heparinas, la TIH debería sospecharse en todo paciente tratado con 

heparina que desarrolle una trombocitopenia asociada o no a un 

fenómeno trombótico. 

PATOGÉNESIS 

La heparina tiene una gran afinidad por el factor 4 plaquetario 

(PF4), una proteína tetramérica cargada positivamente que se encuentra 

en los gránulos alfa de las plaquetas y en la superficie de algunas células 

como las endoteliales y las plaquetas. Cuando la heparina y el PF4 se unen 

forman un complejo heparina-PF4 que sufre un cambio conformacional y 

expone nuevos epítopos, que actúan como inmunógenos.4 

La TIH se produce por la unión de anticuerpos, habitualmente IgG, 

al complejo heparina-PF4. Estos anticuerpos anticomplejo heparina-PF4 
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activan las plaquetas, vía receptor FcγRIIa, y causan la liberación de 

micropartículas protrombóticas, consumo de plaquetas y 

trombocitopenia.5,6 La activación plaquetaria también implica la liberación 

de proteínas PF4 de los gránulos, lo que perpetúa el ciclo formación de 

complejos activación de plaquetas. Las micropartículas liberadas 

aumentan la producción de trombina, que son causa de los fenómenos 

trombóticos. El complejo antígeno-anticuerpo también interactúa con los 

monocitos y causa la producción de factor tisular y daño endotelial; ambos 

procesos favorecen la trombosis (Figura 1).7,8 Por lo tanto, todos estos 

procesos finalizan paradójicamente en el desarrollo de trombosis en 

pacientes tratados con un anticoagulante como la heparina. 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Sin embargo, la aparición de anticuerpos anticomplejo heparina-PF4 

tras la exposición a heparina es muy variable y se han descrito modelos 

predictivos en situaciones clínicas concretas.9 Los anticuerpos anticomplejo 

heparina-PF4 están presentes en prácticamente todos los pacientes con 

diagnóstico de TIH,10 pero existen pacientes con anticuerpos anticomplejo 

heparina-PF4 que no desarrollan TIH.11 Se desconoce las causas por las que 

algunos pacientes con anticuerpos desarrollan TIH y otros no.12 

Figura 1: Patogénesis de la TIH 
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DEFINICIÓN 

La TIH es un síndrome clínico-inmunopatológico cuyo diagnóstico 

se basa en aspectos clínicos e inmunológicos. La simple aparición de 

anticuerpos anticomplejo heparina-PF4 no establece el diagnóstico de TIH. 

El cuadro clínico es el de un paciente tratado con heparina durante al 

menos 5 días que presenta una trombocitopenia (descenso relativo ≥ 50%, 

aunque el número total sea >150 ×10
9
/l) o un fenómeno trombótico 

asociado a trombocitopenia, una vez excluidas otras causas de 

trombocitopenia y comprobada la presencia de anticuerpos anticomplejo 

heparina-PF4. Ante la sospecha clínica, se debe establecer el tratamiento; 

se ha descrito un sistema de puntuación (sistema de puntuación de las 4 

t) para establecer la probabilidad de TIH antes de la realización de pruebas 

de detección de anticuerpos (Tabla I). 
 

 2 puntos 1 punto 0 puntos 

Trombocitopenia 

Descenso 

relativo >50% o 

nadir 20-

100x109/L 

Descenso 

relativo 30-50% 

o nadir 10-

19x109/L 

Descenso 

relativo <30% o 

nadir <10x109/L 

Tiempo de 

exposición 

heparina-

trombocitopenia 

5- 10 días o <1 

día si exposición 

a heparina 30 

días previos 

>10 días o <1 

día si exposición 

a heparina 30-

100 días previos 

o <1 día sin 

exposición 

reciente a 

heparina 

Trombosis Confirmada Dudosa No 

Otras causas de 

trombocitopenia 
No Dudosa Confirmada 

 

Tabla I: Sistema de puntuación de la 4T para pacientes con sospecha de TIH 

 

 Los puntos obtenidos se suman para obtener la probabilidad pretest 

de TIH: 8-6=alta probabilidad; 5-4= intermedia; 3-0=baja 

probabilidad. 
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INCIDENCIA 

En general, la incidencia de TIH en pacientes en tratamiento con 

heparina es de un 0.5-5%;10 sin embargo, esta incidencia es variable y 

depende fundamentalmente del tipo de heparina utilizada y del cuadro 

clínico (Tabla II).  

Tipo de población Ejemplos Frecuencia recuento 

plaquetario 

Exposición reciente a 

heparina 

Pacientes que hayan sido 

tratados con heparina en 

los 190 días previos o en 

los que se desconozca se 

ha habido exposición 

Basal y en las 1ª 24 horas 

Reacción sistémica 

aguda 

Pacientes que presenten 

alguna reacción sistémica 

en los primeros 30 min tras 

la administración de HNF  

Inmediata y comparar con 

las previas 

Riesgo de TIH > 1% Pacientes en tratamiento 

con HNF a dosis 

terapéuticas o con HBPM a 

dosis antitrombóticas 

Basal y al menos cada 2 

días hasta el día 14 tras la 

exposición o hasta la 

suspensión de la heparina  

Riesgo de TIH 0,1-

1% 

Pacientes médicos o 

embarazadas tratadas con 

HNF a dosis profilácticas o 

tratadas con HBPM tras un 

bolo de HNF; pacientes 

quirúrgicos tratados con 

HBPM a dosis profilácticas; 

pacientes tratados con 

bolos de HNF (catéter 

intravascular) 

Basal y cada 2-3 días 

desde el día 4 al 14 tras la 

exposición o hasta la 

suspensión de la heparina 

Riesgo de TIH <0,1% Pacientes tratados con 

HBPM a dosis profilácticas 

No es necesario (según 

clínica) 
 

Tabla II: Incidencia de la THI según el tipo de población y recomendaciones para la 

monitorización del recuento plaquetario según el American College of Chest Physiscians. 
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Tipo de heparina 

La TIH se ha descrito en pacientes tratados con cualquier tipo de 

heparina y a cualquier dosis, incluidos casos de pacientes con catéteres 

heparinizados y pacientes tratados con pequeños bolos de 250 U.13 La 

incidencia de TIH es hasta 10 veces mayor en los pacientes tratados con 

heparina intravenosa que en los pacientes tratados con heparina de bajo 

peso molecular.14 También se ha descrito una mayor incidencia de TIH en 

los pacientes que habían sido tratados con heparina en los 100 días 

previos a la nueva exposición.15 De las heparinas no fraccionadas, se ha 

descrito una mayor incidencia de TIH con las de origen bovino que con 

las de origen porcino.1 

 

Cuadro clínico 

La incidencia de TIH es particularmente alta en los pacientes que 

reciben un trasplante cardiaco (11%)30 y en los pacientes sometidos a 

cirugía ortopédica,16 y en general es más alta en pacientes quirúrgicos que 

en pacientes tratados médicamente.17 Es infrecuente la aparición de TIH 

en pacientes pediátricos, obstétricos y que están en programas de 

hemodiálisis. 

Sin embargo, debemos tener en consideración, a pesar de la gran 

variabilidad en la incidencia de TIH, que pacientes de cualquier edad con 

cualquier cuadro clínico y recibiendo cualquier tipo de heparina a 

cualquier dosis y por cualquier ruta de administración pueden desarrollar 

TIH. 

DIAGNÓSTICO 

Clínica 

A pesar de la trombocitopenia característica de la TIH, las 

hemorragias son infrecuentes; el dato clínico fundamental en la TIH es la 

aparición de fenómenos trombóticos, con un riesgo de trombosis 30-

75%.1 En los pacientes diagnosticados de TIH que se trata sólo con el cese 

de la heparina, la incidencia de trombosis es de un 38-76%.18 En los 
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pacientes diagnosticados de TIH sin trombosis en el momento del 

diagnóstico, el riesgo de trombosis en los días posteriores al cese de la 

heparina es de un 19-52%;18 este riesgo persiste incluso si el recuento 

plaquetario se recupera a valores normales.19 

Las complicaciones tromboembólicas pueden aparecer en el 

territorio arterial, el venoso o ambos. La trombosis en estos pacientes 

conlleva una elevada morbimortalidad (tasa de amputación de la extremidad 

de 9-11% y tasa de mortalidad de 8-20%).20 

Todavía no se ha determinado las razones por las que algunos 

pacientes con TIH desarrollan trombosis y otros no, en estudios transversales 

se ha observado que las manifestaciones trombóticas se correlacionan con 

marcadores bioquímicos de activación plaquetaria y con el aumento de 

producción de trombina,21 y en estudios retrospectivos se ha señalado que 

el riesgo de trombosis es mayor en pacientes con más cantidad de 

anticuerpos anticomplejo heparina-PF4 y en aquellos  con una 

trombocitopenia relativa > 70%.22 

Otras complicaciones de la TIH más infrecuentes son las lesiones 

cutáneas y las reacciones sistémicas agudas. Hasta un 20% de los 

pacientes que desarrollan anticuerpos presentan lesiones necróticas o 

eritematosas en el punto de punción de la heparina de bajo peso 

molecular.23 Un 25% de los pacientes con anticuerpos circulantes 

presentan reacciones sistémicas agudas como taquicardia, fiebre, 

escalofríos, hipertensión, disnea o dolor torácico tras una nueva 

administración intravenosa de heparina.4 

 

Trombocitopenia 

La trombocitopenia es la característica fundamental en el diagnóstico de 

TIH. En la TIH la trombocitopenia habitualmente alcanza valores absolutos 

de 50-80×10
9
/l o descensos relativos ≥50%, y característicamente vuelven 

a la normalidad una semana después del cese del tratamiento con 

heparina. En general, se recomienda utilizar el descenso relativo y no el 

descenso absoluto como método para valorar la trombocitopenia.24 
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La trombocitopenia aparece típicamente de 5 a 14 días después 

del inicio del tratamiento con heparina,24 aunque también se han descrito 

comienzos tardíos y precoces. La monitorización del recuento plaquetario 

estaría indicada en todos los pacientes que reciben heparina, pero la 

frecuencia de esos recuentos está en función del riesgo. 

El desarrollo de trombocitopenia en pacientes que reciben 

heparina no es exclusivo de la TIH, lo que obliga a realizar el diagnóstico 

diferencial con otras entidades (Tabla III). 

Se ha descrito una TIH no inmunitaria, que se caracteriza por la 

existencia de una trombocitopenia en los días 1-4 tras la exposición por 

heparina, sin clínica y que se resuelve espontáneamente tras el cese de la 

heparina [4]. Se ha indicado que el mecanismo en este tipo de TIH sería la 

activación directa de las plaquetas por la heparina.25 

En pacientes intervenidos con cirugía cardiaca la incidencia de TIH 

es alta, especialmente en pacientes sometidos a trasplante.26 La 

trombocitopenia asociada a TIH en estos pacientes suele aparecer entre 

los días 5 y 10 después de la cirugía; se recomienda realizar un recuento 

plaquetario basal y después a días alternos entre los días 4 y 14 

posquirúrgico. Cualquier fenómeno trombótico tras cirugía debe hacer 

sospechar una TIH.  

Además, la trombocitopenia se puede presentar en otros 

contextos clínicos, como sepsis, coagulación intravascular diseminada, 

tromboembolia pulmonar o trastornos primarios de la médula ósea, o en 

pacientes con balón de contrapulsación aórtico o sometidos a técnicas de 

hemofiltración (Tabla III).4 

En general, el diagnóstico diferencial se debe realizar con base en 

la sospecha clínica al momento de aparición de la trombocitopenia (en 

TIH sobre el día 5-14 tras el tratamiento con heparina) y en las cifras de 

recuento plaquetario (típicamente en torno a 50-80 × 109/l). 
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DE LA TROMBOCITOPENIA 

Seudotrombocitopenia 

• Dilución 

• Cuestiones técnicas 

Hemodilución, transfusión concentrados 

de hematíes, secuestro plaquetario en 

hiperesplenismo 

Mala anticoagulación de la muestra. 

Sujetos con EDTA 
 

Disminución de la producción 

(médula ósea) 

• Infecciones virales 

• Quimioterapia y radioterapia 

• Aplasia o hipoplasia medular 

adquirida 

• Síndrome TAR 

• Deficiencia B12, ácido fólico 

• Toxicidad directa alcohol 
 

 

 

Inmunodeficiencia humana. Epstein-Barr, 

rubeola, hepatitis C, etc 

Anemia de Fanconi 

Aumento en la destrucción 

plaquetas 

• Inmunitario 

• Infecciones/inflamación 

• Mecánicos/dispositivos 

• Fármacos 

Postransfusional, neonatal, postransplante 

Citomegalovirus, mononucleosis 

infecciosa, balón de contrapulsación, 

catéteres, asistente ventricular, 

respiradores 

Heparina por mecanismo ni inmunitario 

Heparina por mecanismo autoinmunitario 

Inhibidores de la glucoproteína IIb/IIIa 

Otros: quinina, quiquinidina, ácido 

valproico 
 

 

Tabla III: Diagnóstico diferencial de la TIH. 
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Detección de anticuerpos 

No se recomienda realizar sistemáticamente pruebas de detección 

de anticuerpos a todos los pacientes en tratamiento con heparina, dado 

que su sensibilidad y su especificidad para predecir la aparición de TIH es 

baja.24 Se recomienda realizar las pruebas de detección de anticuerpos 

heparina-PF4 en todos los pacientes tratados con heparina en los que se 

sospecha TIH por el patrón temporal del descenso plaquetario o por la 

aparición de trombosis. 

La realización de pruebas de detección de anticuerpos debe 

basarse en una sospecha clínica y no debe retrasar la instauración del 

tratamiento apropiado cuando la clínica lo indica.  

Existen diversos tipos de pruebas para la detección de anticuerpos 

TIH, pero no existe una prueba definitiva con sensibilidad y especificidad 

del 100%. Los métodos inmunológicos que detectan IgG, IgA e IgM 

circulantes tienen una sensibilidad cercana al 97%, a costa de una baja 

especificidad (74-86%, en los métodos que sólo detectan IgG), lo que 

resulta en un alto valor predictivo negativo (>95%). Los métodos 

funcionales como la medición de la agregación plaquetaria o la liberación 

de serotonina de plaquetas activadas aumentan la especificidad y el valor 

predictivo positivo (89-100%) (Tabla IV).27 

La utilización de ambos métodos de detección puede ser 

complementarios; dado su alto valor predictivo negativo, se recomienda 

la realización de una prueba serológica en los casos de sospecha clínica 

intermedia o alta; si el resultado es negativo, invita a pensar en 

diagnósticos alternativos.21 En los pacientes con una sospecha intermedia 

y prueba serológica positiva se recomienda confirmarlo con una prueba 

funcional si está disponible.27 

En la Figura 2 se propone un algoritmo diagnóstico y tratamiento de 

la TIH. 
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TRATAMIENTO 

El objetivo del tratamiento de la TIH es reducir la activación 

plaquetaria y la formación de trombina para disminuir el riesgo de 

trombosis. Cuando hay una sospecha intermedia-alta de TIH, se debe 

suspender el tratamiento con heparina, inclusive heparinas de bajo peso 

molecular y catéteres heparinizados, y se debe valorar el tratamiento con 

un anticoagulante alternativo. Esta recomendación incluye tanto a los 

pacientes con fenómenos trombóticos como a los pacientes en los que la 

TIH sólo se ha manifestado con trombocitopenia.24 

Figura 2: Algoritmo diagnóstico y terapéutico de la TIH 
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En ausencia de un tratamiento anticoagulante alternativo, el riesgo 

de trombosis es de un 5-10% diario en los primeros días tras el cese del 

tratamiento con heparina y el riesgo total alcanza un 38-76% en el primer 

mes.28 No se debe considerar las heparinas de bajo peso molecular como 

anticoagulante alternativo, ya que presentan reactividad cruzada con los 

anticuerpos anticomplejo heparina-PF4.24 Tampoco es una alternativa 

válida la warfarina/acenocumarol, puesto que paradójicamente puede 

empeorar la trombosis y causar gangrena de extremidades y necrosis 

cutánea.24 Si un paciente se encuentra en tratamiento con 

warfarina/acenocumarol cuando se diagnostica la TIH, se recomienda la 

administración de vitamina K para revertir sus efectos.24 

Existen 2 clases de anticoagulantes admitidos para el tratamiento 

de la TIH: los inhibidores directos de la trombina y los heparinoides. Los 

inhibidores directos de la trombina actúan fundamentalmente reduciendo 

la actividad de la trombina, mientras que los heparinoides actúan 

disminuyendo su formación (Tabla V). 

No existen estudios comparativos directos entre los distintos tipos 

de anticoagulantes alternativos. La elección del anticoagulante alternativo 

debe basarse en su disponibilidad, la experiencia en su uso, los métodos 

de monitorización disponibles y la situación clínica del paciente, 

considerando especialmente su función renal y hepática. 
 

Inhibidores directos de la trombina 

 Lepirudina 

Es un derivado, de origen recombinante de la hirudina, obtenido 

de células de levadura. Es un inhibidor directo altamente específico de la 

trombina que bloquea la actividad de la trombina mediante la formación 

de un complejo con ella. Como consecuencia, se produce una inhibición 

directa de todas las acciones de la trombina, de la libre y de la ligada a los 

coágulos, a diferencia de la heparina.29 

Los efectos anticoagulantes de la lepirudina se monitorizan con el 

tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPA), de la que se recomienda 

mantener unas concentraciones de 1.5 a 2.5 veces las basales.29 La 
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eliminación de la lepirudina es por vía renal. Se debe monitorizar sus 

valores de forma estrecha en pacientes con creatinina sérica > 1,6 mg/dl 

y se debe evitarla en pacientes en programas de hemodiálisis o con 

insuficiencia renal aguda. 

La tasa de hemorragias observadas en los estudios ha llevado a 

recomendar la disminución de la dosis inicial a 0,1 mg/kg/h, en especial 

en pacientes ancianos o con insuficiencia renal,30 e incluso algunos autores 

recomiendan dosis iniciales de 0.05-0.075 mg/kg/h.42 Un 30% de los 

pacientes tratados por primera vez con lepirudina desarrollan anticuerpos 

contra la lepirudina, y llegan al 70% si hay una re-exposición a este 

fármaco. Se han descrito anafilaxis mortales en pacientes sensibilizados a 

lepirudina, por lo que no se recomienda el tratamiento con este fármaco 

en más de una ocasión.29 

 Argatroban 

El argatroban es un inhibidor directo de la trombina derivado de la 

arginina que se une reversiblemente al sitio activo de la trombina. El 

argatroban no necesita del cofactor antitrombina III para ejercer su 

actividad antitrombótica, ya que ejerce su acción anticoagulante 

inhibiendo las reacciones inducidas o catalizadas por la trombina: 

formación de fibrina, activación de los factores de coagulación V, VIII, y XIII; 

activación de la proteína C y agregación plaquetaria. A las concentraciones 

terapéuticas, el argatroban no tiene ningún efecto en otras serinproteasas 

que actúan en la coagulación de la sangre (tripsina, factor Xa, plasmina y 

calicreína), pero inhibe la acción de la trombina libre y asociada al coágulo 

sin interferir con los anticuerpos inducidos por la heparina.32 

El argatroban prolonga basalmente el tiempo de protrombina (TP), 

por lo que los efectos anticoagulantes del argatroban deben ser 

monitorizados mediante el TTPA. La eliminación del argatroban es por vía 

hepática.32  

No se ha descrito el desarrollo de anticuerpos al argatroban incluso 

en pacientes sometidos a tratamientos repetidos con argatroban y 

tampoco se han descrito reacciones anafilácticas, por lo que su uso puede 

ser repetido. 
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 Bivalirudina 

Es un inhibidor selectivo directo de la trombina, análogo a la 

hirudina. La bivalirudina inhibe de forma reversible la trombina 

neutralizando los efectos de ésta, también de la trombina atrapada en los 

coágulos ya formados. Interfiere con la formación de fibrina, la agregación 

plaquetaria, la activación del factor XII y otras actividades relacionadas con 

la coagulación de la sangre. Al unirse reversiblemente a la trombina, los 

efectos anticoagulantes de la bivaluridina desaparecen poco después de 

la interrupción del tratamiento. La bivalirudina tiene una eliminación mixta 

renal y enzimática. Aunque en pacientes en programas de hemodiálisis su 

eliminación disminuye un 80%, ha sido empleado, a dosis bajas, 

eficazmente en pacientes con insuficiencia hepática y renal combinada.4 

La bivalirudina ha sido aceptada para su uso en pacientes con 

sospecha de TIH remitidos a angioplastia, y sus efectos anticoagulantes se 

monitorizan con el tiempo de coagulación activado; sin embargo, hay 

escasa experiencia sobre su uso en TIH fuera del contexto del 

intervencionismo percutáneo. Un 51% de los pacientes tratados con 

bivalirudina que previamente habían sido tratados con lepirudina 

desarrollaron anticuerpos antihirudina, lo que indica una reacción cruzada 

entre ambos inhibidores de la trombina.34 

La complicación más importante del tratamiento anticoagulante 

alternativo con inhibidores directos de la trombina es la hemorragia. Los 

inhibidores directos de la trombina no tienen un antídoto específico. En 

caso de anticoagulación excesiva, con o sin sangrado asociado, se debe 

suspender el tratamiento con estos fármacos. Sus efectos anticoagulantes 

desaparecen habitualmente en horas, de acuerdo con su vida media y con 

su vía de eliminación. Específicamente la vida media del argatroban (39-

51 min) está aumentada en casos de insuficiencia hepática,35 y las vidas 

medias de la lepirudina (1.7 h) y la bivalirudina (36 min) aumentan en la 

insuficiencia renal.36 En algunos casos se ha descrito una disminución de 

concentraciones de lepirudina y bivalirudina con hemodiálisis o 

hemofiltración; sin embargo, las características de esta eliminación son 

variables según los filtros usados, y la eliminación de argatroban con 

filtración es insignificante. No hay gran experiencia en el uso de factor VIIa 

recombinante con antídoto no específico en pacientes con TIH y 

hemorragia grave, aunque puede ser de utilidad.37 
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Heparinoides 

 Danaparoide 

Es una mezcla sintética de heparansulfato, dermatansulfato y 

condroitinsulfato que actúa de forma análoga a la heparina inhibiendo el 

factor Xa. La monitorización de la anticoagulación con danaparoide se 

realiza con la concentración plasmática de antifactor Xa, ya que no 

modifica los valores de TTPA o ACT. La eliminación del danaparoide se 

realiza por vía renal.38 

Se realizó un ensayo clínico en el que se aleatorizó a los pacientes 

a danaparoide+warfarina o dextransulfato+warfarina en pacientes con 

TIH, la resolución del trombo fue mejor en los pacientes tratados con 

danaparoide.38 No existen comparaciones directas con los inhibidores 

directos de la trombina, pero en un estudio retrospectivo en el que se 

comparó danaparoide a dosis profilácticas y lepirudina a dosis 

terapéuticas, no se encontraron diferencias en la eficacia, aunque el 

danaparoide se asociaba con un menor riesgo de hemorragia.39 

 

 Fondaparinux 

Fondaparinux es un inhibidor sintético y selectivo del factor Xa con 

mayor especificidad que las HNF o las HBPM. La actividad antitrombótica 

de fondaparinux es consecuencia de la inhibición selectiva del factor Xa 

mediada por la antitrombina III. Fondaparinux no inactiva la trombina y no 

tiene efectos en las plaquetas. Tiene una vida media de 15 h, por lo que 

permite la administración única diaria. Su efecto es reversible con el 

tratamiento con factor VIIa. A las dosis recomendadas el fondaparinux no 

modifica los valores de TTPA, ACT o TP. La eliminación es renal y no debe 

administrarse a pacientes con aclaramiento de creatinina 20 ml/min.18 

La experiencia con fondaparinux en el tratamiento del TIH es 

escasa, pero los resultados publicados no refieren sangrados ni eventos 

tromboembólicos. No se han descrito casos de TIH en pacientes tratados 

con fondaparinux, aunque sí se ha detectado anticuerpos anticomplejo 

PF4-heparina. Fondaparinux no produce reacciones cruzadas con sueros 

de pacientes con trombocitopenia inducida por heparina. 
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OTRAS CONSIDERACIONES DEL TRATAMIENTO 

1. La transfusión de plaquetas no debe ser usada como profilaxis de la 

TIH. La TIH es un fenómeno autoinmunitario y el aumento del número 

de antígenos puede aumentar el estado de hipercoagulabilidad y 

causar fenómenos trombóticos.24 

2. Los inhibidores de la glucoproteína IIb/IIIa no tienen un efecto 

anticoagulante directo y no inhiben la activación plaquetaria por los 

anticuerpos TIH; por lo tanto, no son un grupo de fármacos eficaces 

usados aisladamente para el tratamiento de la TIH. Sin embargo, la 

combinación de inhibidores de la glucoproteína IIb/IIIa junto con 

anticoagulantes alternativos se ha usado eficazmente en el contexto 

de la angioplastia coronaria y ha conseguido una reducción indirecta 

de la formación de trombina y una inhibición de la agregación 

plaquetaria,40 lo que indica que se podría emplearlos como 

tratamiento complementario en casos seleccionados. 

3. Anticoagulación crónica: se recomienda anticoagulación oral durante 

al menos 3-6 meses en los pacientes que han presentado TIH y 

trombosis.4 En estos casos o en pacientes que precisan 

anticoagulación crónica por cualquier otra causa, se presenta la duda 

de cuándo reintroducir el tratamiento con acenocumarol o warfarina. 

Se recomienda suspender el tratamiento con warfarina o 

acenocumarol cuando se sospecha TIH y revertir sus efectos con 

vitamina K. Se debe tratar al paciente con alguno de los 

anticoagulantes alternativos antes comentados y reiniciar el 

tratamiento con warfarina o acenocumarol una vez que el recuento 

plaquetario se encuentre en cifras normales (>100x109/l o 

preferiblemente 150x109/l).16 El acenocumarol o la warfarina deben 

reintroducirse sin dosis de carga y deben superponerse al tratamiento 

con anticoagulantes alternativos al menos 5 días.4 En el caso de 

pacientes tratados con un inhibidor directo de la trombina 

(bivalirudina, argatroban o lepirudina), la monitorización debe ser 

estrecha, ya que estos fármacos pueden prolongar el TP. Durante el 

tratamiento con inhibidores directos de la trombina la relación entre 
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TP y riesgo de sangrado no es la habitual, y en muchas ocasiones los 

pacientes tratados con inhibidor directo de la trombina y warfarina 

presentan TP bajos sin sufrir ningún tipo de hemorragia.4 

4. Manejo del paciente con historia de TIH. No siempre los pacientes 

con historia de TIH presentan una nueva TIH por re-exposición a 

heparina;41 sin embargo, el riesgo es mayor. Por lo tanto, y dadas las 

complicaciones potencialmente graves de la TIH, se recomienda el 

uso de anticoagulantes alternativos en este tipo de pacientes siempre 

que sea posible.25 

CONCLUSIONES 

La TIH es una complicación grave de un tratamiento tan habitual 

como la heparina. La TIH es una entidad infradiagnosticada y se debe 

sospechar ante cualquier paciente tratado con heparina que presente 

trombocitopenia y/o un fenómeno trombótico.  

Antes de establecer el diagnóstico de TIH se debe descartar otras 

causas habituales de trombocitopenia. Cuando haya sospecha clínica de 

TIH, se debe suspender inmediatamente el tratamiento con heparina y 

valorar el tratamiento con anticoagulantes alternativos (inhibidores 

directos de la trombina o heparinoides). 
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INTRODUCCIÓN 
 

Se entiende por trombofilia la tendencia aumentada a formar 

trombos. Este estado de hipercoagulabilidad es el resultado de la 

interacción de múltiples factores predisponentes heredados y/o 

adquiridos. La trombofilia hereditaria describe la predisposición genética 

a la trombosis. En el campo de la enfermedad tromboembólica venosa 

(ETEV) la deficiencia del anticoagulante antitrombina (AT) fue el primer 

factor de riesgo trombótico comunicado en 1965 por Egeber et al.1 Desde 

entonces, se han comunicado otras deficiencias genéticas asociadas a un 

mayor riesgo de ETEV, como son la deficiencia de proteína C, en 1981,2 

proteína S, en 1984,3 y las variantes factor V Leiden (F5G1691A) (FVL) en 

1994,4 y protrombina G20210A en 1995 (Tabla I).5 Desde 1995 estas pruebas 

se hicieron muy comunes en pacientes con ETEV y sus familiares, pero su 

interés clínico ha disminuido notablemente en los últimos años, porque la 

trombofilia genética es incapaz de guiar la duración de la anticoagulación 

tras un episodio de ETEV y existe, por otro lado, ausencia de evidencia 

sólida en el beneficio de la tromboprofilaxis primaria guiada solo por la 

trombofilia.  

Varios estudios recientes han intentado encontrar defectos 

genéticos trombofílicos adicionales a los cinco clásicos sin éxito.6,7 Por ello, 

la mayoría de los autores está de acuerdo en que el estudio de trombofilia 

incluya solo cinco alteraciones genéticas (AT, PC, PS, FVL y protrombina 

G20210A) y una adquirida (anticuerpos antifosfolípidos).  

Los anticuerpos antifosfolípidos (AAF) constituyen un factor de 

riesgo adquirido de trombosis, tanto venosa como arterial. El estudio de 

trombofilia debe incluir los siguientes AAF: anticoagulante lúpico, 

anticuerpos anticardiolipinas y anticuerpos anti- 2glicoproteína.  

Solicitar un estudio de trombofilia es sencillo, barato y la 

posibilidad de encontrar una alteración trombofílica en población con 

ETEV seleccionada es alta. Sin embargo, el resultado de la trombofilia no 

ayuda en la toma de decisiones, en la mayoría de las situaciones, puede 

crear confusión al médico solicitante y ansiedad en los familiares.8 En el 

presente capítulo se discute la utilidad clínica de la trombofilia en 

pacientes con ETEV. 



 

 

Trombofilias. ¿Cuándo y cómo buscarlas? 

128 

 Prevalencia 

en población 

general 

Prevalencia 

en población 

con ETEV 

Riesgo de 

ETEV 

Riesgo de 

ETEV 

recurrente 

Deficiencia 

de AT 

0.02% -0.2% 1% 5-10 1.9-2.6 

Deficiencia 

de PC 

0.2%-0.4% 3% 4-6.5 1.4-1.8 

Deficiencia 

de PS 

0.03%-0.13% 2% 1-10 1-1.4 

Factor V 

Leiden 

homocigoto 

0.02% 1.5% 11-80 - 

Factor V 

Leiden 

heterocigoto 

3%-7% 20% 3-5 1.4 

G20210A 

homocigoto 

1% - 6.4 - 

G20210A 

heterocigoto 

0.7%-4% 5% 2-3 1.4 

Doble 

heterocigoto 

FVL + 

G20210A 

0.01% - 20-58.6 2.5 

ETEV: enfermedad tromboembólica venosa; AT: antitrombina; PC: proteína C; 

PS: proteína S; FVL: factor V Leiden 

 

Tabla I: Trombofilia hereditaria. 
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PACIENTES CON ETEV Y MAYOR PROBABILIDAD DE TENER UN RESULTADO 

DE TROMBOFILIA POSITIVA 

Los factores asociados con la presencia de trombofilia incluyen: (I) 

ETEV y un fuerte historial familiar de ETEV a edad joven; (II) ETEV a una 

edad inferior 45 años, en ausencia de factores provocadores; (III) ETEV 

recurrente; (IV) ETEV de localización inusual (p.ej.: en los senos venosos 

cerebrales o territorio esplácnico) (Tabla II). En población seleccionada de 

ETEV, el rendimiento de la prueba de trombofilia es alto (≈50%).9 Estudios 

observacionales indican que las tasas más altas de trombofilia hereditaria 

se encuentran en aquellos pacientes con ETEV y antecedentes familiares 

de ETEV.10  

Las neoplasias mieloproliferativas crónicas (NMPc), en especial la 

policitemia vera (PV) y la trombocitemia esencial (TE), se caracterizan por 

complicaciones trombóticas, en especial en el territorio esplácnico.11 Las 

mutaciones en los genes JAK2 / CALR /MPL son las mutaciones impulsoras 

en las NMPc. De todas ellas, destaca la mutación JAK2V617F que aparece en 

el 95% de los casos de PV y el 60% de los pacientes con TE y mielofibrosis 

primaria.12 La trombosis venosa esplácnica puede representar la primera 

manifestación clínica de una NMPc, particularmente cuando está presente 

la mutación JAK2V617F. La prevalencia de la mutación JAK2V617F en pacientes 

con trombosis venosa esplácnica varía entre el 28%-41%.13 Debido a su 

alta prevalencia, el análisis de la mutación JAK2V617F debe realizarse en 

pacientes con trombosis venosa esplácnica, si fuera negativo debe 

considerarse ampliar el análisis mutacional a CALR y MPL (aunque son 

menos protrombóticas que JAK2V617F). 

La hemoglobinuria paroxística nocturna (HPN) es una anomalía 

adquirida rara caracterizada por la expansión de un clon anormal de 

células hematopoyéticas que carece de un anclaje de glicosil fosfatidil 

inositol (GPI), lo que conduce a hemólisis y trombosis. Muchos pacientes 

con HPN también tienen anemia aplásica que puede provocar 

trombocitopenia grave. La trombosis asociada a HPN puede ser venosa o 

arterial pero es más frecuente venosa y de localización atípica, en especial 

de localización intraabdominal.14 
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ETEV a una edad inferior a 45 años y con historial familiar de ETEV 

a edad joven 

ETEV no provocada o presencia de un factor de riesgo menor1 y 

edad inferior a 45 años  

ETEV recurrente, especialmente si edad < 45 años 

ETEV de localización inusual (senos venosos cerebrales y territorio 

esplácnico2) 

Estudio de trombofilia: incluye análisis de antitrombina, proteína C, 

proteína S, factor V Leiden, protrombina G20210A y anticuerpos 

antifosfolípidos (anticoagulante lúpico, anticuerpos anticardiolipinas y 

anticuerpos anti- 2-glicoproteína). 

No recomendamos incluir en el panel de trombofilia: resistencia a la 

proteína C, homocisteína, niveles de factor VIII, XI, plasminógeno o 

inhibidor del activador del plasminógenotipo 1 (PAI-1) ni otras variantes 

genéticas como: variante C677T de metilen-tetrahidrofolato reductasa 

(MTHFR), variante 4G/5G PAI-1 u otras. 

1. Cirugía menor, tratamiento con estrógenos, inmovilidad < 7 días 

2. Si la trombosis esplácnica no está en el contexto de cirrosis 

hepática, cáncer abdominal o proceso inflamatorio agudo 

abdominal, aconsejamos realizar la variante JAK2V617F (si negativo 

valorar CALR / MPL). El despistaje de hemoglobinuria paroxística 

nocturna (HPN) debe realizarse en casos de ETEV, 

fundamentalmente esplácnica y datos de hemólisis en el 

hemograma. 

 

Tabla II: Pacientes con alta probabilidad de tener un estudio de trombofilia positivo 
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TROMBOFILIA Y RIESGO DE RECURRENCIA DE ETEV 

El resultado positivo para la trombofilia genética más común 

(heterocigoto para FVL o para protrombina G20210A) no altera el manejo del 

tratamiento anticoagulante, ya que estas alteraciones trombofílicas solo 

aumentan de manera muy modesta el riesgo de episodios recurrentes.15 

Existe debate sobre el papel de la trombofilia mayor (deficiencia de AT, PC, 

PS, homocigoto para FVL o protrombina G20210A o doble heterocigoto) en 

la recurrencia trombótica y el beneficio de anticoagulación indefinida guiado 

solo por la trombofilia. Los estudios observacionales, aunque son 

heterogéneos, coinciden en mostrar un aumento del riesgo de recurrencia 

para la trombofilia mayor tras un primer episodio de ETEV.16,17 No obstante, 

dada la rareza de estas alteraciones serían necesarios estudiar un gran 

número de pacientes para encontrar esta alteración tan poco común. 

Además, en pacientes con ETEV no provocado es el riesgo hemorrágico quien 

determina la duración de la anticoagulación.18,19 

Por tanto, recomendamos que la duración de la anticoagulación para 

prevenir la recurrencia no deba guiarse por los resultados del estudio de 

trombofilia. No obstante, reconocemos que en presencia de una trombofilia 

mayor hay tendencia a recomendar una anticoagulación indefinida en 

aquellas situaciones de ETEV y relación incierta riesgo/beneficio para 

anticoagulación indefinida (p.ej.: TEP secundario a un factor de riesgo 

transitorio, menor y resuelto). Por último, conviene recordar que los datos 

epidemiológicos sobre recurrencia y trombofilia no ofrecen resultados 

sólidos y no existen ensayos clínicos que hayan evaluado el beneficio de los 

estudios de trombofilia para evaluar la recurrencia.20 

Los anticuerpos antifosfolípido positivo deben repetirse a las 12 

semanas, para reconocer que sean patológicos. Los AAF son la manifestación 

biológica del síndrome antifosfolípido (SAF). Los criterios revisados de 

Sapporo indican que el diagnóstico de SAF requiere la presencia de un criterio 

clínico (trombosis vascular [venosa, arterial o de pequeño vaso] y/o 

complicaciones obstétricas) y un criterio de laboratorio (positividad en dos 

momentos, separados al menos 12 semanas: anticoagulante lúpico; 

anticuerpos anti-cardiolipina IgG y/o IgM; anticuerpos anti-b2-glicoproteina 

IgG y/o IgM).21 En pacientes con SAF el riesgo de recurrencia es alto y se 

recomienda tratamiento anticoagulante indefinido, evaluando 
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periódicamente el riesgo hemorrágico.22 Aunque se desaconseja el uso de 

anticoagulantes orales de acción directa (ACODs) en pacientes con SAF triple 

positivo, en ninguno de los ensayos clínicos pivotales que evaluaron la 

eficacia y seguridad de los ACODs para el tratamiento de la ETEV se realizó 

cribado previo a su uso. Por lo tanto, no se recomienda realizar una 

determinación de AAF antes de iniciar anticoagulación con ACODs por un 

episodio de ETEV.  

TROMBOFILIA GENÉTICA EN FAMILIARES ASINTOMÁTICOS 

El riesgo de trombosis venosa en los familiares asintomáticos es bajo. 

Además, el resultado del estudio de trombofilia en familiares asintomáticos 

puede, por un lado, generar ansiedad y estigmatización, si el resultado de 

trombofilia es positivo,23 pero, por otro lado, si el resultado es negativo puede 

conducir a “bajar la guardia” en el control de los factores clásicos de riesgo 

cardiovascular.  

Un estudio de cohortes retrospectivo de 2479 familiares de pacientes 

con trombosis y trombofilia mostró  que solo existe beneficio de realizar el 

estudio de trombofilia si hay un historial familiar fuerte de ETEV (es decir, 

múltiples familiares de primer grado con eventos trombóticos a edad joven).16 

MOMENTO DE HACER EL ESTUDIO DE TROMBOFILIA 

Una vez que se ha decidido solicitar un estudio de trombofilia en un 

paciente seleccionado (Tabla III), debemos tener en cuenta que tanto el 

episodio trombótico agudo como los anticoagulantes (heparina, 

antivitaminas K y ACODs) afectan a los niveles y/o la actividad funcional de 

las proteínas que se evalúan en el panel de trombofilia (Tabla IV).   

Aunque las pruebas genéticas no se ven artefactadas por el episodio 

trombótico agudo y/o la anticoagulación, recomendamos que el estudio 

completo de trombofilia genética se realice en un solo momento y al menos 

dos semanas después de la interrupción de la anticoagulación. De esta 

manera, evitaremos repetición de pruebas y de visitas. Con respecto al 

estudio de anticuerpos antifosfolípido, las pruebas iniciales de AAF 

generalmente se realizan poco después de un evento clínico, seguidas de 

pruebas de confirmación al menos 12 semanas después. Si el paciente está 

en tratamiento anticoagulante, no debe realizarse estudio de anticoagulante 

lúpico. 
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Trombofilia No Trombofilia Si 

Primer episodio de ETEV 

provocado1 

Considerar en población seleccionada2 

TVP EESS Considerar en sujetos asintomáticos que son 

familiares de primer grado de pacientes con ETEV 

y trombofilia positiva3-4 

Trombosis venosa de la 

retina 

 

ETEV y cáncer  

ETEV en proceso 

inflamatorio sistémico 

activo 

 

ETEV: enfermedad tromboembólica venosa; EESS: extremidades superiores 

1. Factor de riesgo mayor de ETEV: cirugía mayor, traumatismo, inmovilización 

prolongada (>7 días) u hospitalización por una patología médica (8).  

2. Población seleccionada: ver tabla II. Una evaluación de trombofilia en esta 

población seleccionada pone en valor la búsqueda de las causas de 

trombosis (entendiendo que la ETEV es multifactorial). Puede percibirse 

como: i) un estudio exhaustivo para el paciente; 2) una de las razones de ser 

para el médico dedicado a la ETEV. 

3. No ofrecer de rutina y tener en cuenta las preferencias del paciente. 

Recomendamos realizar solo la determinación del factor trombofílico 

positivo en la familia, no hay evidencia que estudiar todo el panel de 

trombofilia module el riesgo de ETEV. 

4. Si tenemos preferencia en estudiar sujetos asintomáticos con antecedentes 

familiares de la deficiencia de PC / deficiencia de PS (por el riesgo de 

necrosis cutánea inducida por AVK) y la deficiencia de antitrombina (en 

mujeres en edad fértil para evaluar la necesidad de tromboprofilaxis en el 

embarazo). 

Tabla III: Cuando realizar un estudio de trombofilia genética 
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  Factor de confusión 

Prueba Test de 

screening 

Episodio 

trombótico 

agudo 

Heparina AVK ACOD 

Antitrombina Funcional1 (24) Si Si NA Si 

Proteína C Funcional NA NA IM Si 

Proteína S Funcional2 Si NA IM Si 

Factor V Leiden Genético (PCR) NA NA NA NA 

Protrombina 

G20210A 

Genético (PCR) NA NA NA NA 

Anticoagulante 

lúpico3-4 

Criterios ISTH 

(25) 

NA IM IM IM 

Anticuerpos 

cardiolipina3 

Inmunotest NA NA NA NA 

Anticuerpos anti- 2 

glicoproteína I3 

Inmunotest NA NA NA NA 

 

AVK: antivitaminas K; ACOD: anticoagulante oral de acción directa; NA: no altera; 

IM: imposible medir 

1. Método basado en el cofactor heparina-AT (cromogénico). Valores normales entre 

80%-120%. Valores reducidos de AT en ausencia de tratamiento anticoagulante y 

tras descartar causa adquirida de deficiencia de AT (episodio agudo de trombosis, 

hepatopatía, CID, cirugía reciente, proteinuria, embarazo, estrógenos, tratamiento 

con L-asparaginasa) completar con niveles antigénicos y estudio genético.  

2. Varios autores recomiendan como test de inicio la determinación de PS antigénica 

libre. Si niveles reducidos en ausencia de tratamiento anticoagulante o causas 

adquirida (episodio agudo de trombosis, hepatopatía, CID, VIH, cirugía reciente, 

proteinuria, embarazo, estrógenos, tratamiento con L-asparaginasa) de deficiencia 

de PS, estudiar PS total antigénica y estudio genético.  

3. Las pruebas iníciales de AAF generalmente se realizan poco después de un evento 

clínico, seguidas de pruebas de confirmación al menos 12 semanas después. 

4. Si el paciente está en tratamiento anticoagulante con AVK o ACOD, no debe 

realizarse estudio de anticoagulante lúpico (AL). En caso de paciente con HBPM, el 

estudio de AL puede extraerse justo antes de la administración de la dosis de HBPM. 

Tabla IV: Como hacer el estudio de trombofilia 
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CONCLUSIONES 

Las pruebas de trombofilia hereditaria a menudo no son útiles para 

guiar las decisiones clínicas y no deben realizarse de forma rutinaria. 

Recomendamos determinadas situaciones con potencial utilidad del 

estudio de trombofilia.  
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INTRODUCCIÓN 

La trombosis venosa profunda y superficial son dos de las 

manifestaciones de la enfermedad tromboembólica, junto con la embolia 

pulmonar. En este apartado, desarrollaremos los diversos puntos que 

configuran el diagnóstico de estas dos entidades de la enfermedad 

tromboembólica. 
 

CLÍNICA 

El primer escalón diagnóstico de cualquier entidad patológica es 

la clínica. A pesar de tratarse de dos entidades nosológicas dentro de la 

misma enfermedad, y de producirse, en la mayoría de los casos, en los 

miembros inferiores, la clínica de ambas es discordante. Y de la misma 

forma, la capacidad de esta clínica para servir de diagnóstico es muy 

diferente. La trombosis venosa superficial es una entidad que presenta 

una clínica florida y muy específica en la mayoría de los casos. En cambio, 

la trombosis venosa profunda expresa una clínica muy inespecífica 

mediante la cual no es posible, excepto en contadas ocasiones, basar el 

diagnóstico. 

La clínica básica y clásica de la trombosis venosa superficial 

consiste en la aparición, de forma relativamente rápida, de un cordón 

indurado, eritematoso, caliente y muy doloroso, que sigue el trayecto de 

una vena del sistema venoso superficial. No es tan importante el edema 

de la extremidad afecta. Aunque no siempre es así, la clínica descrita suele 

aparecer sobre un trayecto venoso varicoso del sistema superficial, 

constituyendo lo que se denomina varicoflebitis. Existen una serie de 

factores que predisponen a la aparición de esta clínica y que debemos 

tener en cuenta para el diagnóstico clínico de la trombosis venosa 

superficial. Estos factores incluyen la presencia de varices, el uso de 

catéteres endovenosos, la inmovilización, la cirugía previa, los 

traumatismos recientes, el embarazo y el puerperio, la obesidad, el cáncer 

y su tratamiento, las enfermedades autoinmunes, el uso de 

anticonceptivos, la edad avanzada, los antecedentes de enfermedad 

tromboembólica, y las trombofilias heredadas.1 
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Los síntomas y signos de la trombosis venosa profunda de las 

extremidades son altamente inespecíficos. La trombosis venosa profunda 

presenta, además, una gran variabilidad clínica. Esta entidad puede ser 

completamente asintomática, o dar lugar a cuadros extremadamente 

floridos y graves para la extremidad y el paciente. La trombosis venosa 

profunda típica de una extremidad se caracteriza por la presencia de un 

edema de instauración relativamente rápida, en clara asimetría respecto a 

la extremidad contralateral. El edema ocasionado por una trombosis 

venosa profunda afecta a los planos subfasciales del miembro. Debido a 

ello, se constata en la extremidad trombosada el empastamiento muscular 

de la misma, e incluso la ausencia de fóvea que caracteriza al edema del 

tejido celular subcutáneo aislado. La edematización aguda de la 

extremidad y la dificultad de expansión del edema provocan la 

instauración de dolor en el miembro. Dicho dolor puede ser generalizado, 

debido a la hinchazón mencionada, aunque también puede ser localizado, 

a lo largo del trayecto de las venas enfermas, traducción del proceso 

inflamatorio venoso que acarrea el trombo. Aparte del edema, 

empastamiento y dolor, existen otros signos secundarios que orientan 

hacia la presencia de la trombosis. Puede aparecer aumento de la 

temperatura cutánea de la extremidad, traducción del desbalance por 

exceso sanguíneo que implica la trombosis venosa. Los cambios en la 

coloración cutánea del miembro obedecen a una hipoperfusión por 

exceso de tensión en la red venosa de la piel: la piel aparece violácea y 

moteada debido a ello. Es lo que se conoce como “cutis marmorata”. Es 

frecuente la constatación del desarrollo de circulación colateral superficial, 

como vía de salida de emergencia del aporte sanguíneo de la extremidad. 

Lo descrito hasta ahora comprendería los síntomas y signos de una 

trombosis venosa profunda de las extremidades típicas. Ahora bien, el 

cuadro clínico depende en gran medida de la ubicación, la extensión y el 

grado de oclusión que causa la trombosis. En este sentido, existen 

numerosas excepciones a la clínica típica. Las trombosis venosas distales 

aisladas (de venas tibiales, de los plexos soleos o gemelares) se 

caracterizan por una menor edematización de la extremidad, con 
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predomino del síntoma doloroso. En estos casos de afectación distal, 

existe la posibilidad de aparición de dolores muy localizados sobre las 

estructuras venosas afectas, como síntoma trombótico, aunque no 

parezcan los típicos dolores de la sintomatología trombótica. En las 

trombosis poplíteas, femoro-poplíteas y/o ilio-femorales sin una 

ocupación total de la luz vascular por el proceso trombótico (fenómeno 

raro), o con la presencia de variantes anatómicas de duplicidad a nivel 

poplíteo, femoral o ambos (fenómeno frecuente), con afectación de sólo 

uno de sus componentes venosos duplicados, nuevamente la clínica 

principal de edema puede quedar disimulada por el drenaje venoso que 

ofrece el vaso duplicado íntegro. La afectación de territorios venosos 

proximales abdominopélvicos, y más concretamente la vena cava inferior, 

da lugar a la aparición de clínica bilateral y extendida a toda la extremidad, 

perdiendo la asimetría como signo clínico relevante. Mención aparte 

merecen los cuadros trombóticos venosos con gran afectación proximal e 

incluso extensión al sistema venoso superficial. En estos casos, debido a 

la implicación en la trombosis de numerosas rutas alternativas del drenaje 

venoso, el edema y empastamiento constatados son máximos, extensos y 

puede llegar a comprometer, por hipertensión venosa, el flujo sanguíneo 

arterial a la extremidad. Esta entidad peculiar se denomina “flegmasía 

dolens”. Se caracteriza por la mencionada disminución del aporte arterial 

a la extremidad, que hace que la piel de ésta en un primer momento 

aparezca blanca (“flegmasía alba dolens”) y posteriormente adopte un 

tinte violáceo-cianótico por la isquemia (“flegmasía cerúlea dolens”). 

Además, se constatan otros síntomas y signos de isquemia de la 

extremidad como dolor de características isquémicas, frialdad de la 

extremidad, más o menos impotencia funcional, y ausencia de pulsos a la 

exploración.2 Globalmente, la sensibilidad y especificidad de la clínica para 

el diagnóstico de la trombosis venosa profunda es sólo del 68% y 58%, 

respectivamente. Sólo el 25-30% de las trombosis venosas profundas 

ofrecen una clínica suficientemente específica para el diagnóstico. El 75% 

de las sospechas clínicas de trombosis venosa profunda son negativas 

para esta entidad.3 
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La tabla I expone la sensibilidad y especificidad de diversos 

síntomas y signos de trombosis venosa profunda respecto al patrón oro 

flebográfico.2 

 

Síntomas/signos Sensibilidad (%) Especificidad (%) 

Dolor en pantorrilla 31 79 

Hipersensibilidad en pantorrilla 52 71 

Hinchazón de la extremidad 58 68 

Edema de la extremidad 88 6 

Eritema 90 18 

Diferencia de temperatura 90 30 

Dilatación de venas 

superficiales  

80 30 

Trombo palpable 98 10 
 

 

Tabla I: Sensibilidad y especificidad diagnóstica de diversos síntomas y signos de 
trombosis venosa profunda 
 

 

A estos síntomas y signos clínicos hay que añadir la posible 

presencia de uno o más factores de riesgo que pueden predisponer a la 

aparición de una trombosis venosa, y cuya presencia debería ser 

considerada como parte de la clínica de la enfermedad tromboembólica.  

Entre estos factores de riesgo cabe mencionar: 
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− Generales: edad avanzada, inmovilización prolongada, cirugía 

mayor hasta cuatro semanas antes, embarazo y puerperio, 

desplazamientos prolongados, obesidad 

− Médicos: cáncer, historia previa de trombosis venosa, ictus, infarto 

agudo de miocardio, insuficiencia cardíaca congestiva, sepsis 

− Traumatismos: politraumatismos, grandes quemados, fracturas 

de las extremidades inferiores, lesiones medulares 

− Vasculitis: lupus eritematoso sistémico, enfermedad de Behçet, 

homocistinuria 

− Hematológicos: trombocitosis, policitemia vera, déficit de 

antitrombina III, déficit de proteína C, déficit de proteína S, factor 

V Leiden, disfibrinogenemias, desórdenes de la activación del 

plasminógeno 

− Medicamentos: anticonceptivos orales, estrógenos, drogas de 

abuso endovenoso, trombocitopenia inducida por heparina.4 

ESCALAS DE PROBABILIDAD CLÍNICA 

La dificultad para establecer un diagnóstico de trombosis venosa 

profunda basado en la clínica que presenta el paciente ha hecho que se 

creen las llamadas escalas de probabilidad clínica. Las escalas de 

probabilidad clínica podrían definirse como un conjunto de factores 

(antecedentes, factores de riesgo y síntomas y signos clínicos), la 

presencia o no de los cuales, permiten establecer una probabilidad 

respecto a la existencia o no de una patología. En este caso, la presencia 

o no de trombosis venosa profunda. Aunque existen varias de estas 

escalas para valorar la probabilidad clínica de padecer una trombosis 

venosa profunda, la que tiene un uso más extendido y mayor potencia 

diagnóstica es la escala de Wells. La tabla II muestra la escala de 

probabilidad clínica de Wells.  
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Característica clínica Puntos 

Cáncer activo (tratamiento en curso o en los últimos 

seis meses o paliativo 

1 

Parálisis, paresia o reciente inmovilización de las 

extremidades inferiores 

1 

Reciente encamamiento > 3 días o cirugía mayor 

(último mes) 

1 

Hipersensibilidad localizada en la distribución de las 

venas profundas 

1 

Edema de una extremidad 1 

Hinchazón de la pantorrilla > 3 cm respecto de la 

asintomática (medida 10 cm por debajo de la 

tuberosidad tibial) 

1 

Edema (con fóvea) en la pierna sintomática 1 

Venas superficiales complementarias (no varicosas) 1 

Diagnóstico alternativo verosímil -2 
 

Tabla II: Escala de probabilidad clínica de trombosis venosa profunda de Wells 
 

Alta probabilidad≥3                Moderada=1-2                           Baja=0 

 

El grado de concordancia respecto al diagnóstico de trombosis 

venosa profunda cuando la probabilidad en la escala de Wells es alta es 

del 75%, cuando la probabilidad es moderada el acierto desciende a un 

17%, y, finalmente, si la probabilidad es baja, el grado de concordancia 

con el diagnóstico es sólo del 7%, y todo ello con un grado de 

concordancia kappa de 0.75.5 Esta escala de probabilidad clínica se ha 
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convertido en una de las grandes herramientas para el diagnóstico de 

trombosis venosa profunda. 

La escala de probabilidad clínica de Wells no es válida para su uso 

en embarazadas, pacientes anticoagulados, pacientes con antecedentes 

de trombosis venosa profunda de la misma extremidad previa, pacientes 

con síntomas de más de 60 días de duración, ante la sospecha de embolia 

pulmonar y en pacientes con una pierna amputada.6 

Existen otras escalas menos utilizadas, pero dignas de 

mencionarse. Una de las de diseño más reciente, para pacientes 

hospitalizados, incluye cuatro variables: antecedentes de trombosis 

venosa profunda previa, neoplasia activa, hospitalización de 6 días o más, 

edad superior o igual a 46 años. La falta de una de estas variables hace 

que el paciente tenga un bajo riesgo de tener trombosis venosa profunda, 

con una incidencia de trombosis proximal de sólo 2.9%. La presencia de 

los cuatro ítems en un paciente hospitalizado implica alto riesgo de 

trombosis venosa profunda, con una incidencia del 12%.7 

DÍMERO D 

El dímero D es un producto de degradación de la fibrina que se 

eleva en procesos de enfermedad tromboembólica en cualquiera de sus 

vertientes, procesos protrombóticos y fenómenos inflamatorios. Se le 

reconoce una elevada sensibilidad (88-100%), y, sobre todo, un elevado 

valor predictivo negativo (superior al 95%), aunque posee una muy baja 

especificidad. Es decir, su normalidad descarta la enfermedad 

tromboembólica, pero su elevación no permite aseverarla. 

Existen diversos métodos de determinación de este producto. Los 

más precisos son aquellos que se basan en técnicas de enzima-inmuno-

ensayo (ELISA), aunque son más lentos de resolución. Los métodos de 

aglutinación en látex son menos precisos, pero más rápidos.8 

La combinación de las escalas de probabilidad clínica y la 

determinación del dímero D, permiten un gran aumento en la precisión 

diagnóstica de la trombosis venosa profunda. Esta mayor precisión 
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permite una utilización mucho más racional de las exploraciones 

complementarias más sofisticadas a la hora de acabar de filiar las 

sospechas de esta entidad.9 

 
 

 

ULTRASONOGRAFÍA DOPPLER 

La ecografía Doppler es, probablemente, la exploración 

complementaria más importante en el diagnóstico de las trombosis 

venosas tanto superficial como profunda. La ecografía Doppler, en sus tres 

formas: modo B, Doppler color y Doppler pulsado, ofrece un método de 

estudio no agresivo ni invasivo, que aporta información no sólo 

morfológica sino también hemodinámica sobre el vaso a estudio. Permite 

valorar no sólo la luz vascular, sino también la pared de este vaso. Es 

reproducible y repetible, y es una exploración barata. La ecografía Doppler 

no sólo aporta el diagnóstico etiológico de trombosis venosa. También 

permite un diagnóstico topográfico preciso de la trombosis, e incluso, en 

manos expertas, permite ciertos diagnósticos diferenciales con otras 

entidades que clínicamente pueden simular una trombosis venosa y que 

tienen imágenes características y distintivas en la ecografía. La sensibilidad 

global de la exploración para el diagnóstico de trombosis es del 95%, al 

igual que su especificidad. Ambos parámetros son máximos en la 

exploración del sector femoropoplíteo y safeno proximal, con una 

sensibilidad del 96-98%, y una especificidad del 94-98%. En cambio, estos 

parámetros decaen en el estudio de trombosis del sector distal, con una 

sensibilidad del 73-87%, según series.3 Los inconvenientes que 

disminuyen la fiabilidad de la exploración ecográfica incluyen la obesidad, 

el edema, el estudio de los sectores venosos distales y el estudio 

ecográfico de despistaje de pacientes asintomáticos para enfermedad 

trombótica. 

Existen cinco signos básicos que nos ayudan en el diagnóstico 

ecográfico de una trombosis venosa: 

− La constatación de la ocupación de la luz venosa por material 

trombótico, visualizado como una masa intraluminal, más o menos 

homogénea, y más o menos ecogénica. Como más reciente es el 

trombo, más homogéneo e hipoecoico (negro) es el material. Como 
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más evolucionada está la trombosis, la imagen se vuelve más 

heterogénea e hiperecogénica (gris). 

− La falta de flujo espontáneo en la vena insonada. 

− La ausencia de compresibilidad del vaso venoso a la presión con el 

transductor. Es el signo ecográfico más sencillo de reproducir y más 

específico para el diagnóstico de trombosis. 

− La ausencia de modulación del flujo venoso del vaso a estudio con la 

excursión respiratoria, traduce posibles oclusiones proximales a la 

vena evaluada. 

− La ausencia de aumento del flujo venoso en el segmento valorado 

con la compresión de la musculatura distal a éste, traduce una posible 

oclusión entre el vaso evaluado y la zona de la compresión muscular. 

La presencia de este aumento de denomina “onda A positiva”. 

 

La figura 1 muestra es aspecto de una trombosis venosa profunda 

femoral en ecografía, y la figura 2 muestra el aspecto ecográfico de una 

varicoflebitis. 

 Figura 1: Trombosis venosa profunda femoral 
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La realización de una ecografía Doppler para el diagnóstico de 

trombosis venosa profunda o superficial estándar incluiría la valoración de 

la vena femoral común, el segmento más proximal de la vena femoral 

profunda, la vena (o venas) femoral en toda su extensión, la vena (o venas) 

poplítea en toda su extensión, la porción proximal de las venas gemelares 

y de los plexos venosos sóleos, la porción maleolar de las venas tibiales 

anterior y posterior, la vena safena mayor en toda su extensión, el 

segmento más proximal de la vena safena anterior, y la vena safena menor 

en toda su extensión. El estudio de los ejes ilíacos y vena cava inferior se 

suele reservar para aquellos casos en que se sospecha, por clínica o 

hallazgos ecográficos, afectación proximal. El estudio se puede realizar, al 

contrario que las valoraciones de la insuficiencia venosa en que es 

obligada la bipedestación, con el paciente en decúbito supino, lo cual 

supone una comodidad para éste. La evaluación se efectúa con un 

transductor lineal de frecuencias medias-altas, con el que se recorren las 

estructuras venosas mencionadas. La valoración de éstas con el 

transductor suele realizarse en corte transversal, en un sentido craneal a 

caudal, desde la ingle a la región maleolar. Se utiliza el modo B para 

constatar imágenes de ocupación de la luz venosa y, sobre todo, la 

compresibilidad de la vena, que se testa cada pocos centímetros que se 

Figura 2: Varicoflebitis 
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avanza en el vaso. Con el Doppler color (más rápido) o Doppler pulsado 

(más sensible) se evalúa el flujo venoso: su presencia o no, su modulación 

respiratoria, y la positividad o no de la onda A. Obviamente, no se evalúa 

la presencia de reflujo con el paciente en decúbito. La evaluación de los 

ejes venosos ilíacos y vena cava inferior precisa del uso de un transductor 

convexo de frecuencias bajas-medias, y es más fácil realizarlo en sentido 

caudal a craneal empezando en la ingle, y en una proyección longitudinal. 

En el caso del sector iliocavo, es difícil la realización de la maniobra de 

compresibilidad venosa, por lo cual se debe confiar en los otros cuatro 

signos ecográficos: presencia de trombo, presencia de flujo espontáneo, 

modulación respiratoria, onda A de aumento negativa.3,10 

La ecografía Doppler supone, junto con la clínica descrita, los 

únicos requerimientos necesarios para el diagnóstico correcto de la 

trombosis venosa superficial tanto a nivel etiológico como topográfico. La 

trombosis venosa profunda ofrece más dificultad diagnóstica: la clínica no 

suele ser suficiente para el diagnóstico, y debemos apoyarnos en escalas 

de probabilidad clínica, para afinar en este diagnóstico, apoyándonos en 

la determinación del dímero-D. Se necesita la ecografía Doppler para 

confirmar el diagnóstico etiológico y dimensionar el topográfico. 

OTRAS EXPLORACIONES 

Las bondades de la ecografía Doppler para el diagnóstico de la 

trombosis venosa relegan a un segundo plano a métodos más precisos y 

sofisticados, pero más invasivos y claramente más caros, que no aportan, 

para los cuadros clínicos típicos básicos, muchas ventajas adicionales 

excepto la precisión de las imágenes. Son del todo superfluas en el estudio 

de la trombosis venosa superficial, y sólo justificables en algunos casos 

especiales de trombosis venosas profundas. Estamos hablando de la 

tomografía axial computarizada y la resonancia magnética nuclear. Son 

técnicas caras, mucho más complejas de realización, sin dependencia 

directa del médico clínico, que utilizan contrastes, y radiaciones ionizantes 

en el caso de la tomografía. Ambas técnicas tienen su nicho en la 

evaluación de trombosis venosas profundas proximales, ilio-cavas, por su 

mayor precisión y posibilidad de evaluación de estructuras adyacentes 

que estén relacionadas, o no, con el fenómeno trombótico. 
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La flebografía sigue siendo, a pesar de su relegación y de las 

bondades de la ecografía, el patrón oro en el diagnóstico de la trombosis 

venosa. Su precisión es innegable, pero es la más agresiva de todas las 

pruebas diagnósticas de que disponemos, con uso extenso de radiaciones 

y de contrastes yodados, además de la necesidad de agredir al paciente 

mediante punciones venosas. Por todo ello, se utiliza en contadas 

ocasiones para dirimir dudas diagnósticas al límite: prácticamente nunca. 

Ahora bien, el ascenso de las estrategias de fibrinolisis y tratamiento 

endovascular de determinadas formas de trombosis, sobre todo 

proximales ilio-cavas, han puesto nuevamente esta exploración en 

primera línea, siempre desde un punto de vista no sólo diagnóstico, sino 

también terapéutico.2 

 

ESTRATEGIA DIAGNÓSTICA 

Todo el arsenal diagnóstico descrito para el diagnóstico de 

trombosis venosa, en especial la que afecta al sistema venoso profundo, 

puede racionalizarse en su uso a través de algoritmos. La figura 3 muestra 

el algoritmo de diagnóstico de la trombosis venosa profunda.11 

Figura 3: Algoritmo diagnóstico de la trombosis venosa profunda 

TPV: trombosis venosa profunda, ED: ecoDoppler, TAC: tomografía axial computarizada, 

RMN: resonancia magnética nuclear 
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JUSTIFICACIÓN 

En el presente capítulo vamos a intentar dar respuesta a las 

siguientes preguntas, haciendo un análisis crítico de la bibliografía 

disponible: ¿Por qué hay que hacer seguimiento ecográfico a los pacientes 

con trombosis venosa profunda (TVP)? ¿Ecografía sola o asociada a otra 

prueba? ¿A quién? ¿Con qué periodicidad? 

Como cualquier prueba en medicina tiene sentido realizarla si nos 

va a cambiar la actitud terapéutica en algún sentido, es decir, en tiempo, 

dosis o en el fármaco a emplear.  

Durante mucho tiempo no ha habido ninguna evidencia a favor de 

realizar un seguimiento ecográfico de las trombosis venosas; se establecía 

el tipo de anticoagulación y el tiempo de la misma en función de la 

localización de la TVP y solo se mantenía el tratamiento anticoagulante 

más de 6 meses basándonos en criterios clínicos, como eran la existencia 

de factores procoagulantes como un proceso oncológico o una 

trombofilia de alto riesgo,  sin tener en cuenta el estado del sistema 

venoso, por lo que en muchos centros no era práctica habitual hacer 

seguimiento de estos pacientes.  

Según las guías de práctica clínica actuales, el grupo de pacientes 

con TVP no provocada (idiopática) o en aquellos pacientes que se asocia 

a un factor de riesgo menor, se recomienda mantener el tratamiento 

anticoagulante durante más de 3 meses, con duración indeterminada, 

aconsejándonos individualizar y reevaluar periódicamente riesgo 

trombótico y hemorrágico.  

Con este cometido tiene actualmente sentido realizar un 

seguimiento ecográfico del paciente con TVP. Por suerte, cada vez 

contamos con mayor número de trabajos acerca del importante papel de 

la ecografía en la toma de decisiones del paciente anticoagulado con TVP, 

aunque aún es necesaria mayor investigación en este campo que nos 

permita establecer un protocolo de seguimiento con fuerte evidencia 

científica.  
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Si nos basamos en las recomendaciones de la última guía de ESVS 

sobre el manejo de la TVP,1 en relación con el seguimiento ecográfico, se 

recomienda repetir la ecografía al finalizar el tratamiento anticoagulante 

para establecer el nuevo estado anatómico basal (grado de 

recomendación IIb). Consideramos que, con esta recomendación, aunque 

no tenga implicación terapéutica, el conocer como quedó el árbol venoso 

después del episodio anterior, puede ser de gran ayuda en el diagnóstico 

de una recurrencia.2,3 

En la misma guía,1 se recomienda que para los pacientes que son 

candidatos a anticoagulación extendida (más de 3 meses de tratamiento), 

tanto la ecografía que valore la presencia de trombosis venosa residual, 

como el dímero D, deben ser tenidos en cuenta en la decisión terapéutica 

(grado de recomendación IIb). Esta recomendación se basa en los trabajos 

que vamos a analizar a continuación. 

En el estudio DACUS (Duration of Anticoagulation based on 

Compression UltraSonography)4 queda demostrada la utilidad de la 

ecografía en determinar la duración de la anticoagulación.  La ecografía 

nos diagnostica la presencia de trombosis venosa residual (TVR) que se 

define en este estudio, como la no compresibilidad de más del 40% del 

diámetro de la vena (Figura 1) y que indica un estado protrombótico que 

debe influir en la duración de la anticoagulación.  

 

Figura 1. TVR = diámetro de la vena durante la compresión (b) x 100 /diámetro de 

la vena sin compresión (a) 
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En este trabajo los pacientes con un primer episodio de TVP, 

anticoagulados durante 3 meses, fueron tratados a partir de ese 

momento, según la presencia de TVR:  

− Aquellos con TVR (180 pacientes, 69.8%) fueron randomizados a 

continuar la anticoagulación durante 9 meses más (88 pacientes) o 

a detenerla (92 pacientes). 

− Los que no tenían TVR (78 pacientes, 30.2%) cesaron el tratamiento 

anticoagulante. 
 

Las variables resultado de este estudio fueron TVP recurrente o 

hemorragia mayor: 

− Los pacientes con TVR que detuvieron la anticoagulación 

presentaron una tendencia no significativa a mayor riesgo de sufrir 

recurrencias tromboembólicas. Es decir, se detectaron TVP 

recurrente en 27.2% de los que pararon el tratamiento (25/92; 15.2% 

paciente-año) y en el 19.3% de aquellos que continuaron con la 

anticoagulación (17/88; 10.1% paciente-año). El hazard ratio relativo 

ajustado (HR) fue 1.58 (intervalo de confianza [IC] 95%, 0.85-2.93; 

p=0,145). 

− De los pacientes sin TVR, solo 1 (1.3%; 0.63% paciente-año) tuvo una 

recurrencia. El HR de pacientes con TVR vs aquellos que no tienen 

fue de 24.9 (IC 95%, 3.4-183.6; p=0.002). 
 

Los autores concluyen que la ausencia de TVR identifica a un grupo 

de pacientes con TVP de muy bajo riesgo de recurrencias que pueden 

tratarse de forma segura con una pauta corta de anticoagulación.   

Algunos años más tarde se publicó el estudio DACUS extendido,5 

que tenia como objetivo identificar la duración más segura de 

anticoagulación después de una TVP idiopática, teniendo en cuenta la 

presencia de TVR.  

Los pacientes con un primer episodio de TVP fueron evaluados a los 

3 meses de tratamiento con antagonistas de la vitamina K. Los que no 

presentaban TVR (136 pacientes, 33.2%) suspendieron dicho tratamiento 

y los que tenían TVR (273, 66.8%) continuaron el tratamiento durante 2 

años.  
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− En el grupo TVR: TVP recurrente ocurrió en 4.7 % y hemorragia mayor 

en 1.1% durante el periodo de tratamiento de 2 años.  

− Una vez suspendida la anticoagulación, a ambos grupos se les siguió 

durante 12 meses: se detectó TVP recurrente en 10.4% del grupo de 

TVR y 1.4% del grupo sin TVR.  

− Estos resultados hicieron concluir a los autores que en el grupo sin 

TVR un corto periodo de tratamiento con antagonistas de la vitamina 

K es suficiente, sin embargo, en el grupo con TVR, el tratamiento 

extendido durante 2 años reduce sustancialmente, pero no elimina, el 

riesgo de trombosis recurrente.  

− En este trabajo no se realiza un seguimiento ecográfico periódico, 

solo una evaluación a los 3 meses de tratamiento, que quizás sea muy 

temprana y es posible que haya pacientes que a lo largo del 

seguimiento disminuyan su carga trombótica y que tengan diferente 

riesgo de retrombosis. Este es un aspecto que aún está por discernir, 

al igual que el tiempo de anticoagulación en pacientes con TVR, 

quizás el riesgo de recurrencias no sea asumible y lo más indicado 

sería la anticoagulación indefinida.  

− Una revisión sistemática de 14 estudios (incluyendo 5 ensayos 

clínicos) evaluó el valor de TVR en la predicción de recurrencia de 

TVP,6 poniendo en duda su utilidad:  

− En general, la presencia de TVR no se asoció a un incremento de TVP 

recurrente (odds ratio [OR] 1.24 IC 95%:0.9-1.17) en pacientes con 

TVP no provocada que suspendieron la anticoagulación en el 

momento de la evaluación de la TVR.  

− Sin embargo, en pacientes con cualquier TVP (provocada o no), TVR 

se asoció significativamente con TVP recurrente (OR 1.5 IC 95% 1.1-2). 

Posteriormente a esta revisión, en otro estudio,7 se pudo 

demostrar que la presencia de TVR dobla el riesgo no solo de recurrencias 

trombóticas venosas, sino también de síndrome postrombótico, de 

trombosis arterial y cáncer.  Los varones, pacientes con TVP previa y 

trombosis extensa son factores de riesgo independientes de TVR. 
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Según todos estos datos controvertidos, en los pacientes con TVP 

idiopática, en los que necesitamos herramientas que nos ayuden en la 

toma de decisión de continuar o no con el tratamiento, la TVR no parece 

ser un predictor independiente de recurrencias, por lo que el apoyarnos 

también en otras pruebas, como el dímero D, puede ser muy conveniente.  

El dímero D ha demostrado correlacionarse con el riesgo individual 

de recurrencia después de un primer episodio de TVP idiopática y puede 

ser útil en guiar a los clínicos en la decisión de la duración del tratamiento 

anticoagulante. En el estudio PROLONG se demostró que un dímero D 

anormal, extraído un mes después del cese de la anticoagulación, una vez 

que el paciente ha completado al menos tres meses de tratamiento con 

antivitamina K, se asocia a una incidencia significativa de 

tromboembolismo recurrente, que se ve reducida con la reanudación de 

la anticoagulación.8 

Sin embargo, el dímero D tiene como inconvenientes que podría 

dar lugar a falsos positivos en múltiples situaciones clínicas, en las que se 

ve involucrada la coagulación como infecciones, cáncer, enfermedades 

crónicas, edad avanzada, estado inflamatorio, etc.  Además, es necesario 

interrumpir la anticoagulación para su determinación. 

Por tanto, puede ser una herramienta complementaria a la 

realización de ecografía como se ha evaluado recientemente en el estudio 

Morgagni.9 La estrategia empleada en este estudio consistía en realizar 

una ecografía y dímero D al finalizar el tratamiento anticoagulante (al 

menos 3 meses) en pacientes con TVP no provocada o con factores de 

riesgo menores.  

− Los pacientes en los que existía TVR (al menos 4 mm de trombo al 

comprimir con la sonda ecográfica), o el dímero D era positivo se 

recomendaba anticoagulación indefinida, como indican las actuales 

guías de práctica clínica. 

− En 517 pacientes sin TVR y con dímero D negativo, se suspendió la 

anticoagulación y el dímero D se repitió al mes y a los 3 meses. Si 

en alguna determinación el dímero D se positivaba, se recomendaba 

nuevamente anticoagulación.  La ratio anual de TVP recurrente en 

los pacientes en los que se suspendió la anticoagulación fue: 
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o 3.6% paciente-año (IC 95% 2.6-4.9). 

o 4.1% paciente-año (IC 95% 2.9-5.7) en TVP no provocada frente 

a 2.2% paciente-año (IC 95% 1.1-4.5) en TVP asociada a factores 

de riesgo menores. 

o 4.5% paciente-año (IC 95% 3.1-6.6) en hombres frente a 2.4% 

paciente-año (IC 95% 1.4-3.9) en mujeres. 

o De todos los eventos, el 65% se produjeron en el primer año y 

haciendo análisis por subgrupos los hombres con TVP no 

provocada presentaron una tasa de 7.3% paciente-año (IC 95% 

4.6-11.4). 
 

Con estos datos los autores concluyen que suspender 

anticoagulación basándonos en la presencia de TVR y dímero D seriado 

nos ofrece una tasa de riesgo de recurrencia anual aceptable (3.6% 

paciente-año), dentro de los límites que permite el Subcomité de Control 

de Anticoagulación de ISTH (<5%).10 Sin embargo, la frecuencia de 

eventos en el primer año de seguimiento (más del 7%) fue 

alarmantemente alta en el subgrupo de hombres con TVP no provocada, 

lo que sugiere que al menos en esta categoría la estrategia de prevención 

debe mejorar. Por el contrario, en las mujeres y en los varones con factores 

de riesgo menores, puede ser una buena estrategia que permita 

suspender la anticoagulación con seguridad. Para los varones con TVP no 

provocada, dado que la mayoría de las recurrencias ocurrieron en los 3 

primeros meses, podríamos estudiar esta misma estrategia, pero 

intensificando la determinación del dímero D en los 3 primeros meses. 

Palareti et al.11 al igual que el estudio Morgagni,9 combina 

ecografía y dímero D para establecer un grupo de pacientes de bajo riesgo 

que puedan suspender con seguridad la anticoagulación.  

En este caso se realiza ecografía y los pacientes con TVR (>4 mm 

de trombo) se tratan durante 1 año, antes de suspender anticoagulación. 

Una vez suspendida la misma (al menos 3 meses de anticoagulación) se 

realizan determinaciones seriadas de dímero D (0, 15, 30, 60 y 90 días). 

Los puntos de corte del dímero D que utilizan en este estudio varían de 
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los especificados por los diferentes laboratorios para la exclusión de TVP, 

teniendo en cuenta que los niveles de dímero D se incrementan con la 

edad y que son mayores en mujeres 12.  

Se incluyen pacientes con un primer episodio de TVP no provocada 

o asociada a factores de riesgo menores que presentan recanalización 

venosa o carga trombótica estable.  

− Los pacientes con dímero D negativo persistente (n=528, 52.3%) 

suspendieron la anticoagulación y experimentaron 25 recurrencias 

(3% paciente-año (IC 95% 2.0-4.4). 

− El resto (n=482), 373 continuaron con la anticoagulación y el resto 

(n=109) la rechazaron. En estos últimos la tasa de recurrencia fue de 

8.8% paciente-año (IC 95% 5.0-14.1) y entre los que siguieron 

anticoagulados fue de 0.7% paciente-año (IC 95% 0.2-1.7). 

Y por tanto pueden concluir que, basándose en determinaciones 

seriadas negativas del dímero D, la anticoagulación puede suspenderse 

en más del 50% de los pacientes incluidos, los que presentan TVP 

idiopática o asociada a factores de riesgo menores. La tasa de recurrencia 

fue 3% paciente-año (IC 95% 2.0-4.4), que está por debajo de los límites 

aceptados para justificar la suspensión de la anticoagulación.  

En conclusión, los resultados del estudio Morgagni en combinación 

con el trabajo de Palareti et al. Sugieren que el algoritmo que incluye la 

ecografía y determinaciones seriadas de dímero D tiene el potencial de 

identificar subgrupos de pacientes con un primer episodio de TVP, en los 

que la anticoagulación puede ser suspendida con un riesgo de 

recurrencias bajo, después de haber cumplido un periodo de 3 a 12 meses 

de anticoagulación. 

CONCLUSIONES 

¿Por qué hay que hacer seguimiento ecográfico a los pacientes con 

trombosis venosa profunda (TVP)? 

1. Conocer el estado del sistema venoso una vez finalizado el 

tratamiento anticoagulante, útil para el diagnóstico de recurrencia.  
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2. Para apoyar la decisión de suspender la anticoagulación en los casos 

en los que las guías de práctica clínica actuales nos recomiendan un 

tratamiento extendido más de 3 meses sin especificar duración, 

siempre que no tenga indicación de anticoagulación indefinida.  
 

¿Ecografía sola o asociada a otra prueba?  

Asociada a dímero D.  

Con la evidencia actual, la asociación de las 2 pruebas ha 

demostrado eficacia en la prevención de recurrencias, a pesar de pautas 

de tratamiento anticoagulante corto, del que se podrían beneficiar hasta 

el 50% de las TVP idiopáticas o asociadas a factores de riesgo menores.   
 

¿A quién? ¿Con qué periodicidad?  

− A todos los pacientes al finalizar su tratamiento anticoagulante. Es 

decir, a los 3 meses en los pacientes con TVP provocada por un 

factor de riesgo mayor.   

− Pacientes con TVP idiopática o provocada con factores de riesgo 

menores a los 6 meses.  Si el eje venoso está recanalizado y el 

dímero D es negativo, podemos suspender anticoagulación y seriar 

el dímero D a los 15 días, 1, 2 y 3 meses.  

− Si presenta TVR podemos prolongar el tratamiento anticoagulante 

6 meses más (1 año) y repetir ecografía. Si la carga trombótica es 

estable o ha disminuido, valorar suspender anticoagulación 

seriando dímero D.  
 

Puntos que requieren mayor investigación: 

− Validar los puntos de corte del dímero D para este fin.  

− Unificar criterios en la definición de TVR (no comprensibilidad >40% 

vs >4 mm de trombo al comprimir con sonda) 

− Subgrupo de pacientes varones con TVP idiopática (9) y mayores de 

70 años,11 que, con dímero D negativo, suspenden anticoagulación 
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y en el análisis de subgrupos de los estudios analizados superan el 

límite del 5% de recurrencias aceptado por los organismos oficiales.   

− Valorar el impacto de los nuevos anticoagulantes en el desarrollo de 

TVR y de recurrencias, ya que todos los artículos hasta el momento 

están realizados con antagonistas de la vitamina K. 

METODOLOGÍA 

Antes de profundizar en el papel de la ecografía doppler en la 

valoración de este síndrome, debemos mencionar en qué contexto 

diagnóstico nos situamos ante un posible síndrome postrombótico. El 

diagnóstico inicial es fundamentalmente clínico y las pruebas 

complementarias son útiles posteriormente para establecer un pronóstico 

y plantear un tratamiento. 

DIAGNÓSTICO CLÍNICO  

La sintomatología más frecuente en el síndrome postrombótico 

incluye dolor crónico, edema, eritema, varices, parestesias y en los casos 

más avanzados, aparición de úlceras.13-15 La aparición del edema es 

progresiva, por la mañana puede incluso estar ausente, y va empeorando 

a lo largo del día (agravado por una bipedestación o sedestación 

prolongadas).  

La escala de Villalta se basa en la clínica que presenta el paciente 

y fue inicialmente diseñada para homogeneizar la forma en la que los 

diferentes autores describían la clínica del síndrome en sus estudios (Tabla 

II). Hoy en día se acepta como el patrón de oro en los estudios de esta 

entidad, junto con la escala CEAP (Figura 2).16,17 
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Figura 2. Escalas de Villalta y CEAP para el diagnóstico y seguimiento del síndrome Post 

trombótico. (Adaptado de Rabinovich A. et al.).  

DIAGNÓSTICO INSTRUMENTAL: ECOGRAFÍA DOPPLER EN EL SÍNDROME 

POSTROMBÓTICO 

Aunque las pruebas de imagen y estudios complementarios son 

de utilidad en el diagnóstico de esta entidad, el hecho de encontrar 

anomalías anatómicas o reflujo en las venas profundas en ausencia de 

clínica compatible no implica un diagnóstico de síndrome 

postrombótico.18,19 

El primer estudio a realizar ante un paciente con clínica ortostática 

y antecedentes de TVP es la determinación del Dímero-D, seguido de la 

ecografía doppler-color, tal y como establece el algoritmo de Wells, con 

el fin de excluir que se trate de un nuevo episodio de trombosis venosa 

profunda aguda.14,15,18,20 

La ecografía Doppler es la herramienta indispensable en el 

diagnóstico de la patología vascular. Combina la imagen bidimensional en 
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escala de grises que aporta la evaluación morfológica y la representación 

del flujo mediante el doppler. Este presenta dos variantes. El doppler color, 

que muestra el flujo en cada uno de los puntos evaluados, como un punto 

de color (rojo si se acerca al transductor, azul si se aleja del mismo) de 

forma cualitativa, y el doppler pulsado, que muestra el registro de la onda 

del flujo gráficamente. En la gráfica, es posible la determinación 

cuantitativa de la velocidad del flujo, así como la evaluación cualitativa del 

conjunto. Todo ello desde un punto de vista no invasivo, sin efectos 

secundarios, siendo una exploración altamente repetible, a la cabecera del 

paciente, y barata. 

ECOGRAFÍA DOPPLER EN EL SÍNDROME POSTROMBÓTICO DE LAS 

EXTREMIDADES SUPERIORES 

El estudio se suele realizar con el paciente en decúbito supino, con 

la cabeza ligeramente lateralizada hacia el lado opuesto al que se va a 

explorar y el brazo en abducción. Puede apoyar el brazo en la rodilla del 

explorador si así se encuentra más cómodo y nos va a permitir una mejor 

exploración. 

El transductor lineal de 5 -10 MHz será de elección para realizar el 

examen. Los parámetros del ecógrafo deben adaptarse para detectar los 

flujos más bajos posibles. Para ello debemos disminuir el rango de 

velocidades, disminuir la frecuencia de repetición de pulso y aumentar la 

ganancia de color.  

La exploración suele comenzar con el modo B de trabajo en escala 

de grises, situando el transductor transversal a nivel de la vena yugular 

interna en el cuello. A lo largo de su recorrido se va aplicando una presión 

leve de forma intermitente para valorar si la vena puede comprimirse 

totalmente. La evaluación se centra en observar la presencia de ecos u 

otras imágenes en el interior de la luz del vaso, así como su permeabilidad 

mediante la compresibilidad de la vena (Figura 3). 
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La exploración eco-doppler color y espectral para valorar la 

morfología de la onda venosa se va realizando también en los distintos 

puntos del recorrido de la vena. En el examen venoso a diferencia del eco-

doppler arterial no se obtienen mediciones de velocidad de flujo, y el 

ángulo de insonación no tiene tanta relevancia, aunque normalmente se 

recomienda mantener un ángulo de 60º que proporciona una forma de 

onda espectral aceptable (Figura 4) 
 

   Figura 3. Maniobra de compresión en Vena yugular interna en escala de grises. 

 

Figura 4. Vena yugular interna: eco-doppler color y análisis espectral fásico con los 

movimientos respiratorios. 
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Se sigue el recorrido de la vena hasta llegar a la clavícula. En este 

punto, la vena subclavia se puede identificar tanto por encima como por 

debajo de la clavícula. Su evaluación se basa en el eco-doppler color y en 

las variaciones de la onda venosa con los ciclos respiratorios ya que a su 

paso por el estrecho torácico no es posible comprimirla (Figura 5). 

 Figura 5. Vena subclavia: eco-doppler color y análisis espectral. 
 

A continuación, se identifica la vena axilar y avanzando hacia el 

brazo encontramos las venas humerales a ambos lados de la arteria 

humeral. En todas ellas se aplican las maniobras de compresión cada 1-2 

cm en un plano transversal. El estudio se completa con el registro en 

Doppler-color y el análisis espectral con la imagen en plano longitudinal. 

Normalmente se producen modificaciones en la onda venosa de forma 

secundaria a los movimientos respiratorios y a los cambios de presiones 

intratorácicos (Figura 6). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  Figura 6. Venas humerales en escala de grises. 
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Finalizamos la exploración comprobando la permeabilidad del 

territorio superficial en la vena basílica (cara medial) y la vena cefálica (cara 

lateral) a nivel del brazo, con un barrido en corte transversal valorando su 

compresibilidad.    

Habitualmente la exploración concluye a nivel de la fosa cubital, 

no se suelen explorar las venas del antebrazo, salvo que exista alguna 

clínica especial a este nivel. 

Resumidamente, debemos buscar anomalías de la pared vascular, 

como irregularidades engrosamiento de la pared reducción de calibre o 

incluso oclusión de la luz vascular. Debe examinarse la compresibilidad a 

todos los niveles y los patrones de flujo. La función valvular debe evaluarse 

en las venas proximales y para ello el paciente puede estar mejor sentado 

que en decúbito y nosotros podemos realizar una compresión manual del 

antebrazo. Un reflujo que dure más de 0.5 segundos, puede considerarse 

significativo.14.  El flujo en las venas colaterales suele ser constante y tener 

pocas variaciones con la inspiración y espiración respiratoria si hay una 

trombosis no recanalizada. El flujo que muestra variaciones respiratorias, 

examinando un eje venoso axilar o subclavio, apunta a un sector bien 

recanalizado y sin secuelas (Figura 7,8, 9). 

   Figura 7. TVP en vena subclavia. A: Eco-doppler color: ausencia de relleno por ocupación       

de la luz venosa. B: ausencia de onda en doppler pulsado. 
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Figura 8.  Síndrome postrombótico. A Engrosamiento de la pared venosa, con 

recanalización parcial de la vena subclavia. B Presencia de sinequias. C Desarrollo de 

colaterales. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ECOGRAFÍA DOPPLER EN EL SÍNDROME POSTROMBÓTICO DE LAS 

EXTREMIDADES INFERIORES. 

Cuando se sospecha una trombosis venosa profunda, la 

exploración debe hacerse con el paciente en decúbito supino. Pero en la 

caracterización del síndrome postrombótico, el estudio debe hacerse de 

forma similar a la que realizamos ante un paciente cualquiera con 

insuficiencia venosa crónica que, al fin y al cabo, es lo que presenta el 

paciente postrombótico, aunque de carácter secundario. 

Figura 9. TVP en vena yugular interna secundaria a la 

presencia de catéter venoso central. 
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Como principio básico hemos de saber que la trombosis venosa 

profunda de la extremidad inferior se recanaliza de forma espontánea 

tanto más rápido cuanto más distal es, y es más completa -dicha 

recanalización- cuanto más distal ocurre la trombosis.21-23 

La exploración venosa básica de miembros inferiores necesita del 

empleo de una sonda lineal de frecuencias medias-altas (7.5-10MHz). 

Igual que con las extremidades superiores, aquí también los parámetros 

del ecógrafo deben adaptarse para detectar los flujos más bajos posibles, 

disminuyendo el rango de velocidades, la frecuencia de repetición de 

pulso y aumentando la ganancia de color. 

El estudio se lleva a cabo en bipedestación, pues ofrece un estado 

más fisiológico a la función venosa a valorar.     

El estudio básico incluye la vena femoral común, la vena femoral, 

la desembocadura de la vena femoral profunda en la común, la vena 

poplítea, las venas tibiales, los plexos venosos gemelares y las venas 

safena mayor, accesoria anterior de la safena grande, y la safena pequeña. 

El estudio debe realizarse de forma bilateral, ya que ello ayuda a descubrir 

determinadas alteraciones poco claras, comparando ambas extremidades. 

Aunque es posible estudiar los ejes ilíacos y la vena cava inferior, ello 

enlentece el estudio, y no siempre es necesario para la exploración venosa 

básica, aunque en otros casos es indispensable su valoración, obviamente. 

Esa valoración del eje iliocavo, se hace en decúbito supino. 

La exploración se realiza visualizando el vaso transversalmente. En 

primer lugar, se valora en modo B la posición de la vena, relaciones con 

estructuras vecinas, número de venas (duplicidades frecuentes en femoral 

y poplíteas), morfología, diámetros, ocupación o no de la luz por material 

y que características presenta el mismo y compresibilidad: maniobra 

prínceps para descartar o confirmar trombosis o nivel de recanalización. 

Posteriormente, se evalúa el flujo del segmento venoso valorado 

mediante doppler color (más rápido, pero menos sensible), o doppler 

pulsado (más preciso). En caso de emplear doppler pulsado, hay que decir 

que el volumen de muestra debe incluir toda la luz del vaso. Se debe 

valorar: presencia o no de flujo espontáneo (la ausencia de flujo traduce 
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trombosis), modulación con la respiración (la ausencia de ésta implica 

problemática proximal al segmento estudiado), y comportamiento del 

flujo con determinadas maniobras. Las más usadas y sencillas de realizar: 

maniobra de Valsalva, maniobra de compresión muscular distal al vaso 

estudiado y maniobra de Paraná. Todas ellas ayudan a evaluar la 

competencia valvular. 

Es interesante evaluar el árbol venoso de la extremidad 

contralateral para comparar la morfología de la vena cuando procedemos 

a un estudio ecográfico de la patología venosa, tanto en trombosis aguda 

como en la fase de síndrome postflebítico.  

Resumidamente, nuestro objetivo es buscar anomalías de la pared 

vascular, como serían las irregularidades, el engrosamiento de la misma, 

la reducción del calibre, incluso oclusión de la luz vascular, todos ellos 

sugerentes de un síndrome postflebítico. Asimismo, deben examinarse la 

compresibilidad a todos los niveles y los patrones de flujo. La función 

valvular es otro parámetro que debemos evaluar en las venas proximales, 

así como las distales, en búsqueda de un posible flujo centrípeto o reflujo 

(Figura 10-15). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 10. Insuficiencia Venosa Profunda a nivel de 

Vena Femoral Común. 
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Figura 11. Vena iliaca externa con flujo anterógrado normal. 

 

 

Figura 12. Flujo de alta intensidad anterógrado en colateral 

venosa tras trombosis venosa profunda sin recanalización. 
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Figura 13. Trombosis venosa de iliaca común no recanalizada. 

Iliaca externa parcialmente recanalizada. 

 

 

Figura 14. Trombosis venosa profunda soleo gemelar. Aún 

sin signos de recanalización 
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Figura 15. Trombosis venosa de femoral común parcialmente 

recanalizada. Se aprecia un menisco trombótico residual que 

ocupa el 30 % de la luz en su porción inferior. 
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INTRODUCCIÓN 

La trombosis venosa profunda (TVP) consiste en la oclusión, total 

o parcial, del sistema venoso profundo de las extremidades por un 

trombo. La TVP de miembros inferiores se considera proximal cuando 

afecta a cualquier segmento desde la vena iliaca común hasta la vena 

poplítea, incluyendo la vena femoral, denominada habitualmente vena 

femoral superficial a pesar de que se incluye en el sistema venoso 

profundo.1 La afectación de las venas infrapoplíteas se considera distal, 

siendo esta distinción importante en cuanto al pronóstico y el tratamiento. 

La TVP de miembros inferiores es la forma de presentación más frecuente 

de la enfermedad tromboembólica venosa (ETV),2 con una tasa de 

incidencia que oscila entre 45 y 117 casos por 100.000 habitantes-año.3 La 

TVP de miembros superiores es la que afecta a las venas subclavia, axilar 

o braquial (también denominada humeral). Es poco frecuente, suponiendo 

aproximadamente un 10% de todos los casos de TVP, aunque su uso es 

creciente por el uso de dispositivos intravasculares.4 Además de su 

frecuencia, la importancia de la TVP radica en las potenciales 

complicaciones asociadas tanto de forma aguda, la embolia de pulmón 

(EP), como de forma crónica, el síndrome postrombótico (SPT). El 

diagnóstico precoz y el tratamiento correcto de la TVP atenúa el riesgo de 

desarrollar dichas complicaciones, disminuyendo la mortalidad asociada a 

la EP y el deterioro en la calidad de vida que conlleva el SPT.5 

TRATAMIENTO EN POBLACIÓN GENERAL 

Tratamiento agudo y a largo plazo 

La base del tratamiento de la ETV es la anticoagulación, que tendrá 

que instaurarse, en ausencia de contraindicaciones, inmediatamente tras 

el diagnóstico de la TVP. Se considera tratamiento agudo el que se 

administra durante los diez primeros días (hasta 21 días si se emplea 

rivaroxaban), con el objetivo de evitar la progresión de la trombosis y la 

EP secundaria, mientras que se considera tratamiento a largo plazo el que 

abarca hasta los primeros tres meses, con el objetivo de evitar las 

recurrencias precoces (Figura 1).  
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Figura 1. Marco temporal del tratamiento de la TVP (adaptado de Ortel 

et al.9) 

TVP: trombosis venosa profunda 

 

Las opciones terapéuticas actuales para el tratamiento agudo son 

el uso desde el diagnóstico de anticoagulantes orales de acción directa 

(ACOD) (solo están aprobados para esta opción el apixaban6 y el 

rivaroxaban7), el uso de heparina de bajo peso molecular (HBPM) o 

fondaparinux en los primeros 5-7 días seguida de ACOD o bien el uso de 

antagonistas de la vitamina K (AVK) solapándose los primeros 5 días con 

HBPM hasta conseguir dos determinaciones de INR en rango (entre 2 y 3). 

La heparina no fraccionada ha sido usada ampliamente en el tratamiento 

agudo, sin embargo, actualmente su uso queda relegado dado el mejor 

perfil de seguridad de la HBPM,8 manteniendo su indicación solo en 

pacientes de alto riesgo de sangrado que puedan requerir reversión 

inmediata de la anticoagulación, candidatos a trombolisis en fase aguda y 

en pacientes con enfermedad renal crónica avanzada (aclaramiento de 

creatinina (CrCl) inferior a 15 mL/min). Los fármacos y su posología se 

recogen en la Tabla I. 
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FÁRMACO POSOLOGÍA PRECAUCIONES 

 FASE AGUDA A LARGO 

PLAZO y 

EXTENDIDO 

 

Heparinas de bajo peso molecular (HBPM) y heparinoides 

Enoxaparina 1 mg/Kg/12horas o 1.5 

mg/Kg/día 

Evitar si CrCl<15mL/min; si CrCl 

15-30 mL/min dosis 1mg/kg/día 

Tinzaparina 175 UI/Kg/día Se puede usar sin ajuste de dosis 

hasta CrCl 20 mL/min; con CrCl 

menores ajustar según antiXa. 

Dalteparina 100 UI/Kg/12h o 200 UI/Kg/día Si Cr>3 veces el límite superior, 

ajustar según antiXa 

Nadroparina 86 UI/Kg/12h o 171 UI/Kg/día Evitar si CrCl<30mL/min 

Bemiparina 115 UI/Kg/día No hay datos para recomendar 

ajuste de dosis 

Fondaparinux <50 Kg: 5 mg/24h, 50-100 Kg: 7.5 

mg/24h, >100 Kg 10 mg/24h 

Evitar si CrCl<30mL/min 

Antagonistas de la vitamina K (AVK) 

Acenocumarol  

Warfarina 

No uso 

aislado en 

fase inicial. 

Solapar con 

HBPM hasta 

INR en rango 

Dosis 

individualizada 

para INR entre 

2-3 

Necesidad de monitorización 

por múltiples interacciones. 

Anticoagulantes de acción directa (ACOD) 

Dabigatrán 

(inhibidor 

directo de la 

trombina) 

 

No uso 

aislado en 

fase inicial. 

Precedido de 

HBPM 5-7 

días. 

150 

mg/12horas 

 

 

Evitar si CrCl<30mL/min; o si 

CrCl<50 mL/min y uso 

concomitante de inhibidores de 

gp-P. 
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Rivaroxaban 

(inhibidor 

directo de 

factor Xa) 

15 mg/12h x 

21 días. 

 

20 mg/24 

horas.  

Evitar si CrCl<15mL/min (EMA), 

<30 mL/min (FDA); enfermedad 

hepática moderada o avanzada 

(Child B-C o coagulopatía) 

Apixaban 

(inhibidor 

directo de 

factor Xa) 

10 mg/12h x 

7 días. 

 

5 mg/12h (2.5 

mg/12h si ≥2 

de: >80 años 

<60 Kg y 

creatinina>1.5 

mg/dl) 

Evitar si CrCl<15mL/min; 

enfermedad hepática avanzada 

(Child C o coagulopatía) 

Edoxaban 

(inhibidor 

directo de 

factor Xa) 

No uso 

aislado en 

fase inicial. 

Precedido de 

HBPM 5-7 

días. 

60 mg/24h 

(30mg/24h si 

ClCr15-50 o 

≤60Kg) 

Evitar si CrCl<15mL/min; 

enfermedad hepática avanzada 

(Child C o coagulopatía) 

 

Tabla I: Tratamiento anticoagulante para el tratamiento de la TVP8 

CrCl: aclaramiento de creatinina 

 

Actualmente, la mayoría de las guías clínicas recomiendan el uso 

de los ACOD sobre el tratamiento estándar con HBPM y AVK en pacientes 

no oncológicos8–10 dado que han demostrado un mejor perfil de 

seguridad. Esta recomendación no es aplicable en los pacientes con 

enfermedad renal avanzada ya que los ACOD no se recomiendan en 

pacientes con CrCl <15 mL/min (el dabigatran se debe evitar con CrCl 

<30mL/min) o con hepatopatía avanzada (salvo el dabigatran cuyo 

metabolismo es principalmente renal).8 Asimismo, en pacientes con 

síndrome antifosfolípido su uso ha sido cuestionado por un posible 

incremento del riesgo de recurrencia. Actualmente, la recomendación más 

extendida es evitar su uso, sobre todo en pacientes con síndrome 

antifosfolípido de alto riesgo (triple positividad, fenómenos arteriales, 

afectación de pequeño vaso o cardíaca).11 

No existen estudios que comparen los distintos ACOD entre sí, por 

lo que las guías clínicas no hacen ninguna recomendación específica,8–10 

si bien hay que valorar a la hora de elegir el fármaco la necesidad o no de 
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usar heparina en la fase aguda, la posología (una o dos tomas diarias), la 

función renal y hepática y las potenciales interacciones farmacológicas.8,9 

Aunque estas son menores que en el caso de los AVK, todos se 

metabolizan a través de la glicoproteína-P y, en el caso del apixaban y el 

rivaroxaban, a través del CYP3A4.12 Finalmente, en la elección del 

tratamiento es necesario considerar su coste, ya que los ACOD son 

sensiblemente más caros que la terapia estándar con HBPM y AVK y, a día 

de hoy en España, su uso en la ETV no está financiado en muchas 

comunidades autónomas.13    

La mayoría de los pacientes con diagnóstico de TVP no complicada 

podrán ser tratados de forma ambulatoria,9 siendo criterio de ingreso 

hospitalario aquellos pacientes con pobre soporte social, riesgo de 

incumplimiento terapéutico, alto riesgo de sangrado, contraindicación 

para la anticoagulación o formas graves de trombosis (flegmasia cerúlea 

dolens). Asimismo, en pacientes con EP concomitante y criterios de bajo 

riesgo podría plantearse el tratamiento ambulatorio, siempre que se 

garantice un seguimiento ambulatorio adecuado.8–10  

 

Filtro de vena cava 

Los filtros de vena cava (FVC) son dispositivos intravasculares que, 

colocados de forma percutánea en la vena cava inferior, constituyen una 

barrera mecánica para la circulación de trombos desde el sistema venoso 

profundo de miembros inferiores hacia el pulmón. En pacientes con TVP 

proximal en los que, en los primeros tres meses tras el evento, presenten 

alguna contraindicación mayor para la anticoagulación, como un 

sangrado mayor o tengan necesidad de un procedimiento invasivo o 

cirugía con alto riesgo de sangrado, se debe valorar la colocación de un 

FVC. Aunque la evidencia es limitada, su uso se ha asociado con una 

disminución de la mortalidad,14 por lo que las diferentes guías clínicas,8,9,15 

recomiendan el implante de un FVC en pacientes con TVP proximal y 

contraindicación para la anticoagulación.  Igualmente, se considera 

indicación absoluta cuando existen episodios de EP recurrente 

documentado a pesar de una adecuada anticoagulación. Actualmente se 

dispone de dispositivos temporales, que pueden ser retirados una vez que 
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se ha reintroducido la anticoagulación tras resolverse la contraindicación 

y evitar así sus complicaciones a largo plazo.15 Recientemente, han 

aparecido nuevos dispositivos de FVC bioconvertibles o 

bioreabsorbibles,27 que si se consolida su uso podría reducir a un único 

procedimiento endovascular la colocación lo cual eliminaría la necesidad 

de un segundo procedimiento de retirada del filtro que no está exento de 

posibles complicaciones. 

 

Tratamiento agudo mediante trombólisis. Tratamiento 

quirúrgico 

El interés por técnicas endovasculares ha sido creciente en los 

últimos años. En un meta-análisis reciente, la trombólisis (sistémica o 

dirigida por catéter) en pacientes con afectación ilio-femoral parece 

reducir modestamente el riesgo de desarrollo de SPT a largo plazo, pero 

a expensas de un incremento del sangrado en la fase aguda.16 Si bien la 

evidencia es similar tanto para la administración sistémica como dirigida 

por catéter, los expertos recomiendan el uso de trombolisis farmacológica 

dirigida por catéter por mejor perfil de seguridad,9 por lo que se puede 

plantear su uso en pacientes  muy seleccionados, jóvenes, con bajo riesgo 

de sangrado, síntomas de menos de dos semanas de evolución y formas 

graves (trombosis ilio-femoral masiva con alto riesgo de desarrollo de 

SPT) en centros con experiencia. La trombectomía quirúrgica, abordaje 

clásico, o la trombo-aspiración actualmente quedan relegadas a 

situaciones de urgencia vital como la flegmasia cerúlea dolens. 

 

Tratamiento extendido 

El tratamiento anticoagulante tras un primer episodio de TVP se 

debe mantener al menos tres meses.8–10 El tratamiento que se mantiene 

más allá del tercer mes, y de forma indefinida, como prevención 

secundaria de nuevos episodios de ETV, se denomina tratamiento 

extendido (Fig.1). La decisión de retirar o no la anticoagulación tras los tres 

primeros meses debe ser individualizada, ponderando el riesgo de 

recurrencia y el riesgo de hemorragia asociada al tratamiento 

anticoagulante de cada paciente, así como sus preferencias tras haber sido 
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informado del balance riesgo-beneficio. En la Tabla II se recogen los 

factores de riesgo clasificados en función del riesgo de recurrencia. Por 

consenso, se ha determinado que un riesgo de recurrencia inferior al 3-

5% anual es bajo y se recomienda la retirada de la anticoagulación en 

pacientes en los que se identifique un factor de riesgo mayor transitorio 

(eventos antes denominados como “provocados”: cirugía, inmovilización 

o trauma).8–10 En todos aquellos pacientes en los que no se identifique un 

factor de riesgo mayor transitorio o con enfermedad recurrente la 

recomendación general es mantener la anticoagulación siempre que el 

riesgo hemorrágico no sea alto.8–10 Clásicamente, en estas formas 

idiopáticas no recurrentes se admitía una duración de 6-meses y en 

aquellas recidivantes, con mala evolución o Trombofilias se recomendaba 

>12 meses o indefinida. Pero hoy día, insistimos, la decisión debe ser 

individualizada ponderando el riesgo de recurrencia trombótica y el de 

hemorragia. 

La estimación del riesgo hemorrágico es otro aspecto complicado 

a la hora de evaluar el tratamiento extendido. Se han descrito como 

factores de riesgo de sangrado la edad mayor de 75 años, el sangrado 

previo, la presencia de anemia, el cáncer, la comorbilidad, la enfermedad 

renal y hepática, la enfermedad cerebrovascular y el uso concomitante de 

antiagregantes o antiinflamatorios no esteroideos.8,10 Asimismo, se ha 

desarrollado numerosas escalas pronósticas cuyo valor predictivo, hasta 

la fecha, es limitado.17 Independientemente de la aproximación al riesgo 

hemorrágico elegida, es fundamental su reevaluación periódica en 

aquellos pacientes en los que se mantenga la anticoagulación, con vistas 

a plantear su retirada si este se incrementa significativamente.  

Los fármacos anticoagulantes empleados en esta fase son 

superponibles a los usados en el tratamiento a largo plazo (Tabla I), 

pudiendo recomendarse el mantenimiento con dosis bajas de 

anticoagulantes directos (rivaroxaban 10 mg diarios o apixaban 2.5 mg 

dos veces al día) en pacientes con un primer episodio de TVP que hayan 

completado 6 meses de tratamiento estándar.18,19. 
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Riesgo anual estimado 

de recurrencia a largo 

plazo tras suspensión 

de la anticoagulación 

Categoría de riesgo 

para el evento índice 

Ejemplos 

Bajo riesgo (<3%) Factor de riesgo mayor 

transitorio o reversible 

(se asocia con un 

riesgo >10 veces 

mayor para el evento 

inicial respecto a 

población general) 

- Cirugía con anestesia 

general > 30 minutos. 

- Ingreso hospitalario, (>3 

días, solo movilizándose al 

baño), por enfermedad 

aguda o agudización de 

enfermedad crónica. 

- Traumatismo con fracturas 

Riesgo intermedio (3-

8%) 

Factor de riesgo no 

mayor transitorio o 

reversible (se asocia 

con un riesgo <10 

veces mayor para el 

evento índice respecto 

a población general) 

- Cirugía menor 

- Hospitalización < 3 días  

- Traumatismo sin fractura 

- Vuelos de larga distancia 

- Embarazo, puerperio, 

anticoncepción hormonal 

Factores de riesgo 

persistentes (se excluye 

el cáncer) 

- Enfermedad inflamatoria 

intestinal 

- Enfermedad reumatológica 

activa 

Sin factor de riesgo 

identificado 

- Idiopáticas 

Alto riesgo (>8%)  - Cáncer activo 

- Historia de ETV previa en 

ausencia de factores 

mayores transitorios 

- Síndrome antifosfolípido 

Tabla II: Factores de riesgo de enfermedad tromboembólica categorizados en función del 

riesgo de recurrencia (adaptado de Konstantinides et al.8). ETV: enfermedad 

tromboembólica venosa. 
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SITUACIONES ESPECIALES 

Trombosis venosa profunda distal 

En aquellos casos en los que la TVP sea distal, con afectación 

exclusiva del territorio infrapoplíteo, y en ausencia de factores de riesgo, 

la posibilidad de complicaciones es baja, por lo que se puede plantear no 

iniciar anticoagulación con un control ecográfico en dos semanas para 

valorar la resolución de la trombosis.23 En caso que la trombosis progrese 

o en pacientes que, al diagnóstico, presentan síntomas relevantes 

o factores de riesgo (dímero-D positivo, trombosis extensa con afectación 

de >5 cm o varias venas, afectación cercana a venas proximales, factores 

de riesgo no transitorios, incluyendo el cáncer, la historia previa de 

trombosis, o el ingreso hospitalario en el momento del diagnóstico) se 

recomienda iniciar anticoagulación siguiendo las pautas de la TVP 

proximal.23 Se deberá tener en cuenta que el riesgo de recurrencia de la 

TVP distal es más bajo que en las formas proximales,10 por lo que 

probablemente la mayoría de estos pacientes no requieren tratamiento 

extendido. 

Trombosis de miembros superiores 

La evidencia es limitada en este grupo de pacientes, por lo que su 

manejo se extrapola de lo descrito para la TVP de miembros inferiores4. El 

tratamiento de la TVP que afecte de forma proximal a la vena axilar 

incluida es superponible al desarrollado previamente en este capítulo,10,20 

aunque hay una serie de situaciones diferenciales. El síndrome de Paget- 

Schroetter aparece en pacientes jóvenes, en los que, por esfuerzos 

repetidos, se produce compresión de las venas axilar o subclavia en el 

opérculo torácico, lo que conduce a la trombosis. La anticoagulación 

según pautas habituales es la recomendación estándar,20 aunque la 

estrategia óptima para el manejo de estos pacientes es controvertida. 

Dado que son pacientes jóvenes, con riesgo de desarrollo de STP, se 

debería considerar el tratamiento intervencionista (trombolisis o 

tromboaspiración) precoz (la primera semana tras el diagnóstico) seguido 

de anticoagulación al menos tres meses, así como habría que plantear 

cirugía de descompresión para evitar a largo plazo la recurrencia.21  
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Otro grupo importante lo constituyen las trombosis asociadas a un 

catéter venoso central. En este caso es importante considerar que la 

trombosis, en ausencia de infección, no es indicación absoluta de la 

retirada del catéter, siempre que este sea funcional y necesario. Se 

recomienda iniciar anticoagulación durante 3-7 días antes de la retirada y 

mantener al menos durante tres meses (se puede plantear necesidad de 

tratamiento prolongado en pacientes oncológicos). En el caso de la 

trombosis asociada al cable de marcapasos, la recomendación es no 

anticoagular más allá de los primeros tres meses, ya que se produce la 

epitelización del cable.20,22 

El papel de la anticoagulación en la TVP que afecta a la vena 

braquial (o humeral) o distal a ella es controvertido, dado que el riesgo de 

recurrencia o embolia en estos pacientes es menor, por lo que se 

contemplan como válidas la actitud expectante con control ecográfico en 

7 días, el uso de anticoagulación a dosis profiláctica o a terapéuticas si el 

riesgo de sangrado es bajo, es sintomática y hay factores de riesgo como 

un catéter venoso no retirado.20 

Pacientes con cáncer 

En los pacientes con cáncer el anticoagulante de elección es la 

HBPM,8,10,23 durante los primeros seis meses tras una TVP aguda, ya que 

ha demostrado menor riesgo de recurrencia que los AVK sin un 

incremento del sangrado. Sin embargo, la administración subcutánea 

condiciona problemas de adherencia para su uso a largo plazo. 

Actualmente los ACOD son una alternativa a las HBPM en los pacientes 

con TVP y cáncer, habiendo demostrado al menos una eficacia similar a la 

HBPM, con un discreto aumento del riesgo de sangrado, sobre todo a 

nivel gastrointestinal.24,25 Las guías clínicas posicionan al edoxaban y al 

rivaroxaban como alternativas en pacientes con cáncer no 

gastrointestinal.8 Respecto a la duración, la recomendación general en 

pacientes con cáncer es mantener el tratamiento de forma indefinida o 

hasta que el cáncer esté curado.8 Sin embargo, más allá del sexto mes la 

evidencia es limitada, por lo que la decisión de continuar o no el 

tratamiento anticoagulante debe ser individualizada, valorando a parte 

del riesgo de sangrado y recurrencia, el tipo de cáncer, el tratamiento 

recibido, la comorbilidad del paciente y los otros factores implicados en 

la trombosis.23 
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Paciente embarazada 

El anticoagulante de elección en el embarazo es la HBPM,8,10,26 ya 

que no atraviesa la barrera placentaria, no se ha asociado con efectos 

teratógenos y hay experiencia en su manejo en el periparto. Se puede 

emplear fondaparinux26 en pacientes con historia de trombocitopenia 

inducida por heparina o alergia a la heparina. Tanto los AVK como los 

ACOD están contraindicados en el embarazo, los AVK pueden usarse en 

la lactancia. Se realizará tratamiento con dosis plenas de HBPM ajustadas 

al peso al inicio del embarazo y se deberá ajustar la dosis en función de 

los cambios de peso que experimente la gestante. En general no se 

recomienda la monitorización con antiXa de estas pacientes, salvo peso 

extremo o insuficiencia renal.26 Los criterios de ingreso en pacientes 

embarazadas con TVP son superponibles a los de la población general.26 

El embarazo se considera un factor de riesgo mayor transitorio,8,10 por lo 

que el tratamiento anticoagulante tiene que mantenerse un mínimo de 

tres meses, incluyendo la totalidad del embarazo y las seis primeras 

semanas del puerperio.26 Es importante en estas pacientes un abordaje 

multidisciplinar que incluya especialistas en Obstetricia, Anestesia y 

Hematología para organizar el parto en función de los riesgos 

individuales. La última dosis de HBPM terapéutica debe administrarse al 

menos 24 horas antes de la colocación de un catéter epidural y no debe 

reiniciarse antes de 4 horas de su retirada.8 
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INTRODUCCIÓN E HISTORIA NATURAL 

La trombosis venosa profunda (TVP) distal aislada de las 

extremidades inferiores, es decir, que afecte exclusivamente a las venas 

tibiales, peroneas y musculares (gemelares o del sóleo) o una combinación 

de las mismas, sin extensión hacia venas proximales, es frecuente y 

representa entre el 30-50% de todas las TVP diagnosticadas mediante 

ecografía. A diferencia de las TVP proximales y de la embolia pulmonar 

(EP), que han sido ampliamente estudiadas y cuyo manejo está 

estandarizado con recomendaciones con elevado grado de evidencia 

científica, el manejo diagnóstico y sobre todo terapéutico de la TVP distal 

permanece relativamente controvertido.1  

Los factores de riesgo suelen ser los mismos que en la TVP 

proximal, aunque en algunos estudios se ha asociado más a factores de 

riesgo transitorios, como cirugías recientes, inmovilización por fracturas o 

viajes.2 La historia natural de la TVP en la mayoría de los casos se inicia 

con el desarrollo de un trombo en las venas infrapoplíteas (generalmente 

musculares), con posibilidad de extenderse proximalmente. La tasa de 

extensión proximal y de potencial embolismo pulmonar, aun 

relativamente desconocida, determina la relevancia clínica de la TVP distal, 

especialmente en lo que se refiere a la necesidad de tratamiento 

anticoagulante.3  

DIAGNÓSTICO 

Las manifestaciones clínicas de la TVP distal son habitualmente 

leves debido al bajo grado de afectación hemodinámica, y hasta en el 8% 

de los casos es asintomática, y en el resto de los casos el dolor suele ser 

el único síntoma. Clásicamente se ha demostrado poco interés en su 

diagnóstico debido a la percepción de su escasa relevancia clínica y a su 

presunto bajo riesgo de complicaciones. Sin embargo, hay estudios 

recientes que sugieren que la tasa de extensión proximal a poplítea o 

femoral es del 9% con una tasa de EP del 1.5%.4  
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De hecho, en muchos casos pueden pasar desapercibidas si no hay 

sospecha clínica y no se realiza un estudio mediante eco-doppler de toda 

la extremidad (WLUS-Whole Leg Ultrasound scanning) sino solamente a 

nivel proximal (CUS, Compression Ultrasound scanning, a nivel de venas 

femoral común, superficial y poplítea). Aunque en principio esta técnica 

WLUS pueda requerir una mayor experiencia del explorador, equipos 

ecográficos avanzados y un mayor tiempo de exploración, se considera 

una prueba concluyente, sin necesidad de repetirla salvo que se decida no 

realizar un tratamiento anticoagulante de entrada.5 

Otros métodos diagnósticos, como el angioTC (útil en la valoración 

de las TVP del sector iliaco), la angioRMN o la flebografía (clásicamente 

considerada como gold standard), con mayor coste y que requieren 

utilización de contraste y radiación, no se utilizan habitualmente en el 

sector distal y han sido desplazadas por el eco-doppler. 

TRATAMIENTO  

El manejo terapéutico de la TVP distal aislada es aún controvertido. 

Históricamente, la mayoría de los autores mantenían que gran parte de 

las TVP distales pueden evitar la terapia anticoagulante, planteando que 

el riesgo de embolización es mucho menor que en las TVP proximales y 

que la resolución espontánea es completa en la mayoría de los casos sin 

anticoagulación6. Por tanto, recomendarían realizar de entrada un 

seguimiento ecográfico. Sin embargo, el método (CUS vs WLUS) y la 

frecuencia (1-2 semanas) de dicho seguimiento tampoco estaban 

claramente definidos. 

En general, existe un relativo consenso en iniciar tratamiento 

anticoagulante en pacientes sintomáticos si el riesgo de sangrado es 

bajo.7 Algunos autores defienden sin embargo un seguimiento ecográfico 

sin anticoagular en pacientes con: 

− Afectación exclusiva de venas musculares, no axiales 

− Dímero-D negativo 

− Alto riesgo de sagrado 
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− Diagnóstico ecográfico dudoso 

− Bajo riesgo de extensión proximal 
 

Dichos autores recomiendan la anticoagulación en pacientes 

asintomáticos solamente en los siguientes casos: 

− Extensión proximal demostrada mediante seguimiento ecográfico 

− Elevado riesgo de extensión proximal 

o TVP no provocada 

o Dímero-D>500 ng/ml 

o Trombosis extensa que afecta a múltiples venas (>5 cm de 

longitud, >7 mm de diámetro) 

o Trombosis cercana a vena poplítea 

o Factores de riesgo persistentes o irreversibles (neoplasia activa) 

o TVP o EP previo 

o Inmovilización prolongada 

o Ingreso hospitalario 
 

En pacientes sin anticoagular a los que se les realiza seguimiento 

ecográfico, en función de los hallazgos se siguen las siguientes pautas: 

− Si hay resolución del trombo, no precisan anticoagulación 

− Si existe extensión proximal a poplítea o femoral, comenzar 

anticoagulación (o valorar filtro de vena cava si hay 

contraindicación absoluta) 

− Si la progresión proximal se mantiene aún distal a la vena poplítea, 

iniciar anticoagulación 

− Si no hay resolución del trombo, pero sí estabilidad del mismo, 

nuevo control ecográfico posterior 
 

Este manejo conservador de las TVP distales aisladas se ha basado 

en estudios que sugerían que el riesgo de embolización es bajo.8 Sin 
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embargo, en el reciente documento publicado recientemente por la 

European Society for Vascular Surgery (ESVS),9 se expone que el riesgo de 

progresión a vena poplítea es superior al 9% y que la tasa de EP es del 

1.5%, siendo además este riesgo similar durante un periodo de tres meses, 

por lo que aboga, en función de diversos estudios realizados en los 

últimos años, por un cambio en el planteamiento del manejo terapéutico 

de este grupo de pacientes. 

Un reciente metaanálisis incluyendo 20 estudios con 2936 

pacientes evidenció una reducción de la recurrencia de la TVP en 

pacientes que recibieron tratamiento anticoagulante (a dosis profilácticas 

o terapéuticas) sin incrementar el riesgo de sangrado, especialmente 

aquellos que recibieron más de seis semanas de tratamiento. Asimismo, 

las tasas de EP fueron también significativamente más bajas.10 

Una reciente revisión de la Cochrane,11 incluye ocho RCTs con 1239 

pacientes.11-18 En cinco de ellos los pacientes fueron randomizados a 

anticoagulación durante 3 meses, frente a no anticoagulación y frente a 

placebo. Analiza los resultados en el tratamiento de la TVP distal en cuanto 

a EP, recurrencia sintomática o extensión a venas proximales incluso 

asintomáticas Los principales resultados de este análisis fueron: 

− Los pacientes tratados con anticoagulantes antagonistas de la 

vitamina K presentaron una menor tasa de recurrencia de ETEV 

durante el seguimiento (1.5%) frente a los no anticoagulados 

(18.6%), con un NNT de 6. 

− No hubo diferencias estadísticamente significativas entre pacientes 

tratados con nadroparina durante menos de 6 semanas frente a los 

no anticoagulados. 

− No diferencias significativas en cuanto a sangrado mayor entre 

pacientes de ambos grupos. 

 

En los otros tres estudios se analizaron los resultados entre 6 

semanas de tratamiento anticoagulante frente a 3-6 meses de dicho 

tratamiento, con los siguientes resultados: 
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− Los pacientes tratados con anticoagulantes antagonistas de la 

vitamina K durante 3-6 meses presentaron una menor tasa de 

recurrencia de ETEV durante el seguimiento (5.8%) frente a los 

anticoagulados durante 6 semanas (13.5%), con un NNT de 14. 

− No diferencias significativas en cuanto a sangrado mayor entre 

pacientes de ambos grupos. 

− No diferencias en pacientes con un solo vaso afectado en TVP 

posoperatoria. 

 

Por ello se recomienda anticoagulación durante 3 meses salvo que 

exista contraindicación por riesgo hemorrágico, recomendando en estos 

pacientes seguimiento con WLUS en una semana, con reevaluación del 

planteamiento terapéutico.  

A pesar de que no existe evidencia suficiente en cuanto al 

tratamiento de los anticoagulantes de acción directa (ACOD) en las TVP 

distales (la mayoría de los estudios no incluyen a este grupo de pacientes 

o el número es muy escaso), la baja tasa de hemorragia que han 

demostrado en tratamientos de 3 meses en TVP proximales podría ser 

extrapolada a las TVP distales en torno al 0.5%, por lo que podrían sustituir 

a los antagonistas de la vitamina K en este grupo (exceptuando a las TVP 

en gestantes). Habría que considerar también la extensión de tratamiento 

a 6 meses en pacientes con TVP no provocada o factores de riesgo 

permanentes. 

RECURRENCIA DE LA TVP DISTAL 

Los factores de riesgo principales para la recurrencia a corto plazo 

son la edad avanzada, paciente ingresado y neoplasia,6,19 aunque el riesgo 

a largo plazo es aproximadamente la mitad que para las TVP proximales. 

Los factores de riesgo para recurrencia a largo plazo son la edad >50 años, 

sexo masculino, RVP múltiples unilaterales, TVP bilateral, TVP no 

provocada y neoplasia.19,20 No parece influir el tipo de vena afectada 

(muscular o axial) en la recurrencia a corto o a largo plazo 
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Diversos estudios han analizado el pronóstico a largo plazo de las 

TVP distales aisladas asociadas a neoplasia, demostrando una tasa de 

recurrencia del 13.2% en pacientes anticoagulados y una incidencia anual 

de sangrado mayor del 2%.21 

 

TROMBOSIS DE VENAS PLANTARES 

Aunque la mayoría de los estudios sugieren que las TVP de las 

extremidades inferiores se originan fundamentalmente en las venas de la 

pantorrilla, en teoría pueden ocurrir en cualquier parte del sistema venoso 

profundo de la extremidad. La TVP plantar es un cuadro clínico con muy 

pocos casos descritos en la literatura y frecuentemente 

infradiagnosticado,22 ya que la clínica (dolor de aparición brusca en la 

planta del pie) es frecuentemente atribuido a patologías osteomusculares 

(generalmente fascitis plantar) y habitualmente el estudio ecográfico para 

descartar TVP no incluye las venas plantares.  

El diagnóstico suele ser casual tras la realización de RMN para 

valorar patología ortopédica, aunque mediante eco-doppler el 

diagnóstico es sencillo si existe sospecha clínica. Los factores de riesgo 

son los habituales para ETEV (trombofilia, inmovilización, neoplasia, etc) 

aunque también pueden darse debido a microtraumatismos de repetición 

por actividad deportiva intensa.  

No existe consenso relativo al tratamiento, con un amplio abanico 

que varía desde el reposo y tratamiento sintomático con AINES hasta 

anticoagulación durante 3 meses, ya al haber casos aislados en la literatura 

no hay evidencia suficiente en cuanto a la progresión hacia venas tibiales 

y complicaciones posteriores.  

RECOMENDACIONES DE LA GUÍA DE LA ESVS 

A continuación, se exponen las recomendaciones en cuanto a la 

TVP distal, con sus respectivas clases de recomendación y niveles de 

evidencia: 

− Cuando se realice un estudio ecográfico en pacientes con sospecha 

de TVP distal, se recomienda WLUS (Recomendación clase I, nivel de 

evidencia C) 
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− En pacientes con TVP distal, se debería considerar el tratamiento 

anticoagulante en función de los síntomas, factores de riesgo para 

la progresión y riesgo de sangrado (Recomendación clase IIa, nivel 

de evidencia C) 

− En pacientes con TVP distal sintomática que requieran tratamiento 

anticoagulante, se recomienda la terapia con tres meses de duración 

frente a otras de menor duración (Recomendación clase I, nivel de 

evidencia A) 

− En pacientes con TVP distal que requieran tratamiento 

anticoagulante, se recomienda anticoagulantes orales de acción 

directa frente a heparina de bajo peso molecular seguida de 

antagonistas de la vitamina K (Recomendación clase I, nivel de 

evidencia C) 

− En pacientes con TVP distal sintomática y neoplasia activa, se deberá 

considerar la anticoagulación más allá de 3 meses (Recomendación 

clase IIa, nivel de evidencia C) 

− En pacientes con TVP distal sintomática que no reciban tratamiento 

anticoagulante, se recomienda reevaluación clínica y WLUS en una 

semana (Recomendación clase I, nivel de evidencia B) 
 

 

Asimismo, se exponen también las cuestiones sin resolver, en las 

que aún no existe suficiente evidencia científica para la práctica clínica y 

las recomendaciones para futuras investigaciones: 

− En pacientes con TVP distal la decisión para administrar un 

tratamiento anticoagulante se basa en un bajo nivel de evidencia 

debido a la casi total ausencia de RCTs específicos para esta 

presentación clínica 

− En pacientes con TVP distal la recomendación para la utilización de 

anticoagulantes orales de acción directa está basada en una 

extrapolación de estudios que incluyen casi exclusivamente 

pacientes con TVP proximal, por lo que se necesitan estudios más 

específicos que aporten la suficiente evidencia para incrementar el 

nivel de recomendación 
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DEFINICIÓN Y EPIDEMIOLOGÍA 

Cuando hablamos de Trombosis Venosa de MMSS nos estamos 

refiriendo básicamente a la trombosis Venosa Subclavio-Axilar (TVSA), 

que representa un 10% de todas las Trombosis Venosas Profundas (TVP).1 

A diferencia de los MMII, no tiene sentido aquí distinguir TVP de otros 

territorios del miembro superior (como humeral o distal a humeral), por 

su rareza sin estar asociada a TVP más proximal, y su leve sintomatología. 

Es la TVSA la que ha generado y genera en la bibliografía cierta 

controversia en cuanto al manejo terapéutico global. 

Existen fundamentalmente dos tipos de TVSA: La espontánea o 

primaria, conocida comúnmente como TVP de esfuerzo o Síndrome de 

Paget-Schroetter2,3 (que es a la que nos vamos a referir fundamentalmente 

como TVP de MMSS) y que tiene una incidencia de 1-2 casos por cada 

100.000 habitantes; y la secundaria, generalmente en pacientes 

oncológicos portadores de catéter venoso central (que expondremos su 

manejo en apartado independiente), y más frecuente que la anterior. 

La TVSA de esfuerzo es consecuencia del atrapamiento o 

compresión repetitiva que sufre la vena subclavia en el pequeño espacio 

costoclavicular enmarcado por el músculo escaleno anterior por detrás, 

ligamento costoclavicular por delante, primera costilla por debajo, y 

músculo subclavio y clavícula por encima. La trombosis aparece como 

resultado del daño continuo que sufre la vena en esa localización y el 

desarrollo de fibrosis secundaria, como consecuencia de los movimientos 

de hiperabducción, pero no es infrecuente además encontrar alguna 

anomalía anatómica4 o una trombofilia.5 

Puede existir una TVSA primaria sin daño repetitivo crónico, por 

compresión aguda secundaria al hematoma o fractura desplazada tras un 

traumatismo de alta velocidad (ej: tráfico), latigazos o caídas. 

La TVP de MMSS secundaria a catéter puede aparecer por la 

presencia continuada de cualquier tipo de catéter, de inserción periférica 

o central, tunelizado o no, para diálisis, quimioterapia u otras indicaciones. 

Otros dispositivos como cables de marcapasos o desfibriladores 

implantables, también pueden generar trombosis. Influyen factores como 
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una inserción poco cuidadosa (un gran porcentaje se producen en la 

primera semana tras la colocación), la estasis venosa, la movilización, o 

incluso una posible hipercoagulabilidad.6,7 La vena subclavia es más 

proclive que la yugular, el catéter periférico es más proclive que el central, 

y el lado izquierdo es más proclive que el derecho. 

CLÍNICA 

La sintomatología de la TVSA primaria suele aparecer tras la 

realización de un esfuerzo muscular; especialmente en deportes como 

natación, atletismo (lanzamientos), halterofilia, etc., o profesiones que 

requieran la hiperabducción mantenida de la extremidad superior. Es más 

frecuente en varones jóvenes, de condición atlética con importante 

desarrollo de la musculatura de cintura escapular, y en el lado derecho.8  

Los síntomas más habituales son el edema y la sensación de 

distensión muscular del brazo y el hombro; la extremidad puede adquirir 

un tono azulado, o simplemente más oscuro, respecto a la contralateral, 

acompañándose de dolor que se acrecienta cuando se repite el 

ejercicio.9,10 El edema es tenso, con sensación de empastamiento 

muscular, sin fóvea. A medida que pasan los días puede detectarse un 

aumento de la circulación venosa colateral superficial de la zona. En 

algunos casos, con una rápida compensación del drenaje venoso por 

circulación colateral, el cuadro puede aparecer prácticamente 

asintomático.11 Es más infrecuente que en los MMII la aparición de 

embolia pulmonar, y además ésta, cuando ocurre, suele ser de menor 

tamaño y claramente menos grave. 

Se ha definido como Síndrome de McCleerly la aparición de 

sintomatología intermitente por compresión anatómica, sin que el 

paciente llegue a desarrollar trombosis.12 

La evolución crónica de la TVSA es hacia el desarrollo de síndrome 

postrombótico con pesadez y edema, generalmente relacionado con el 

ejercicio de la extremidad superior, en 10-30% de los casos; siendo mayor 

la proporción en las trombosis primarias o de esfuerzo que en las 

secundarias o por catéter.13 
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DIAGNÓSTICO  

Aunque las manifestaciones clínicas pueden orientar el 

diagnóstico de TVSA, su especificidad es baja (30% -64%)9 y el diagnóstico 

debe ser confirmado por estudios adicionales: 
 

Dímero D 

A diferencia de la TVP del miembro inferior, el uso del dímero D en 

el diagnóstico de TVSA no ha sido suficientemente investigado. Muchas 

de las comorbilidades de los pacientes tales como cirugías recientes, 

infección o enfermedad sistémica recurrente, entre otras, hacen que este 

parámetro este elevado, limitando su valor diagnóstico, especialmente en 

trombosis secundarias.14 La sensibilidad es de un 92% pero la 

especificidad es baja (60%) por lo que el valor de este estudio, como 

método único de diagnóstico no es suficiente.15 

Ultrasonido 

Es la prueba diagnóstica inicial más utilizada, debido a la facilidad 

de su realización y al bajo costo. Existen dificultades técnicas para la 

realización del estudio debido a la interposición ósea. Aunque la 

sensibilidad (91%) y la especificidad (93%) son altas, los estudios de estos 

resultados incluyen un número reducido de pacientes.16  En un estudio 

reciente se observó que hay aproximadamente un 21% de falsos negativos 

en el resultado de la ecografía, lo que puede condicionar retraso en la 

utilización de otros métodos de imagen, por lo que se concluyó que ante 

la presencia de síntomas y con un eco negativo, se debe solicitar una TC 

o RM para evitar extensión del trombo y daño de la vena que requiera 

algún procedimiento quirúrgico de reparación.17 

Tomografía computarizada (TC) y Resonancia Magnética (RM) 

Hay pocos datos reportados del uso de la angio-tomografía o de 

la angio-resonancia en la TVSA y de sus ventajas ante la venografía (baja 

sensibilidad y especificidad). Solo la condición de ser menos invasivos 

estaría a su favor. Estos estudios, acompañados de la radiografía 

convencional, serán de gran utilidad para evaluar condiciones anatómicas 

(óseas y de tejidos blandos) en caso de que la causa de la TVSA pueda 
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requerir de corrección quirúrgica.18 La técnica de elección sería la RM 

debido a que se pueden requerir varias proyecciones en distintas 

posiciones, lo que aumenta la exposición radiológica en caso de la TC, sin 

embargo, ambas permiten un estudio anatómico adecuado con maniobra 

de abducción de 90º. 
 

Flebografía 

Está considerada como el estudio de elección para el diagnóstico 

de esta patología, sin embargo, su uso “exclusivo” como método 

diagnóstico es poco frecuente, y solo se considera cuando los resultados 

del ultrasonido, de la TC o RM no son concluyentes, ante una sospecha 

clínica clara. Una vez confirmado el diagnóstico, esta técnica radiológica 

nos permite la realización de procedimientos terapéuticos precoces que 

evitan progresión y mayores complicaciones de la TVPSA. 

TRATAMIENTO 

TVP subclavio-axilar primaria o de esfuerzo 

 Anticoagulación 

Los objetivos del tratamiento incluyen el alivio de los síntomas, 

prevenir la progresión del trombo y reducir el riesgo de embolismo 

pulmonar, recurrencia y síndrome post-trombotico.19   

Los datos relativos al manejo de la TVSA son limitados; algunas de 

las recomendaciones son extrapoladas de estudios realizados en MMII ya 

que no se han realizado ensayos aleatorizados y controlados que evalúen 

el tratamiento anticoagulante en pacientes con trombosis en MMSS.10,20 

De forma genérica, todos los pacientes deben ser anticoagulados, 

a menos que existan contraindicaciones mayores. El tratamiento debe 

comenzar con heparina de bajo peso molecular (HBPM) o fondaparinux 

(en pacientes con historia de trombocitopenia tipo II inducida por 

heparina o alergia), durante al menos 5 días, seguido por antagonistas de 

la vitamina K (AVK). 

El uso de heparina no fraccionada (HNF) se aconseja si existe 

deterioro de la función renal o en pacientes sometidos a trombólisis 

dirigida con catéter.  
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La anticoagulación más allá de 3 meses no se recomienda de forma 

genérica tras el primer episodio de trombosis,21 aunque pueden 

mantenerse hasta los 6 meses dependiendo de la causa. Ocasionalmente 

puede ser preciso prolongar el tratamiento, aunque no hay estudios que 

hagan referencia a la duración óptima.   

La HBPM con dosis ajustada a peso, una o dos veces al día, es el 

tratamiento inicial de elección durante los primeros 5-7 días. 

Posteriormente se debe continuar con AVK durante al menos 3 meses, 

aunque como decimos, no existen estudios sobre la duración optima de 

la anticoagulación.10, 21 

Los anticoagulantes de acción directa (DOCA) están aprobados 

para el tratamiento de la TVP en MMII y su utilización en MMSS está en 

auge ya que varios estudios han demostrado su eficacia a pesar de no ser 

específicos para TVP en esta localización.22 Varias publicaciones han 

concluido que los DOCAs son tan seguros y efectivos como la HPBM o la 

warfarina en el tratamiento de la TVP en MMSS.23,24 
 

 Tratamiento Quirúrgico 

En la actualidad aún es tema de debate y no existe un consenso 

para tratamiento invasivo o quirúrgico de la TVSA, dada la falta de 

evidencia científica contrastable. La implementación de las diferentes 

modalidades terapéuticas, ya sea tratamiento trombolítico (Trombólisis 

farmacológica, Trombólisis fármaco-mecánica (TFM) y/o Angioplastia) o 

cirugía de descompresión, estará en dependencia de la experiencia y 

disponibilidad de cada centro o cirujano tratante; igualmente es muy 

difícil separar una de la otra, ya que en la mayoría de los casos, se requerirá 

una combinación de dos o más técnicas.  
 

 Tratamiento Trombolítico: Trombólisis Farmacológica, 

Trombólisis Fármaco-mecánica y/o Angioplastia 

La trombólisis farmacológica tiene como objetivos la 

repermeabilización venosa y el alivio de los síntomas. Estaría 

principalmente indicada en aquellos pacientes jóvenes, con una actividad 

física importante y cuyos síntomas fueran severos. Debería realizarse 
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dentro de las dos primeras semanas tras inicio de la clínica y confirmación 

de TVSA, ya que la presencia de un trombo más allá de 14 días supone 

una menor respuesta a la trombólisis.25 

Dado que la fibrinólisis sistémica se encuentra en desuso, 

actualmente, la trombólisis directa por catéter (TDC) es el método de 

elección. Ésta, se realiza mediante la punción venosa distal e implantación 

de catéter multiperforado intratrombo bajo fluoroscopia directa, teniendo 

una eficacia de lisis del trombo alrededor del 75%.26  

Los fármacos más utilizados son: uroquinasa a dosis 2200 U/Kg/h 

con duración máxima de 72 hrs, o activador de plasminógeno tisular (r-

TPA) a dosis de 0.05 mg/Kg/h con duración máxima de 48 hrs.27 No 

existiendo una clara diferencia en eficacia y seguridad entre ambos 

fármacos.25 En ambos casos, se recomienda la monitorización del 

fibrinógeno cada 12 hrs. y el uso conjunto de heparina sódica a dosis del 

500 UI/h, con un incremento posterior a 1000/1200 UI/h.  

Se deben realizar controles flebográficos cada 24 hrs, para 

confirmar permeabilidad venosa y realizar a su vez, maniobras de 

movilización (abducción a más de 90º) para comprobar compresión 

venosa extrínseca. En el caso de lesiones intraluminales o estenosis, se 

puede realizar angioplastia transluminal percutánea (ATP), teniendo en 

cuenta que, aunque aporta resultados inmediatos, la tasa de re-trombosis 

a mediano-largo plazo varía entre el 23 y 70%.1,28 Por su parte la 

implantación de stent no está recomendado, dado la alta tasa de 

complicaciones (fractura y trombosis).29,30 

En lo que respecta a la TFM, en la actualidad existen diversos 

dispositivos que realizan una fragmentación del trombo en asociación de 

agente trombolíticos que varían en dependencia de sus consideraciones 

técnicas; y a pesar de que ninguno de estos dispositivos ha mostrado 

superioridad sobre TDC, las técnicas de TFM presentan una reducción de 

la dosis del fármaco trombolítico y menor tiempo de trombolisis, asociado 

a una reducción en el tiempo de estancia hospitalaria.31 

Aunque se desconoce la duración óptima de tratamiento, posterior 

a la trombolisis, se recomienda anticoagulación ya sea con HBPM o 

anticoagulantes orales durante 3 a 6 meses, en dependencia de la 
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patología asociada. En el caso de TVSA primaria con confirmación de 

compresión extrínseca, el tratamiento anticoagulante por si solo puede 

considerarse subóptimo y la cirugía de descompresión estaría indicada.32  
 

 Descompresión Quirúrgica 

En la TVSA primaria, aunque el desarrollo de la TDC y TFM han 

logrado presentar buenos resultados,28 autores como Guzzo JL et al. no 

encuentran ventajas del tratamiento endovascular pre-operatorio (TDC 

y/o TFM) sobre el tratamiento de anticoagulación convencional, aunque, 

cabe remarcar que dichas aseveraciones, se realizan en el contexto de una 

fibrinólisis tardía, alrededor de 3.8 meses posterior a la presentación de 

los síntomas.33   

Por lo tanto, la cirugía de descompresión del desfiladero torácico 

normalmente mediante la resección de la primera costilla, la 

escalenectomía anterior parcial, la resección del ligamento costoclavicular 

y la venolisis externa completa, se considera aún como la mejor opción de 

tratamiento directa para estos pacientes.26 

A pesar de no existir un criterio uniforme en la selección de 

pacientes, dado la no existencia de evidencia y disparidad de series 

presentadas, se aboga principalmente, por aquellos pacientes que 

desarrollan estenosis subclavia en abducción asociando síntomas 

persistentes, o re-trombosis posterior a trombólisis y anticoagulación.32  

En cuanto a la vía abordaje, éstas pueden ser: transaxilar (TA), 

supraclavicular, infraclavicular o para clavicular (supra e infraclavicular). 

Con unas tasas de complicación que puede llegar al 25%, donde se 

incluyen son hemo-neumotórax, lesión del plexo braquial, sangrado con 

necesidad de re-intervención y re-trombosis.34 Es el abordaje para-

clavicular el que ha presentado mejores resultados de permeabilidad en 

comparación abordaje TA e Infraclavicular. Éste se realiza en asociación de 

un abordaje agresivo de un solo acto, con venolisis externa, flebografía 

intraoperatoria y reconstrucción directa de la vena de ser necesario, 

mediante parche o injerto de bypass, 4 a 6 semanas posterior a TDC.5 
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Sin embargo, la ausencia de evidencia, la variabilidad en los 

tiempos de actuación post fibrinólisis, así como, la asociación o no de 

flebografía intraoperatoria y/o angioplastia transluminal percutánea o 

reconstrucción venosa, dificulta el establecimiento de protocolos de 

actuación.  

Teniendo en cuenta que durante el tiempo de espera posterior a 

fibrinólisis existe un riesgo de re-trombosis, una revisión sistemática 

reciente concluye que la realización de la descompresión precoz dentro 

de las dos semanas siguiente a la TDC puede ser tan segura y eficaz como 

cirugía diferida.35 Aunque la cirugía diferida, puede evitar intervenciones 

en aquellos pacientes que se encuentren asintomáticos e igualmente 

disminuye los riesgos asociados a una intervención posterior a la 

trombolisis.  

Igualmente, no existe estandarización entre la realización de 

flebografía intraoperatoria o diferida. Schneider DB et al, con flebografía 

inmediata a descompresión presenta éxito técnico del 100% y 

permeabilidad del 96%.34 Chang KZ et al. presentan resultados similares 

con flebografías diferidas a las dos semanas.36 Por su parte Taylor JM et 

al, no encuentran diferencias de calidad de vida entre pacientes en los que 

se realizó una ATP y los que no.26  

No obstante, hay que tener en cuenta que, Bosma J et al, señalaron 

que en las TVSA primarias, aunque se realice un tratamiento mediante 

fibrinólisis dentro de las primeras 2 semanas, en asociación o no de cirugía 

de descompresión, el alivio de los síntomas (dolor, edema, fatiga de la 

extremidad) en las primeras semanas es superior en comparación al 

tratamiento de anticoagulación único. Estas mejoras en la calidad de vida 

no son superiores a largo plazo.37 

Finalmente, aquellos pacientes con síndrome de McCleery con una 

compresión de la vena subclavia y síntomas invalidantes asociados, 

pueden verse beneficiados de cirugía de descompresión mediante 

resección de primera costilla y escalenectomia.38 Por su parte aquellos 

pacientes con obstrucción crónica grave sintomática, la cirugía de 

descompresión y asociación de bypass puede ser beneficiosa.39 
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Como podemos ver, el tratamiento invasivo o quirúrgico de la 

TVSA es aún tema de debate y carece de consenso; así, dada la falta de 

evidencia científica contrastable, la implementación de las diferentes 

modalidades terapéuticas ya sea tratamiento trombolítico (trombolisis 

farmacológica, trombolisis fármaco-mecánica(TFM) y/o angioplastia) o 

cirugía descompresión, estará en dependencia de la experiencia y 

disponibilidad de cada centro o cirujano tratante. Igualmente es muy 

difícil separar una de la otra, ya que en la mayoría de los casos, se requerirá 

una combinación de dos o más técnicas.  
 

TVP subclavio-axilar secundaria a catéter 

La anticoagulación debe iniciarse independientemente de la 

retirada del catéter.20 Con respecto a la duración del tratamiento 

anticoagulante, no existen ensayos clínicos controlados. Según datos 

retrospectivos y dos estudios de cohortes prospectivas, se recomienda 

anticoagular con HBPM o HBPM seguida de AVK durante 3 meses,40,41 tras 

la retirada del catéter. Los anticoagulantes de acción directa (rivaroxabán) 

han sido utilizados, pero únicamente hay referencias en estudios 

retrospectivos.42,43  

Varios consensos establecen que la retirada del catéter es 

recomendable cuando ya no es necesario, cuando la anticoagulación está 

contraindicada, cuando los síntomas no se resuelven o cuando la 

trombosis amenaza la vida o la extremidad.10 
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TROMBOSIS PROVOCADA Y NO PROVOCADA 

Las trombosis venosas profundas (TVP) se pueden dividir en 

provocadas o no provocadas, dependiendo de la existencia de un factor 

desencadenante de la misma.  

Una historia clínica detallada y exhaustiva es imprescindible en los 

pacientes con TVP para intentar discernir si el evento puede ser provocado 

o no provocado, puesto que esto determinará el riesgo de recurrencia y, 

por ende, la duración del tratamiento anticoagulante que recibirán los 

pacientes.1  
 

Trombosis provocada 

Las TVP provocadas son aquellas en las cuales existe un factor 

causante, el cual puede ser transitorio o persistente. Los factores 

transitorios son aquellos que se resuelven o desaparecen después de 

haber provocado la TVP, que a su vez podemos dividir en mayores o 

menores.1,2 

Los factores transitorios mayores son aquellos que se producen en 

los 3 meses previos al diagnóstico de la TVP. Éstos aumentan por 10 el 

riesgo de presentar una primera TVP y, además, representan la mitad de 

riesgo de recurrencia de TVP después de parar el tratamiento 

anticoagulante comparado con las TVP sin factor transitorio asociado. 

Algunos ejemplos de factores transitorios mayores son la cirugía mayor 

de >30 minutos o el ingreso hospitalario con necesidad de estar 

encamado de por lo menos 3 días. 

Los factores transitorios menores son aquellos que se producen en 

los 2 meses previos al diagnóstico de TVP. Estas TVP aumentan entre 3 y 

10 el riesgo de presentar una primera TVP y además tienen la mitad de 

riesgo de recurrencia de TVP después de parar el tratamiento 

anticoagulante comparado con las TVP sin factor transitorio asociado. 

Algunos ejemplos de factores transitorios menores son la cirugía mayor 

de <30 minutos de duración o los ingresos hospitalarios de menos de 3 

días.  
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Los factores persistentes más representativos son la enfermedad 

oncológica (tanto en tratamiento activo, como con recidiva o con 

progresión de la enfermedad y sin tratamiento curativo) y la presencia de 

una enfermedad crónica no maligna, como la enfermedad inflamatoria 

intestinal, por ejemplo. Estas situaciones se asocian al doble de riesgo de 

recurrencia de TVP al parar la anticoagulación. 

En caso de factor causante transitorio, el riesgo de recurrencia 

después de la retirada del tratamiento anticoagulante es relativamente 

bajo 3,4. Por el contrario, en caso de factor causante persistente, el riesgo 

de recurrencia es significativamente mayor.5,6 
 

Trombosis no provocada 

La trombosis no provocada es aquella en la que no encontramos 

un factor desencadenante o de riesgo claro. La ausencia de dicho factor 

identificable debe hacer pensar, en un primer momento, en la presencia 

de una enfermedad maligna o un estado procoagulante (p.ej. trombofilia) 

subyacente.  

Se ha descrito que entre un 4 y un 12% de pacientes con TVP no 

provocada sin patología maligna de base son diagnosticados de una 

neoplasia en los primeros meses posteriores al diagnóstico de la TVP.7 

No existe, por el momento, suficiente evidencia en la literatura para 

concluir que un estudio exhaustivo para descartar neoplasia subyacente 

en los pacientes con un primer episodio de TVP no provocada reduzca la 

morbimortalidad asociada a la enfermedad tromboembólica venosa 

(ETEV).8 Lo que sí se recomienda en estos pacientes es un cribado simple 

de neoplasia, basado en una historia clínica y una exploración física 

exhaustiva (haciendo hincapié en síntomas que orientarían a neoplasia), 

así como una analítica básica. Según la edad y sexo se deben valorar 

pruebas específicas como radiografía de tórax o antígeno prostático 

específico.9,10 

Por otro lado, la realización de un cribado de trombofilia 

subyacente también es controvertido. En los pacientes con trombosis no 

provocada se recomienda realizarlo en caso de que vaya a cambiar el 
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manejo posterior de la enfermedad ETEV. El cribado de trombofilia debe 

incluir la antitrombina III, déficit de proteína C y S, resistencia a la proteína 

C activada y/o factor V de Leiden, mutación G20210A del gen de la 

protrombina y anticuerpos antifosfolípidos.  

Se debe considerar el cribado de trombofilia en los siguientes 

supuestos: pacientes con un primer episodio de TVP no provocada en caso 

de valorar la retirada de la anticoagulación; pacientes con TVP en 

localización poco habitual; pacientes con historia familiar de primer grado 

de enfermedad tromboembólica, sobre todo menores de 45 años; mujeres 

con historia de abortos y complicaciones obstétricas relacionadas con 

isquemia placentaria.2  

Los estudios de trombofilia no se deben realizar en el momento 

agudo de la trombosis y tampoco con tratamiento activo con 

dicumarínicos o heparina. Asimismo, es recomendable repetir las pruebas 

de trombofilia dirigidos a valores plasmáticos, no las pruebas genéticas.  

RIESGO DE RETROMBOSIS Y DE SANGRADO 

Riesgo de retrombosis 

El riesgo de retrombosis ha sido evaluado en la literatura por 

múltiples autores. El más destacable es el metaanálisis de Iorio et al.5 sobre 

2268 pacientes, quienes reportaron una recurrencia de ETEV en pacientes 

con TVP provocada por un factor transitorio a 24 meses de 3.3% (IC95% 

2.8%-3.9%) por paciente-año. En el subgrupo de cirugía como factor 

transitorio fue de 0.7% por paciente-año (n=248) y en el subgrupo sin 

cirugía como factor transitorio (inmovilización, hormonoterapia, 

embarazo o enfermedad médica) de 4.2 por paciente-año. Por otro lado, 

el riesgo de recurrencia de ETEV en pacientes con TVP no provocada fue 

de 7.4% (IC 95% 6.5%-8.2%) por paciente-año. Con ello, concluyeron que 

el riesgo de recurrencia de ETEV es bajo en caso de que el factor causante 

sea la cirugía, intermedio si el factor causante es no quirúrgico y alto en 

caso de ser no provocado.  
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Conocer estos riesgos de recurrencia, así como la etiología de la 

ETEV es fundamental para poder decidir la duración del tratamiento. Los 

mismos autores del metanálisis, en un consenso de expertos6 propusieron 

que un riesgo de recurrencia de ETEV mayor al 5% por año o mayor al 

15% en 5 años justifica una terapia extendida.   

En las trombosis no provocadas, a parte del estudio de Iorio et al 

que describían una recurrencia de 7.4% (IC 95% 6.5%-8.2%) por paciente-

año, otro metaanálisis reciente11 describe cifras incluso mayores de 

recurrencia al año después de la retirada del tratamiento anticoagulante, 

siendo del 11.9% (IC95% 9.6-14.4) en hombres y de 8.6% (IC95% 6.8-11.3) 

en mujeres y a los 5 años de 28.6% (IC95% 22.3-35.0) en hombres y 21.2% 

(IC95% 14.4-28.6) en mujeres.  

En el caso específico de los pacientes con cáncer, en un estudio 

observacional de 842 pacientes tratados con anticoagulación de duración 

variable, la incidencia acumulada a 12 meses de ETEV recurrente fue de 

20.7%, contra un 6.8% en los pacientes sin cáncer (HR 3.2)12. 
 

Riesgo de sangrado 

El tratamiento anticoagulante lleva implícito un riesgo de presentar 

complicaciones hemorrágicas. Este riesgo ha de ser valorado tanto en el 

momento de indicar el tratamiento principal como en el momento de 

valorar la necesidad de realizar un tratamiento extendido. Este riesgo de 

hemorragia puede ser atribuido tanto a las características de los fármacos 

utilizados como a las características de los pacientes tratados.  

Se han descrito diferentes escalas de predicción de riesgo 

hemorrágico debido al tratamiento anticoagulante como, por ejemplo, 

HAS-BLED13 o ATRIA.14 El problema principal de estas escalas es su escaso 

valor predictivo positivo, ya que en escasas ocasiones se correlaciona una 

escala positiva con la presencia real de sangrado. En concreto, en este 

estudio comparativo entre dos escalas, HAS-BLED presentó un índice-C 

de 0.56 (0.54–0.58) para cualquier tipo de sangrado.15 

En general, los factores de riesgo de trombosis más importantes 

son la edad elevada, la insuficiencia hepática y renal, el cáncer, la 
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trombocitopenia y el sangrado previo, entre otros.16 Respecto al perfil de 

los fármacos en general, el riesgo de sangrado es mayor durante los 

primeros 3 meses de tratamiento y los pacientes que no han presentado 

esta complicación durante este período, su riesgo disminuye 

significativamente. Por otra parte, algunos fármacos presentan un menor 

riesgo de sangrado en algunos pacientes, como las heparinas de bajo 

peso, respecto los AVK (antivitamina K), en los pacientes con cáncer o los 

AVK y apixaban respecto al resto de ADO (anticoagulantes de acción 

directa) en lo que se refiere al riesgo de sangrado gastrointestinal.16 
 

Escalas predictivas 

De forma similar a las escalas de predicción de sangrado, estas 

escalas predictivas de recurrencia presentan limitaciones metodológicas, 

no han sido validadas y presentan un escaso poder predictivo de 

recurrencia tras 3 meses de tratamiento. A pesar de ello, las escalas 

HERDOO2 y la de Vienna pueden identificar a un grupo de pacientes con 

ETEV no provocada y con un bajo riesgo de recurrencia tras 3 meses de 

recurrencia. En general, las variables más incluidas en las escalas 

predictivas publicadas son el sexo masculino, la embolia pulmonar y la 

trombosis proximal, así como el valor de Dímero-D tras el cese de la 

antidoagulación.17 

Cabe recordar que se considera que existe un alto riesgo de 

recurrencia cuando la probabilidad de presentar un nuevo evento 

tromboembólico es mayor o igual al 5% anual.6 

Este porcentaje podría considerarse hoy en día todavía menor ya 

que el riesgo de sangrado con los anticoagulantes de acción directa es 

menor que con los AVK.18 

FÁRMACOS QUE UTILIZAR EN EL TRATAMIENTO EXTENDIDO 

Anticoagulantes 

El tratamiento extendido de la enfermedad tromboembólica no 

provocada, más allá de los 3 meses de tratamiento principal, puede ser 
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realizado principalmente con fármacos AVK, anticoagulantes de acción 

directa o aspirina. Los estudios publicados comparan estos fármacos 

contra placebo o entre sí, siendo el comparador más frecuente los AVK.  

En un metanálisis que incluyó a 6778 pacientes19 se compararon 

estos fármacos, con un seguimiento entre 6 y 37 meses. 

Los pacientes tratados con placebo presentaron eventos en un 

9.7% de los casos, siendo el riesgo anual del 6%. En cambio, en los 

pacientes en los que se indicó un tratamiento diferente del placebo la 

recidiva se presentó en el 2.8% de los casos, siendo el riesgo anual del 

1.7%. Ello representa una OR del 0.21 (IC95% 0.11-0.42), siendo los 

fármacos diferentes del placebo protectores claramente respecto al 

placebo. 

En el momento de comparar entre sí los fármacos incluidos, el que 

mayor protección presentó fueron los AVK, con un OR de 0.09 (IC95% 

0.03-0.25), seguido de los anticoagulantes de acción directa, OR 0.16 

(IC95% 0.11-0.24). Finalmente, el fármaco que ofreció menor protección 

fue la aspirina, con un OR de 0.62 (IC95% 0.44-0.87). 

En otro metanálisis centrado en la acción protectora de los 

anticoagulantes de acción directa en el tratamiento extendido18 el 

porcentaje de recurrencia tromboembólica con ACODs fue del 1.32%, 

respecto a un 7.24% del grupo placebo, representando un RR del 0.17 

(IC95% 0.12-0.24). Sin embargo, los pacientes tratados con ACODs 

presentaron un 4.3% de sangrados, contra un 1.8% de sangrados en el 

grupo placebo, con un RR de 2.32 (IC95% 1.65-3.35), sin presentarse casos 

de sangrados mayores. En general, la mortalidad por todas las causas se 

redujo con ACODs, con un 0.41% contra el 0.86% del grupo placebo, con 

un RR de 0.38 (IC95% 0.18-0.79). El beneficio clínico neto fue superior para 

este grupo, con un RR de 0.21 (IC95% 0.15-0.29) y un número necesario a 

tratar (NNT) de 18. 

En un estudio de no inferioridad se comparó de forma directa, en 

2856 pacientes, la acción protectora en tratamiento extendido entre los 

AVK y ACODs, más concretamente con dabigatran.20 La recurrencia se 

presentó en el 1.8% de los pacientes tratados con dabigatran y en un 1.3% 
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de los pacientes tratados con warfarina. El valor de la HR fue del 1.44 

(IC95% 0.78-2.64). Por otra parte, los sangrados mayores se dieron en el 

1.8% de los pacientes tratados con warfarina, siendo este porcentaje la 

mitad en los pacientes tratados con dabigatran (0.9%), para un HR de 

0.52% (IC95% 0.27-1.02), no estadísticamente significativo, pero con una 

clara tendencia a un menor sangrado en caso del ACOD. Sin embargo, los 

sangrados mayores fueron menores en los tratados con dabigatran, con 

un HR 0.54% (IC95% 0.41-0.71). Por lo tanto, parece claro el beneficio de 

dabigatran respecto a la warfarina en el tratamiento extendido, debido a 

su eficacia equivalente y a un menor riesgo de sangrados mayores. 
 

Dosis reducidas de ACODs 

En los pacientes en los que el riesgo de recurrencia no es muy 

elevado, es decir que no se trata de pacientes con trombofilia o cáncer 

persistente, por ejemplo, se puede contemplar la posibilidad de indicar un 

tratamiento extendido con dosis reducidas de ACODs. El motivo principal 

es que estos pacientes no fueron incluidos en esto estudios, así como 

tampoco los pacientes con un elevado riesgo de sangrado. 

En un estudio publicado en el 201521 se compararon dos dosis 

diferentes de rivaroxaban, 20 mg y 10 mg al día, y se compararon con el 

tratamiento extendido con aspirina 100 mg al día. Los pacientes habían 

recibido un tratamiento de entre 6 y 12 meses con descoagulación plena 

y se siguieron durante 12 meses. 

La recurrencia de eventos tromboembólicos se dio en el 4.4% de 

los pacientes cubiertos con aspirina, en el 1.5% de los tratados con dosis 

plenas de rivaroxaban y en el 1.2% de los pacientes con dosis reducida de 

rivaroxaban. Ambas dosis de rivaroxaban fueron superiores en la 

protección de eventos respecto a la aspirina, siendo el HR de las dosis 

plenas de 0.34 (IC95% 0.2-0.59) y de las dosis reducidas de 0.26 (IC95% de 

0.14-0.47). Respecto a los sangrados mayores, en el grupo de aspirina se 

presentaron en el 0.3% de los pacientes, en el 0.5% de los tratados con 

rivaroxaban a dosis plenas y en el 0.4% de los que eran cubiertos con dosis 

reducidas. Por lo tanto, este estudio concluyó que en los pacientes en los 

que se indicara un tratamiento extendido, era preferible realizarlo con 

rivaroxaban, en cualquiera de sus dosificaciones, en lugar de aspirina. 
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De igual forma, otro estudio comparó dos dosis de apixaban (5 mg 

y 2.5 mg al día) contra placebo en el tratamiento extendido durante 12 

meses. La recurrencia de fenómenos tromboembólicos sintomáticos o 

muertes debidas a tromboembolia se presentó en el 8.8% de los pacientes 

que fueron cubiertos con placebo y en el 1.7% de los que recibieron tanto 

5 mg como 2.5 mg de apixaban. Esta diferencia fue significativa en ambos 

casos. Por otra parte, los sangrados relevantes no mayores se dieron en el 

2.3% de los pacientes con placebo, en 4.2% de los portadores de 5 mg de 

apixaban y en el 3% de los que fueron tratados con 2.5 mg de apixaban. 

Además, el sangrado mayor se presentó en el 0.5% de los pacientes con 

placebo, en el 0.1% de los tratados con 5 mg de apixaban y en el 0.2% de 

los que llevaban 2.5 mg de apixaban. El estudio recomendó las dosis 

reducidas de apixaban en caso de indicar un tratamiento extendido. 

Finalmente, estos datos se metaanalizaron, incluyendo estudios 

con más de 11.000 pacientes. Las dosis reducidas de ACODs fueron más 

eficaces que aspirina y placebo en el seguimiento a 1 año previniendo 

fenómenos tromboembólicos venosos, con un RR de 0.26 (IC95% 0.14-

0.46), y tan eficaces como las dosis plenas, con un RR de 1.12 (IC95% 0.67-

1.87)22. 

Este metanálisis también describió que los sangrados relevantes y 

los mayores se presentaron igual entre los que recibieron dosis reducidas 

de ACODs y los que fueron tratados con aspirina o placebo, con un RR de 

1.19 (IC95% 0.81-1.77). Cuando estas dosis reducidas se compararon con 

las dosis completas, las diferencias en sangrados no fueron significativas, 

por un estrecho margen, con un RR de 0.74 (IC95% de 0.52-1-05). 

RECOMENDACIONES DE LA GUÍA DE LA ESVS 

Recientemente se ha publicado la guía de trombosis venosa de la 

European Society for Vascular Surgery.2 A continuación se detallan las 

recomendaciones incluidas respecto al tratamiento extendido, con sus 

respectivas clases de recomendación y niveles de evidencia, siguiendo la 

clasificación de la European Society of Cardiology: 

− En pacientes con trombosis venosa profunda no provocada, se 

recomienda una reevaluación del riesgo de hemorragia antes de 
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continuar la anticoagulación más allá de los tres meses. 

(Recomendación clase I, nivel de evidencia C) 

− En pacientes con trombosis venosa profunda proximal no provocada 

que tienen un riesgo de hemorragia bajo o moderado, se recomienda 

prolongar la anticoagulación más allá de los tres meses, con 

reevaluación periódica del riesgo de hemorragia. (Recomendación 

clase I, nivel de evidencia A). 

− En pacientes con trombosis venosa profunda proximal no provocada 

que requieran anticoagulación prolongada más allá de tres meses, se 

debe considerar el tratamiento con anticoagulantes orales directos 

sobre los antagonistas de la vitamina K. (Recomendación clase IIa, 

nivel de evidencia B). 

− En pacientes con trombosis venosa profunda proximal no provocada 

requiriendo anticoagulación prolongada más allá de seis meses y sin 

un riesgo muy elevado de recurrencia, se debería considerar el uso de 

dosis reducidas de anticoagulantes orales directos, apixaban (2.5 mg 

dos veces al día) o rivaroxaban (10 mg una vez al día). 

(Recomendación clase IIa, nivel de evidencia B). 

− En los pacientes con trombosis venosa profunda no provocada, no se 

recomienda el tratamiento con aspirina como tratamiento extendido. 

(Recomendación clase III, nivel de evidencia A). 
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INTRODUCCIÓN  

Es en el año 2003 cuando el Capítulo de Flebología de la Sociedad 

Española de Angiología y Cirugía Vascular publica el primer consenso 

sobre el tratamiento extrahospitalario de la trombosis venosa profunda 

(TVP). Hasta entonces, la TVP había sido tratada clásicamente de forma 

intrahospitalaria con perfusión de heparina sódica intravenosa y 

monitorización de TTPA, junto a la realización, más o menos sistemática 

según el grupo, de gammagrafías pulmonares para despistaje de 

embolismo pulmonar, e implante de filtro de vena cava inferior según los 

hallazgos. Con el advenimiento de las HBPM y desde la publicación en 

1996 de los ensayos clínicos de Koopman et al.1 y Levine et al.2 se ha 

adoptado progresivamente el tratamiento domiciliario de la TVP como el 

de elección con publicación de diferentes guías clínicas en diversos 

ámbitos, hasta la actualidad, donde el ingreso hospitalario se ha 

convertido en la excepción.3 

CRITERIOS DE INGRESO 

Actualmente los criterios de ingreso deben basarse en razones 

médicas, institucionales o propias del paciente, teniendo en cuenta no 

sólo las comorbilidades, sino también su situación sociosanitaria.4 Aunque 

existen numerosos consensos respecto al tratamiento domiciliario de la 

TVP, actitud cada vez más generalizada en el ámbito médico debido a la 

seguridad del uso de las HBPM, no debe olvidarse que existen criterios de 

ingreso hospitalario ante el diagnóstico de TVP, que se resumen 

principalmente en los siguientes:4-8  

− Ingreso por motivos diferentes al diagnóstico de TVP, como 

enfermedad subyacente que requiera por sí misma hospitalización 

(4.7). Por ejemplo: quemados, politraumatismo, neoplasia… 

− Sangrado activo o alto riesgo de sangrado:4,5,7,8 hemoglobina <9 g/dl 

al diagnóstico, sangre oculta en heces, ACV en las 6 semanas previas, 

cirugía mayor en las 2 semanas previas, plaquetas <75.000/mm3, 

insuficiencia renal crónica (creatinina >2 mg/ml o FG <30 ml/min), 
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insuficiencia hepática y otras patologías con alto índice de 

hemorragias.7 

− Trombofilia hereditaria conocida (déficit de antitrombina, déficit de 

proteína C y S).7 

− Dolor que necesite de analgesia intravenosa para su control.4 

− Edad pediátrica.4,5,7 

− Obesidad mórbida.4 

− Alergia a heparina5,7 o antecedentes de trombocitopenia inducida por 

heparina:7 en estos casos será el fondaparinux el fármaco indicado.  

− Flegmasía.4 

− TVP iliofemoral.7 

− Extensión a vena cava o trombo flotante y no oclusivo. 

− Embolismo pulmonar concomitante (relativo):5,7 pueden ser tratados 

ambulatoriamente sin aumentar riesgos con respecto a los 

ingresados, siempre que su estado general lo permita. Esta situación 

se presenta en alrededor del 50% de los casos. 

− Embarazo (relativo).4,5,7 

− Uso previo de anticoagulación >24-48 horas.4 

− Pacientes en los que es difícil asegurar que cumplan con el 

tratamiento y/o seguimiento ambulatorio por motivos culturales o 

sociales:4,8 ausencia de apoyo familiar o asistencia domiciliaria, nivel 

cultural bajo, ausencia de teléfono, aquellos que viven a gran 

distancia, etc. 

FLEGMASÍA 

La flegmasía se trata de una entidad clínica que aparece como 

resultado de una TVP extensa, y que puede darse como dos situaciones 

diferentes: la flegmasía alba dolens (“pierna blanca/lechosa”) y la 

flegmasía cerúlea dolens (“pierna azul”).9 
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En la flegmasía alba dolens la trombosis afecta a las principales 

venas del sistema venoso profundo, siendo por lo tanto muy similar a la 

mayoría de los casos de TVP iliofemoral. La flegmasía cerúlea dolens es 

poco frecuente e incluye las formas graves de TVP iliofemoral o iliocava: 

se produce una obstrucción completa y rápidamente progresiva a todas 

las venas de los sistemas profundo, superficial y colaterales, lo que puede 

provocar en pocas horas dolor isquémico súbito, congestión masiva de la 

extremidad, cianosis, pérdida funcional, taquicardia y shock. Además, 

pueden aparecer complicaciones asociadas como: embolismo pulmonar, 

síndrome compartimental y gangrena venosa.9  

El diagnóstico es principalmente clínico y ecográfico, pudiéndose 

completar con TC o RMN siempre cuando éstas no retrasen el tratamiento, 

que debe ser rápido, ya que se asocia con tasas de amputación de hasta 

50% y tasas de mortalidad cercanas al 40% en aquellos pacientes que sólo 

son tratados con anticoagulación.9 

En la flegmasía cerúlea dolens el tratamiento debe incluir 

anticoagulación ajustada al peso (HNF o HBPM), elevación del miembro y 

resucitación intensiva mediante sueroterapia. Algunas series de casos 

sugieren una disminución de las tasas de amputación y mortalidad con 

tratamientos como: trombolisis directa mediante catéter o fármaco-

mecánica, trombectomía mecánica, posiblemente seguidas de stent iliaco 

y fasciotomías.9 

EMBOLISMO PULMONAR 

Existe una importante asociación entre la TVP en los miembros 

inferiores y el tromboembolismo pulmonar (TEP): al menos un 70% de los 

pacientes con TEP presentan TVP asintomática y al contrario, más de un 

50% de los pacientes con TVP sintomática presentan TEP concomitante 

asintomático,10 debutando con muerte súbita hasta un 25% de los 

pacientes que presentan TEP.11  

El riesgo de fallecimiento por TEP durante el tratamiento 

anticoagulante es mayor en aquellos pacientes que consultan por clínica 

secundaria al TEP que en aquellos que consultan síntomas de TVP. Cabe 
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mencionar que el riesgo de muerte por TEP, incluso con el tratamiento 

adecuado, es menor de 1% entre los primeros 7-14 días, aunque la 

recurrencia de TEP implica un mal pronóstico. Por lo tanto, si los pacientes 

con TEP cumplen criterios de alto riesgo de muerte estaría indicado su 

ingreso hospitalario para tratamiento (Tabla I).10 

 

 

Tabla I: Criterios de alto riesgo de muerte en pacientes con TEP.10 

 

El riesgo recurrente de tromboembolismo venoso (TVP o TEP) varía 

según si el evento inicial estaba asociado a un factor de riesgo adquirido 

(evento provocado) o en ausencia de factores de riesgo (evento no 

provocado). Para los pacientes con ETV no provocada, el riesgo de 

presentar un evento recurrente tras haber completado un ciclo de 

anticoagulación se estima del 20% en los 2 primeros años y >30% en los 

10 años siguientes.11 

Cabe recordar que entre los criterios de exclusión clásicos para 

realizar tratamiento ambulatorio destaca la presencia de TEP, y este dato 

reviste importancia por la escasa fiabilidad de la sintomatología en su 

diagnóstico y al mismo tiempo por la asociación de hasta un 30-50% de 

TEP asintomático y TVP.4 

No obstante, las guías de la Sociedad Americana de Hematología 

(ASH) publicada en 2020 y la CHEST publicada en 2016 sobre el manejo 

de la enfermedad tromboembólica venosa recomiendan de forma 

Criterios de alto riesgo de muerte en pacientes con TEP 

− Hipoquinesia del ventrículo derecho, detectado por ecocardiografía en el 

momento del diagnóstico 

− Elevación de la troponina T, posiblemente causada por un aumento agudo 

de la postcarga del ventrículo derecho (puede conllevar una isquemia 

miocárdica severa: predictor independiente de mortalidad a los 30 días) 

− Enfermedades intercurrentes: cáncer, EPOC, aumento de creatinina, fallo 

cardiaco… 

− TEP recurrente 
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condicional ofrecer tratamiento domiciliario a aquellos pacientes con TEP 

y un bajo riesgo de complicaciones (Tabla II)11,12 basándose en escalas de 

predicción clínica como la Pulmonary Embolism Severity Index (PESI) o la 

PESI simplificada (sPESI).11 Dichas escalas pueden ser útiles para hacer una 

selección de pacientes, pero no deben reemplazar al juicio clínico del 

médico, ya que el nivel de evidencia es bajo. Esta recomendación no es 

aplicable a pacientes que requieran hospitalización por otro motivo 

médico.11 

Criterios de bajo riesgo de complicaciones en pacientes con TEP (PESI) 

- Edad ≤ 80 años 

- Sexo femenino 

- No antecedentes de cáncer 

- No antecedentes de insuficiencia cardiaca 

- No antecedentes de enfermedad pulmonar crónica 

- No alteración de estado mental (desorientación, letargo, estupor, coma) 

- Frecuencia cardiaca ≤110 lpm 

- Tensión arterial sistólica >100 mmHg 

- Frecuencia respiratoria ≤30 rpm 

- Temperatura <36ºC 

- Saturación O2 >90% 

 

Tabla II: Criterios de bajo riesgo de complicaciones en pacientes con TEP.11 

EDAD PEDIÁTRICA 

En los últimos años se está observando un incremento importante 

de la incidencia de trombosis en pacientes pediátricos, en su mayoría con 

patología subyacente y probablemente relacionada con los avances en el 

tratamiento de patologías complejas, presentando una distribución 

bimodal con picos en pacientes menores de un año, fundamentalmente 

en neonatos, y en la adolescencia. Esto conllevará que en la mayor parte 

de casos sea necesario el ingreso por la enfermedad de base que ha 

provocado el evento trombótico o para su tratamiento y estudio (Tabla III).13 
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Factores de riesgo de 

desarrollo de trombosis 

Trombofilia 

hereditaria 

Trombofilia adquirida 

- Catéter venoso central 

- Cardiopatías 

- Cirugía reciente 

(fundamentalmente 

traumatológicas, abdominales y 

torácicas) 

- Edad: <1 mes y adolescencia. 

- Fármacos (corticoides, 

asparraginasa, anticonceptivos 

orales, estrógenos, etc.) 

- Inflamación y deshidratación 

- Ingreso hospitalario prolongado 

(fundamentalmente en Unidades 

de Cuidados Intensivos, 

ventilación mecánica, 

politraumatismo…) 

- Inmovilización (mayor si 

prolongada >72 horas) 

- Neoplasias (leucemias, linfomas...) 

- Nutrición parenteral y patología 

intestinal 

- Obesidad 

- Patología renal: síndrome 

nefrótico. 

- Válvulas de derivación ventrículo-

atrial 

- Otras patologías subyacentes: 

drepanocitosis 

- Déficit de antitrombina 

- Déficit de proteína C 

- Déficit de proteína S 

- Mutación del factor V 

Leiden 

- Mutación G20210 A de 

la protrombina 

- Otros: 

hiperhomocistinemia, 

disfibrinogenemia 

- Anticoagulante lúpico  

- Antifosfolípidos 

- Hiperhomocisteinemia 

 

Tabla III: Causas de ETEV pediátrica.13 

La trombosis espontánea es muy infrecuente y en la mayoría de 

casos se produce en niños con una enfermedad grave o factores 

predisponentes incluyendo prematuridad, catéter venoso central, 
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cardiopatías congénitas, infección, inflamación, cirugía reciente, sepsis, 

cáncer o patología renal. Las localizaciones más frecuentes son a nivel de 

venas renales y vena cava, y más raramente a nivel de senos venosos, 

portal o mesentérica. La púrpura fulminans se ha descrito en neonatos con 

deficiencia grave hereditaria de proteína C o proteína S, presentándose 

con necrosis dérmica por trombosis microvascular y coagulación 

intravascular diseminada (CID) junto TVP renal o mesentérica o de senos 

cerebrales.13 

La terapia debe iniciarse de forma individualizada, valorando 

comorbilidades y riesgo hemorrágico del paciente, recomendándose en 

neonatos el uso de HNF, HBPM o fondaparinux, generalmente de 6 

semanas a 3 meses con estrecha monitorización, y evitándose el empleo 

de anticoagulantes orales (ACO) debido la particularidad de la 

alimentación, la diferente hemostasia en el neonato y las dificultad por la 

formulación. Pasado el periodo neonatal, las recomendaciones son más 

similares a las de los adultos, pudiendo pasar a ACO si es posible por las 

características de los pacientes.13 

EMBARAZO 

Fisiopatológicamente el embarazo comporta una serie de cambios 

que incrementan el riesgo trombótico, estimándose una incidencia de 

ETEV de 1/1.000 embarazos. Siendo su diagnóstico más complejo que 

fuera del embarazo, dos terceras partes de las TVP aparecen preparto y 

un 50% (43-60%) de los episodios de TEP se producen durante el 

puerperio.14 

El TEP es una de las causas principales de mortalidad materna en 

el mundo desarrollado, estimándose 1.1-1.5 muertes por 100.000 

nacimientos en Estados Unidos y Europa, si bien en la última década la 

ETEV ha dejado de ser la causa directa más frecuente de mortalidad 

materna, posiblemente por el papel de las HBPM aplicadas según guías 

clínicas y protocolos actualizados.14 

A pesar de la reducción de la mortalidad, son frecuentes (56% de 

los casos) la evaluación inapropiada del riesgo, una tromboprofilaxis 
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inadecuada o insuficiente y una falta de realización de procedimientos 

diagnósticos en pacientes de riesgo con síntomas respiratorios, quedando 

mucho margen de mejora en el manejo de esta entidad, teniendo en 

cuenta además que muchas de las recomendaciones se basan en estudios 

observacionales y en la extrapolación de resultados obtenidos en sujetos 

no gestantes.14 

Un 90% de las TVP en la gestante tienen lugar en la pierna 

izquierda, siendo en su mayoría de localización iliofemoral (72%). El 

tratamiento de elección será la HBPM y alternativamente la HNF, ya que 

al no atravesar la barrera placentaria no comportan riesgo de hemorragia 

fetal o de teratogenia, al contrario de lo que sucede con el uso de los ACO. 

Ante alergia a HBPM o trombopenia inducida por heparina, el 

fondaparinux será el anticoagulante recomendado (Tabla IV).14 

Tabla IV: Contraindicación de anticoagulación en gestantes.14 

* Valorar HNF durante el ingreso  

 

En pacientes en los que el tratamiento anticoagulante está 

contraindicado, en los que existe recurrencia de ETEV a pesar de un 

tratamiento adecuado o en casos de ETEV que acontezcan poco tiempo 

antes de la fecha prevista de parto, se deberá valorar la colocación 

temporal de un filtro de vena cava.14 

Contraindicación de anticoagulación con HBPM* 

- Sangrado activo antenatal o posparto 

- Pacientes de alto riesgo de sangrado (por ejemplo: placenta previa) 

- Alteración preexistente de la coagulación (enfermedad de Von Willebrand, 

hemofilia o coagulopatía adquirida) 

- Trombocitopenia < 75.000/mm3 

- Ictus en las últimas 4 semanas 

- Filtrado glomerular <30 ml/min/1.73m2 

- Enfermedad hepática severa (tiempo de protrombina alargado o 

hipertensión portal con varices esofágicas) 

- HTA incontrolada (sistólica >200 mmHg y/o diastólica >120 mmHg) 
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La HNF será de elección en la fase aguda del TEP masivo, cuando 

se requiera reversión urgente de una paciente anticoagulada (por 

ejemplo, en casos de alto riesgo de sangrado o en previsión de cirugía 

inmediata) o cuando sea necesaria mantener profilaxis farmacológica 

intraparto por el riesgo trombótico.14 

TROMBOSIS VENOSA SUPERFICIAL 

Con anterioridad a la época de las HBPM, la crosectomía de los 

cayados safenos se realizaba con relativa frecuencia ante trombosis 

proximal de ejes safenos para prevenir un eventual embolismo pulmonar 

(EP). Actualmente, comparando tratamiento anticoagulante y cirugía sola, 

no existen diferencias en cuanto a la prevención del EP y sí un incremento 

de la morbilidad por complicaciones como hematomas y aumento de la 

incidencia de TVP.15 

Es por esto que, desde hace años, las Guías de Práctica Clínica no 

recomiendan cirugía en la fase aguda de la TVS,16 quedando esta relegada 

a pacientes con contraindicación para la anticoagulación y,17 por tanto, 

este sería el único grupo que precisaría de ingreso para tratamiento 

quirúrgico ante una TVS. 

INTERVENCIONISMO 

Quedará descartado el tratamiento ambulatorio en aquellos 

pacientes subsidiarios de algún tipo de intervencionismo, como un 

implante de filtro de vena cava temporal, debiendo programar su retirada 

siempre que sea posible, y teniendo en cuenta que la enfermedad de base 

habitualmente tendrá criterio de ingreso ‘per se’ en este tipo de 

pacientes.9 

Otro posible escenario que requerirá ingreso ante ETEV, es el de 

aquellos pacientes que pueden beneficiarse de una fibrinólisis química o 

fármaco-mecánica guiada por catéter. Esta última, será hoy en día más 

frecuente gracias al desarrollo tecnológico de dispositivos intravasculares 

dedicados.  
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En aquellos pacientes con TVP de miembro superior que presenten 

sintomatología severa de <14 días, con afectación de la vena subclavia y 

axilar, además de tener un buen estado funcional, una esperanza de vida 

mayor a 1 año y un bajo riesgo de hemorragia, tras iniciar anticoagulación 

deberemos valorar ingreso hospitalario para: completar estudio 

etiológico, realización de una trombectomía mediada por catéter y 

tratamiento intervencionista en caso de compresión extrínseca de la vena 

subclavia.12,18 

De igual forma, en aquellos pacientes con TVP de miembro inferior 

que presenten sintomatología severa de <14 días, con afectación a nivel 

iliofemoral, además de tener un buen estado funcional, una esperanza de 

vida mayor a 1 año y un bajo riesgo de hemorragia, tras iniciar 

anticoagulación deberemos valorar ingreso hospitalario para: completar 

estudio etiológico, realización de trombectomía mediada por catéter y 

tratamiento intervencionista en caso de compresión extrínseca de la vena 

ilíaca.9,12 

CONCLUSIONES 

Tras superar la era clásica donde todo paciente con diagnóstico de 

TVP era ingresado, actualmente dicho ingreso se ha convertido en una 

excepción, no debiendo olvidar que aún hoy en día hay ciertos criterios 

que recomiendan un ingreso hospitalario. Con el desarrollo de la 

terapéutica endovascular y la disponibilidad de dispositivos dedicados al 

sector venoso, cabe esperar un progresivo aumento de los ingresos de 

pacientes con TVP conforme se vayan perfilando las indicaciones. No 

olvidemos que el objetivo debe ser ofrecer una terapéutica que mejore las 

expectativas no sólo en cuanto a morbimortalidad asociada a la ETEV, sino 

también de mejora en cuanto a calidad de vida respecto la terapéutica 

médica implantada desde hace décadas. 
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CAPÍTULO 14 

FILTRO DE VENA CAVA INFERIOR     

EN LA ENFERMEDAD 

TROMBOEMBÓLICA VENOSA 
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INTRODUCCIÓN 

Existen circunstancias en las trombosis venosas profundas (TVP) en 

las que la anticoagulación falla en su propósito de evitar la embolia 

pulmonar (EP) o la anticoagulación está contraindicada, y entonces la 

interrupción de la vena cava con un filtro se presenta como la mejor 

opción para prevenir una EP fatal. Actualmente la inmensa mayoría de los 

filtros de cava implantados son de los llamados temporales o, en la 

literatura anglosajona, recuperables.  

INDICACIONES DE LOS FILTROS DE VENA CAVA INFERIOR (FVCI) 

Existe una significativa controversia sobre las indicaciones y 

circunstancias clínicas en la implantación de un filtro de cava. Las 

recomendaciones que se han sugerido han surgido desde sociedades 

profesionales como documentos de consenso. Sin embargo, la evidencia 

de la literatura es relativamente escasa. Hay diferencias significativas entre 

las diferentes guías, y es de resaltar que mientras la guía de la Society of 

Interventional Radiology1 es más amplia en las indicaciones, la de la 

American College of Chest Physicians2 es más ambigua al considerar una 

evaluación subjetiva del riesgo de sangrado como factor que modifica las 

indicaciones. De hecho, en la actualización de febrero de 20163 de esta 

guía, la Recomendación 17 (Grado 1B) es en contra del uso de filtro de 

vena cava en pacientes con TVP o EP que están siendo tratados con 

anticoagulación.  Muy similares a la ACCP son las recomendaciones de la 

Sociedad Europea de Cardiología aparecidas recientemente.4 

Otras de las indicaciones es insertar un filtro de cava temporal en 

los pacientes que van a ser sometidos a embolectomía pulmonar. De 

hecho, en algunas guías se considera como una indicación de filtro 

aquellos pacientes con una "reserva cardiopulmonar baja".1,5 Entre las 

circunstancias clínicas en las que se han postulado las indicaciones están: 

el trombo flotante ilio-cavo6 y la fibrinolisis, sea farmacológica o 

mecánico-farmacológica por el riesgo potencial de fragmentación del 

trombo. La confusión es mayor por la utilización de diferentes formas de 

jerarquización de la evidencia entre las diferentes sociedades.  
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También se han propuesto los filtros como medida profiláctica en 

los pacientes de alto riesgo para el desarrollo de enfermedad 

tromboembólica (ETEV) como los pacientes politraumatizados, pero los 

datos son contradictorios. Un estudio randomizado multicéntrico 

publicado en el 2019,7 que analizó el uso preventivo de FVCI en pacientes 

politraumatizados con contraindicación para anticoagulación profiláctica, 

mostró que no existía beneficio en cuanto a la mortalidad o reducción del 

EP en el grupo de pacientes que recibió FVCI profiláctico en comparación 

con el grupo control. Sin embargo, en los pacientes que sobrevivieron al 

menos 7 días, pero a los que siguió sin poder administrar anticoagulación 

profiláctica, tenían un 14.7% de incidencia de EP en el grupo control, y del 

0% en los se implantó el filtro. Esto muestra que puede existir un pequeño 

grupo de pacientes con contraindicación para anticoagulación que se 

beneficiarían de la implantación de FVCI, en concreto los pacientes que 

no pueden ser anticoagulados por periodos largos. Del mismo modo 

existen instituciones en las que se utilizan los filtros de cava como medida 

preventiva en la cirugía de la médula espinal y como alternativa a la 

anticoagulación en pacientes con tumores cerebrales que han 

desarrollado una TVP. 

Los datos que existen sobre la implantación de un FVCI en 

pacientes crónicamente encamados son también escasos para poder 

recomendar su uso sistemático. Existen defensores del uso del FVCI en 

pacientes de muy alto riesgo para desarrollar una ETEV, por la 

"imperfección" del tratamiento anticoagulante en evitar los episodios de 

EP, sin embargo, un estudio de la Cochrane8, que revisó los resultados de 

anticoagulación y el uso concomitante de compresión neumática 

intermitente en este subgrupo de pacientes de alto riesgo, no mostró 

beneficios a favor del FVCI Tabla I. 

Hay grupos de pacientes en los que el uso de los filtros ha sido, y 

sigue siendo, intuitivo. La ETEV en el embarazo y puerperio, y 

especialmente en el momento del parto, ha supuesto controversia y 

discusión sobre su adecuado uso. Una reciente revisión10 ha puesto de 

manifiesto que su uso es seguro para la mujer y el feto si se cumplen las 

especificaciones técnicas y se siguen las indicaciones de las guías, que no 

difieren de las de la población general.  
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 ACCP
2,3

 AHA
5
 ESC

4
 ACR/SIR

1
 BCSH

9
 

TVP proximal/EP con 

contraindicación para la 

anticoagulación 

X X X X X 

ETEV recurrente a pesar de la 

anticoagulación 
 X X X X 

Progresión de la ETEV a pesar de 

la anticoagulación o 

imposibilidad de mantener la 

anticoagulación 

   X  

EP masivo en presencia de TVP 

residual en pacientes de alto 

riesgo 

 X  X  

Trombo flotante ilio-femoral o 

trombo en VCI 
   X  

Enfermedad pulmonar 

severa/reserva pobre y TVP o EP. 

Pacientes inestables. 

X Rel. X  X  

Implante profiláctico en 

pacientes de alto riesgo poli- 

traumatizados que no pueden 

ser anticoagulados 

   X  

 

Tabla I. Indicaciones de FVCI 

 

Debido a que la ETEV es la segunda causa de muerte en los 

pacientes con cáncer, esta patología es una de las que con más frecuencia 

se puede ver envuelta en circunstancias clínicas en las que considerar las 

indicaciones de los FVCI. A esto se le añade que en muchos pacientes se 

asocian situaciones clínicas de sangrado por lo que la implantación de 

FVCI es bastante común en la patología tumoral. Las indicaciones no 

varían se trate de un paciente con cáncer o no, lo que sí se han 

comunicado es un mayor número de complicaciones por su implantación, 
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especialmente trombosis de cava.  A pesar de todo, los pacientes 

tumorales es un grupo en el que se sobre indica el uso de FVCI. Un estudio 

basado en bases de datos de datos de 14.000 pacientes,11 reveló que el 

19.6% de pacientes con cáncer con TVP aguda recibían filtros de FVCI, 

pero solo 21% de ellos tenían una contraindicación para la 

anticoagulación. Además, el uso de FVCI no mostró reducción de la 

mortalidad a 30 días o en la recurrencia de EP a 180 días, pero sí mostró 

un aumento de del riesgo de TVP a 180 días. 

EFICACIA DE LOS FILTROS DE CAVA 

No existe una evidencia suficiente sobre la eficacia de los FVCI. No 

existe ningún ensayo randomizado que compare a pacientes con 

anticoagulación o FVCI. Una revisión de Cochrane de 2010 no pudo llegar 

a conclusiones definitivas.8 En el ensayo PREPIC de 2005,12 un estudio 

prospectivo randomizado y controlado sobre 400 pacientes con TVP, que 

fueron seleccionados por el alto riesgo de EP, a los que se les asignó 

tratamiento anticoagulante o FVCI (permanente) y anticoagulación, se 

encontró una reducción de la incidencia de EP en los 12 primeros días, 

pero no se encontraron beneficios en la mortalidad en los pacientes con 

FVCI. En el seguimiento a los dos años el grupo de los pacientes con FVCI 

desarrollaron más TVP que el de anticoagulación (20.8% vs 11.6%, p=0.02) 

con una leve reducción de la EP a pesar del filtro (3.4% vs 6.3%, p=0.16).  

A los ocho años los resultados son muy similares, sin diferencias en cuanto 

a la mortalidad. Hay estudios que incluso sugieren que los pacientes con 

FVCI tienen una mortalidad mayor, aunque no analizan el sesgo de que se 

implanta el filtro en pacientes con mayor morbilidad. Más recientemente 

se ha publicado el estudio PREPIC2,13 también prospectivo, randomizado 

y controlado que específicamente compara los filtros temporales con 

anticoagulación frente a la anticoagulación sola en 400 pacientes con 

embolia pulmonar, con una incidencia a los tres meses de EP en el grupo 

de filtro del 3% (n=6, todos fatales) y del 1.5% (n= 3, dos fatales). A los 

seis meses los resultados fueron similares y no se encontraron diferencias 

en sangrado mayor o muerte. La trombosis del filtro ocurrió en 3 

pacientes. 
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Sin embargo, en el subgrupo de pacientes inestables los beneficios 

parecen ser mayores. En un estudio retrospectivo14 sobre 38.000 pacientes 

con EP inestables hemodinámicamente la implantación de un FVCI supuso 

una considerable reducción de la mortalidad frente a los que se trataron 

sólo con anticoagulación (33% vs 51%, p<0.001). 

La comparación entre FVCI permanentes y temporales es 

complicada de realizar por los diferentes tipos de dispositivos existentes 

y porque la implantación de los permanentes están más alejados en el 

tiempo, pero los análisis realizados hasta ahora no han mostrado 

diferencias entre los grupos. 

ASPECTOS TÉCNICOS 

La implantación de un FVCI debe ir precedido de una estimación 

del tiempo de riesgo de EP y expectativa de vida del paciente.15 

Las guías de algunas sociedades recomiendan implantar FVCI 

temporales en aquellas circunstancias o condiciones patológicas que 

constituyen una situación limitada en el tiempo. Presentan ventajas 

respecto a los modelos y sistemas anteriores: Son tan efectivos como los 

filtros permanentes en la prevención de embolismo pulmonar, pueden ser 

retirados por procedimiento percutáneo y presentan estabilidad a largo 

plazo, similar a la de los filtros permanentes de vena cava inferior. 

La guía de consenso de la Society of Interventional Radiology 6 

establece que “debemos utilizar un filtro temporal de vena cava inferior 

cuando se cumplan las tres siguientes premisas”: En pacientes cuyo riesgo 

de EP es transitorio, en pacientes cuyas contraindicaciones para la 

anticoagulación son transitorias y si existe una expectativa de vida de al 

menos 6 meses. 

Actualmente en el mercado la mayoría de los FVCI son temporales 

con diferentes tiempos recomendados en la ficha técnica para poder 

proceder a su retirada, que en la mayoría de los dispositivos han sido 

sobrepasados con éxito.16,17 Los hay desde 23 días hasta ilimitado. 

También existen los denominados bioconvertibles en los que la 
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disposición original de filtro desaparece espontáneamente alrededor de 

los 60 días, quedándose con una disposición similar a un stent. Esto ocurre 

por la desaparición de la unión de la estructura interior del filtro (el 

material que mantiene unida la estructura central es de polidioxanona). 

Otro dispositivo convertible tiene un mecanismo de cierre central 

asociado a un gancho para su apertura completa. Tabla II. Principales filtros 

en el mercado. 
 

Fabricante Nombre Tipo 

ALN  ALN VCF Temporal 

Argon Option ELITE Temporal 

B.Braun VenaTech Convertible 

B.Braun VenaTechLP Permanente 

B.Braun Tempofilter II Temporal 

Bard Denali Temporal 

Bard Simon Nitilon VCF Permanente 

Boston Sc Sentry Bio-Convertible 

Boston Sc Greenfield Permanente 

Cook Celect Temporal 

Cook Günter Tulip Temporal 

Cook Bird´s Nest Permanente 

Cordis OPTEASE Temporal 

Cordis TRAPEASE Permanente 

 

Tabla II. Principales Filtros de vena cava disponibles 

 

Los hay con abordaje yugular (la mayoría), femoral y venas 

periféricas del antebrazo (perfiles desde 5Fr a 11Fr).  Casi todos los 

procedimientos se realizan mediante control fluoroscópico, pero en casos 

inestables y urgentes se ha desarrollado la técnica de implantación 

mediante control con IVUS. 
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Habitualmente la zona de la vena cava donde se coloca es en el 

segmento infrarenal, lo más cerca posible de las venas renales. El diámetro 

de la vena cava es muy importante para decidir el dispositivo, pues cada 

uno tiene un diámetro máximo y una medida incorrecta del dispositivo 

puede conducir a una embolización del filtro.  En el mercado hay hasta 

40mm de diámetro, aunque en la mayoría de los casos con un tamaño 

entre 28 y 31 mm se cubren las necesidades, y en este intervalo se 

encuentra casi toda la oferta de la industria. 

Existen circunstancias (anormalidades de la cava, trombosis de 

alguna vena renal, o de la cava infrarenal, embarazos...) en las que el 

despliegue se debe realizar por encima de las venas renales. Los 

resultados de la literatura en cuanto a complicaciones y eficacia parecen 

ser similares a los de localización infrarenal. 

Cada filtro tiene unas instrucciones de uso en su ficha técnica, 

aunque el sistema de liberación es muy parecido en casi todos. Las 

complicaciones más frecuentes durante el implante es la introducción de 

parte del filtro en venas tributarias de la cava como las renales, gonadales 

y lumbares. 

Las contraindicaciones para la retirada del filtro, además de la 

relativa del tiempo transcurrido, es que exista trombo en él. Se suele hacer 

una nueva valoración en cuatro semanas, manteniendo la anticoagulación. 

Cada FVCI suelen tener un introductor y un mecanismo específico de 

captura. Se han descrito varias técnicas de captura en casos de filtros 

adheridos a la pared o inclinados, sin la aposición correcta, que van desde 

la utilización de pinzas endobronquiales, hasta la utilización de láser para 

su liberación de la pared. Siempre que se requiera una técnica avanzada 

para la captura del filtro la posibilidad de complicaciones se eleva de 

forma importante. Por supuesto, en la mayoría de casos de perforación y 

complicaciones de órganos adyacentes, se necesita cirugía abierta. En 

estos casos de dificultad en la retirada la mayoría de los autores prefieren 

reevaluar al paciente y dejar el FVCI de forma permanente. 
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COMPLICACIONES ASOCIADAS A LOS FVCI 

En la literatura no existen más que series de casos que nos hablen 

de las complicaciones de los FVCI.  Existe un registro voluntario 

denominado MAUDE (Manufacturer and User Facility Device Experience) 

de la FDA norteamericana en el que hasta el 2010 (10 años) se habían 

comunicado 842 complicaciones relacionadas con los filtros de cava.18 

Probablemente el número de complicaciones es superior a las 

comunicadas. No existe, hasta el momento, comparación de las 

complicaciones entre los diferentes dispositivos. La mayoría de las 

complicaciones ocurren en los primeros 30 días. Las relacionadas con la 

inserción se encuentran entre el 4 y el 15% (complicaciones de la punción, 

migración, no apertura del filtro y perforación de la vena cava). Una 

complicación poco habitual es la presencia de trombosis sintomática en 

la vena de acceso (3%) aunque la presencia de trombo sin repercusión 

clínica se ha se ha descrito hasta el 35% de los casos. 

En los FVCI sin retirar, la migración y embolización han sido 

descritas en una horquilla tan amplia como 6- 69%, fracturas del filtro y 

penetración en la pared entre el 9 y 24%, trombosis de vena cava entre el 

6 y 30%, con el consiguiente síndrome postrombótico (también debido a 

las recidivas de TVP). La recurrencia de EP se ha descrito entre un 3 y 7%. 

Tabla III. Principales complicaciones.  
 

Complicación Definición 

Migración/embolización 

del filtro 

Desplazamiento del filtro mayor de 2 cm desde su 

posición original 

Fractura del filtro Fallo estructural o separación de sus 

componentes 

Perforación de la VCI Visualización, en una prueba de imagen, de algún 

elemento del filtro más de 3 mm fuera de la luz de 

la VCI o integrado en alguna estructura adyacente 

Trombosis relacionada 

con el filtro 

Pueden ser reflejo de la migración de trombos de 

los miembros inferiores o en relación con la 

presencia del filtro 
 

Tabla III. Principales complicaciones FVCI 
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MANEJO DE LOS PACIENTES CON FVCI 

Muchas de las complicaciones relacionadas con los FVCI podrían 

reducirse con una retirada del filtro en cuanto se solventarán las 

circunstancias clínicas que obligaron a implantarlo, por ejemplo, poder 

volver a instaurar la anticoagulación. En las revisiones y meta-análisis 

sobre 10.000 FVCI temporales se retiraron menos de un 35%, sobre un 

85% de posibles retiradas técnicas y clínicas.19,20 Una de las razones es la 

pérdida del seguimiento, o bien negativa del paciente, pero no justifican 

la gran diferencia entre los filtros potencialmente retirables y los retirados 

en realidad. 

La duración de la anticoagulación debe estar relacionada con la el 

proceso que originó la TVP o EP, y no con la existencia del filtro, pues no 

es una indicación en sí para mantener la anticoagulación. La 

anticoagulación puede tener efectos positivos sobre las complicaciones 

trombóticas de los FVCI, incluida la recurrencia de la EP, pero aumenta las 

complicaciones hemorrágicas mayores en un porcentaje de 6.6%.21 No 

obstante todavía no hay un consenso sobre qué pauta es la más adecuada 

en los pacientes con FVCI permanentes. 

CONCLUSIONES Y LÍNEAS DE INVESTIGACIÓN FUTURA 

La cada vez más frecuente utilización de los FVCI no está justificada 

por la evidencia actual. La única indicación, aceptada ampliamente, es la 

enfermedad tromboembólica venosa y la contraindicación para la 

anticoagulación. 

No obstante, parece que los filtros de cava tienen un papel en los 

pacientes de alto riesgo. Determinar estas poblaciones delinearía con 

precisión el resto de los criterios e indicaciones que aparecen en las guías 

y en la literatura. La retirada en el tiempo adecuado de los filtros 

temporales conduciría, muy presumiblemente, a una reducción en las 

complicaciones relacionadas. 

En relación a estudios en marcha, el mayor estudio actualmente es 

el PRESERVE22 (Predicting the Safety and Effectiveness of Inferior Vena 
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Cava Filters), estudio no randomizado en el que se realizará un 

seguimiento de FVCI implantado con indicación de EP durante 24 meses. 

Los objetivos a medir son la aparición de perforación, embolización, 

oclusión, TVP y eventos perioperatorios. 
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INTRODUCCIÓN 

La enfermedad tromboembólica venosa (ETEV), embolismo 

pulmonar (EP) y trombosis venosa profunda (TVP) han sido identificadas 

como un serio problema de salud pública por la morbilidad y mortalidad 

que conllevan.1-3 

En la unión europea se estima que anualmente ocurren más de un 

millón de eventos tromboembólicos venosos o muertes relacionadas con 

ETV.3  

En los Estados Unidos los eventos de ETV que requieren asistencia 

médica se estiman que ocurren entre 400 y 500 casos por 100.000 

habitantes año.4,5 

En los recientes años se ha observado un aumento del 30% de la 

prevalencia como resultado del efecto acumulativo del envejecimiento 

poblacional combinado con el incremento del riego de eventos 

recurrentes y secuela crónica después de que haya ocurrido un episodio 

de ETV. 

Esta incidencia se proyecta a más del doble en los próximos 40 

años.5 La ETV puede ser un problema a largo plazo que consuma muchos 

recursos sanitarios para su manejo, por ello se han desarrollado 

estrategias de prevención basadas en la evidencia,2,6,7 así como una 

evaluación de las formas más eficientes y eficaces de manejar esta 

patología.8-11 

El standard de cuidado para la ETV aguda es el tratamiento médico 

con terapia anticoagulante, lo que previene la extensión del trombo y la 

embolia pulmonar.12 El tratamiento convencional no disuelve el trombo, 

pero induce una fibrinólisis endógena que facilita la resolución del 

trombo. Es evidente que la desaparición del trombo reduce los síntomas 

agudos y la recurrencia de la TVP, así como preserva la función valvular y 

por tanto reduce el riesgo de síndrome postrombótico (SPT), una 

manifestación molesta y dolorosa que deteriora la calidad de vida del 

paciente de forma crónica.8,9 
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La TVP de la extremidad inferior, en especial la TVP proximal o Ilio-

femoral ha demostrado ser la que confiere mayor riesgo de 

complicaciones como el embolismo pulmonar, trombosis recurrentes y 

síndrome postrombótico. 

Las guías de práctica clínica aconsejan retirar el trombo lo más 

precozmente posible en los pacientes con TVP Ilio-femoral que presentan 

síntomas hasta menos de 14 días, y que presenten buena calidad y 

expectativa de vida con bajo riesgo de complicaciones de sangrado. 

TROMBECTOMÍA QUIRÚRGICA 

Uno de los métodos clásicamente utilizados para la retirada del 

trombo, que hoy está casi en desuso. La trombectomía quirúrgica puede 

ser utilizada para las trombois ilio-femorales agudas bajo anestesia 

general, realizando una venotomía en la vena femoral común y 

trombectomía mediante catéter balón de Fogarty, el trombo distal puede 

ser extraído mediante la expresión manual del mismo a través de la 

venotomía dese el pie y la pierna o con catéter de trombectomía. Este 

método ha evolucionado a lo largo de los años, sumando la implantación 

de un stent para mejorar la salida del flujo venoso en la vena ilíaca y 

anteriormente con el mismo objetivo se sumaba a la trombectomía la 

realización de una fístula arterio-venosa en la ingle. El despliegue 

temporal del filtro de cava durante la trombectomía quirúrgica se usa 

aunque esta práctica carece de evidencia.13 

Un ensayo suizo randomizado comparó la trombectomía venosa 

en 13 pacientes con anticoagulación oral en 17 pacientes, todos ellos con 

TVP Iliofemoral, el seguimiento fue a 10 años.14 La permeabilidad a 10 

años fue significativamente mejor en el grupo quirúrgico comparada con 

el grupo de anticoagulación oral (83% vs 41% respectivamente). Además, 

se observó una reducción del edema de la pierna (71% vs 46%) y de la 

aparición de úlceras en la pierna (18% vs 8%) a favor del grupo de 

tratamiento quirúrgico. El procedimiento quirúrgico no asoció stent pero 

sí la creación de una fístula arteriovenosa. Otro reciente estudio 

comparativo demostró la no inferioridad tras una trombectomía 
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quirúrgica en 40 pacientes comparados con 31 que recibieron trombolisis, 

incluyendo implantación de stents en ambos grupos. Tras dos años de 

seguimiento, el 85% de los pacientes en el grupo de trombectomía 

quirúrgica y el 87% de los pacientes en el grupo de fibrinolisis no 

desarrollaron nueva TVP. No se observaron muertes en ninguno de los 

dos ensayos. 

TRATAMIENTO ENDOVASCULAR DE LA TVP AGUDA 

A continuación, presentamos las distintas opciones de tratamiento 

endovascular y su revisión actualizada. 

1. Trombolisis dirigida por catéter: Hace referencia a la aplicación 

del fármaco trombolítico dentro del trombo mediante un catéter 

posicionado directamente dentro del mismo, catéter que se 

encuentra multiperforado para la liberación de dicho fármaco. La 

instilación del fármaco puede ser con infusión continua o mediante 

inyección pulsada (técnica de pulse spray) este último ha 

demostrado mejor permeabilidad primaria y preservación del 

funcionamiento valvular normal a largo plazo.15 

2. Ultrasonidos asociados a la trombolisis: tiene como objetivo 

acelerar la trombolisis, se infunde el fármaco por el catéter que lleva 

una guía central que simultáneamente emite ultrasonidos dentro 

del material trombótico para mejorar los efectos de la trombolisis. 

Si embargo un pequeño estudio randomizado de 45 pacientes falló 

en demostrar una ventaja para la trombolisis asistida por 

ultrasonidos frente a la dirigida por catéter.16 

 

El fármaco trombolítico más comúnmente utilizado es la Urokinasa 

(UKA), activador del plasminógeno o el activador del plasminógeno 

recombinante tisular ( rtPA), suelen infundirse junto a la administración de 

heparina no fraccionada o de bajo peso molecular, ambas dosificadas 

ajustadas al peso  del paciente. La infusión suele ir diluida en suero salino. 

La cantidad e UKA y el volumen de infusión varía en la literatura y va de 

20 a 120ml, pero el rtPA no debería exceder 1mg/h.17 



 

 

Tratamiento endovascular de la trombosis venosa profunda en fase aguda 

268 

La vena poplítea libre de trombo es habitualmente utilizada como 

acceso para punción ecoguiada en posición de pronación (Figura.1). Incluso 

si está trombosada es accesible y la permeabilidad puede ser restaurada 

hasta dicho nivel, así fue demostrado en un estudio de 39 extremidades 

donde fue reportado un 90% de permeabilidad a los 8 meses.18 La punción 

de la vena tibial posterior es también factible. 

 

 

 

Una de las ventajas de la trombolisis asistida por fluoroscopia es la 

posibilidad de plantear implantar stent ante la presencia de lesión 

obstructiva persistente de la vena ilíaca. La incidencia de implantación de 

stent tras trombolisis dirigida por catéter publicada varía del 17% al 

80%.8,15,16 

Figura 1: Trombolisis guiada por catéter 17. Venografía vía poplítea (A) 

Tombosis aguda Femoral (B) Tras trombolisis con rtPA 1.0mg/h parcial 

resolución y Angioplastia ( C) Control (DyE). 
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Los eventos mayores de sangrado se han descrito como más 

probables en la trombolisis dirigida por catéter que con la anticoagulación 

oral y se han definido éstos como sangrados intracraneales o que 

requieran intervención quirúrgica cese de la terapia o transfusión 

sanguínea. El límite sugerido internacionalmente para estos eventos es del 

7% y no ha sido excedido en la mayoría de las publicaciones de resultados 

sobre trombolisis dirigida por catéter ya que en todas ellas se ha 

respetado un amplio margen de criterios de exclusión, de hecho, se 

reporta entre un 2.2% y un 3.3% de incidencia de eventos mayores de 

sangrado. 

Por otro lado, la incidencia de EP no parece ser preocupante, dos 

de los estudios incluyen 108 pacientes tratados con trombolisis dirigida 

por catéter y 69 pacientes tratados con trombolisis dirigida por catéter 

además de otro procedimiento de extracción del trombo y en ninguno 

hubo EP registrada (Figura 2).19,20 

     

 

            

Figura 2. Permeabilidad sin reflujo a largo plazo tras trombolisis dirigida por 

Catéter 20 
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3. Trombolisis farmacomecánia dirigida por catéter: Este término 

hace referencia a aquel procedimiento en el que se combina el uso 

de infusión de lítico para trombolisis con un catéter que extrae 

mecánicamente el trombo. Hay distintos dispositivos disponibles y 

el objetivo principal de su uso es acelerar la extracción del trombo 

en comparación con la trombolisis dirigida por catéter la cuál puede 

conllevar varios días frente a horas de la trombectomía 

farmacomecánica. 

 

El estudio PEARL (Peripheral Use of Angiojet Rheolytic 

Thrombectomy with a Variety of Catheter Lenghts; un estudio 

esponsorizado por la industria) incluyendo 329 pacientes de 32 centros 

en EEUU y Europa mostró que el 73% habían completado el tratamiento 

en 24h claramente más corto que los dos o tres días de la trombolisis 

dirigida por catéter.1 

Entre las limitaciones de la trombolisis dirigida por catéter está el 

hecho de que requiere varios procedimientos y por ello alarga los tiempos 

de la terapia así como la estancia en UVI. 

El dispositivo utilizado en el registro PEARL fue el catéter de 

trombectomía farmacomecánica Agiojet (Boston Scientific). 

El 67% de las lesiones fueron consideradas agudas (≤ 14 días desde el 

inicio de los síntomas) y el 19% fue tratado entre los 15-30 días del inicio 

de los síntomas (Figura 3) y el 14% fueron lesiones crónicas de más de 30 

días de evolución de los síntomas. 

Aunque en el registro PEARL sólo se reportó un caso de fallo renal 

en un paciente con diabetes y deterioro renal previo con uso de contrastes 

yodados, se recomienda en prevención, abundante hidratación y no 

superar los 4 minutos de trombectomía con el catéter cuando existe flujo 

en el vaso para disminuir la hemólisis y el daño renal durante el 

procedimiento. 
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La evaluación inicial reveló que el 66% de los casos afectaba a la 

vena ilíaca, el 89% la vena femoral y el 59% la vena poplítea (Figura .4). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 3: Edad del trombo en el registro PEARL1 

 

Figura 4. Distribución anatómica de la trombosis. 1 
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El acceso poplíteo ipsilateral fue utilizado en el 82% de los casos, 

entre los 193 pacientes con trombosis de la vena poplítea hasta en un 87% 

de los casos pudo ser utilizada como acceso. 

RESUMEN DE ENSAYOS RANDOMIZADOS SOBRE TROMBECTOMÍA 

PRECOZ 

Ha habido cuatro grandes ensayos randomizados controlados 

(TORPEDO) 

[Thrombus Obliteration by Rapid Percutaneous Endovenous Intervention 

in Deep Venous Occlusion], CaVenT [Catheter-Directed Venous 

Thrombolysis in Acute Iliofemoral Vein Thromosis], ATTRACT, and CAVA 

[CAtheter Versus Anticoagulation Alone for Acute Primary Iliofemoral 

DVT]). Los más relevantes son el CaVenT, ATTRACT, and CAVA. 

 

a) El CaVenT8 comparó la trombolisis dirigida por catéter más 

anticoagulación frente a anticoagulación sola, en ambos grupos se 

mantuvo la anticoagulación oral por 6 meses. El estudio demostró 

una reducción significativa de SPT en el grupo que recibió 

tratamiento endovascular con una reducción del riesgo absoluto de 

14.4% a 24 meses. A largo plazo la reducción del riesgo absoluto se 

incrementaba a un 28% a los 5 años. 

b) El ATTRACT10 evaluaba trombectomía farmacomecánica y 

trombolisis dirigida por catéter en la prevención del SPT, en 

pacientes con TVP femoral o más proximal comparando el 

tratamiento endovascular con la terapia convencional de 

anticoagulación sola. Se comparó el uso solo de trombolisis con 

catéter o combinada con trombectomía farmacomecánica 

(Angiojet/Trellis-8). El grupo de pacientes que recibió tratamiento 

endovascular redujo la severidad del cuadro de SPT (18% para el 

grupo de trombectomía mecánica frente al 24% del grupo con 

tratamiento convencional anticoagulante) a los 24 meses de 

seguimiento. 
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c) El CAVA (21) fue un multicéntrico que comparó el la trombolisis 

acelerada por ultrasonido con la terapia anticoagulante 

convencional, pero precisó 7 años para el reclutamiento con lo cual 

de 184 pacientes reclutados 77 recibieron tratamiento endovascular 

y 75 se mantuvieron en el tratamiento anticoagulante convencional 

y a 12 meses no demostró diferencia entre ambos grupos ni 

beneficios en los pacientes con afectación del sector 

femoropoplíteo. 

 

Tanto al CAVA como al ATTRACT se le atribuyen como 

limitaciones, la pérdida de poder estadístico para la estratificación del 

análisis y fallos en el reclutamiento lo que hace cuestionar sus 

conclusiones. 

Respecto a la incidencia de implantación de stents en el CaVenT 

se reporta un 17% y en el ATTRACT un 39%, la diferencia se atribuye 

principalmente a la ausencia de consenso en las indicaciones y por otro 

lado existe una falta  de seguimiento para reportar la permeabilidad de 

los mismos (lo que debería ser la práctica habitual) y algunos de los 

dispositivos utilizados en el ATTRACT no están comercialmente 

disponibles o han sido sustituidos por lo que no se considera que en el 

estudio esté representada la “mejor práctica clínica”. 

Por tanto, los resultados del CaVenT, ATTRACT y CAVA son 

contradictorios. 

En un metaanálisis realizado con los cuatro estudios (TORPEDO, 

CaVenT, ATTRACT, y CAVA) se muestra que las técnicas de retirada del 

trombo de forma precoz son más efectivas que la anticoagulación sola en 

términos de prevención del SPT y particularmente en la incidencia de SPT 

moderado- severo. 

No hay ningún ensayo que compare entre implantación de stent o 

no tras trombectomía precoz. 

La selección de paciente para trombectomía precoz o 

anticoagulación sola, debería estar limitada aún a aquellos con mayor 

riesgo de desarrollar un SPT (Trombosis extensa con alta carga 
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trombótica, trombosis a nivel ilíaco) con altas posibilidades de éxito 

técnico (en las dos primeras semanas tras la aparición de los síntomas) y 

con bajo riesgo de sangrado. 

La guía de práctica clínica del 2021 de la Sociedad Europea de 

Cirugía Vascular para el manejo de la Trombosis Venosa13 establece las 

siguientes recomendaciones basadas en la evidencia científica reportada 

(Figura 5): 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Recomendación 34 de la guía Europea de Cirugía 

Vascular. Trombectomía iliofemoral precoz nivel de evidencia 

IIA. Recomendación 35 no recomendada trombectomía precoz 

en trombosis femoropoplítea y distal nivel de evidencia IIIB.13 

DISPOSITIVOS DISPONIBLES PARA TROMBECTOMÍA VENOSA 

ENDOVASCULAR 

Las técnicas endovasculares basadas en el uso de catéteres han 

revolucionado las opciones terapéuticas para la TVP por el riesgo 

beneficio de la intervención. Existen, hoy en día varios métodos posibles 

como la Trombolisis dirigida por catéter, la trombolisis dirigida por catéter 

farmacomecánica y la trombectomía mecánica percutánea. 
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La complicación principal de la trombolisis dirigida por catéter es 

la hemorragia sobre todo del punto de acceso. La trombolisis por catéter 

farmacomecánica reduce el riesgo de sangrado al reducir las dosis del 

agente trombolítico y la trombectomía mecánica percutánea no utiliza 

trombolíticos por lo que se presenta como una alternativa con buena 

permeabilidad si riesgo de sangrado. Por otro lado, los nuevos 

dispositivos ofrecen la posibilidad de tratar al paciente en un solo 

procedimiento sin intervenciones sucesivas, al contrario que la fibrinólisis 

dirigida por catéter, y sin necesidad de ingreso en UVI. 

 

1. AspirexS (Straub Medical,Wangs, Swizerland) 

Es un dispositivo endovacular de trombectomía, que consiste en la 

rotación del catéter que va sobre guía, diseñado para una rápida y 

eficiente retirada del material de oclusión. Las hélices rotan a 40.000 

revoluciones por minuto, lo que genera un vacío continuo dentro del 

catéter, siguiendo el principio de Arquímedes y creando una succión que 

produce la aspiración del trombo dentro del catéter y su transporte hasta 

la bolsa de recolección. Dependiendo del tamaño del vaso el dispositivo 

puede ser de 6 Fr, 8 Fr o incluso 10 Fr. Está diseñado para su uso en trombo 

fresco o material tromboembólico. La cabeza del catéter no rota para 

evitar el trauma del vaso y puede también ser utilizado en TVP subaguda 

(Figura 6). En la serie publicada por Lichtenberg et al.22 se intervinieron 56 

pacientes con TVP Ilíaca. El 71% con TVP aguda (<14días) y 23% con TVP 

subagudas (>14 días). En el 84% de los casos se utilizó el dispositivo de 

10Fr. Se implantó stent en aquellos casos en los que la patología 

subyacente lo requería, predilatándose al tamaño nominal del stent y con 

postdilatación. Se anticoaguló intraoperatoriamente con dosis entre 5.000 

y 10.000UI de heparina. La anticoagulación posterior siguió las 

indicaciones de las guías de práctica clínica para el manejo convencional 

de la TVP. Los resultados reportados fueron un éxito técnico del 100% sin 

complicaciones relacionadas con el dispositivo. Permeabilidad primaria 

con reestenosis <50% a 12 meses del 87%. Prevención del SPT severo en 

todos los pacientes a 1 año y del SPT moderado en un 64%. 

    



 

 

Tratamiento endovascular de la trombosis venosa profunda en fase aguda 

276 

Figura 6.  Imagen del extremo del catéter Aspirex 

 

2. Angiojet Zelante DTV (Boston Scientific, 

Malrborouugh,MA,USA) 

Es un catéter de segunda generación diseñado especialmente para 

el tratamiento de la TVP Ilio-femoral en una sola sesión. Tiene un perfil de 

8 Fr y dispone de una ventana grande de succión y otra más pequeña 

distal que permite una succión con efecto Venturi de 600 mm de Hg. Suele 

realizarse dos pases de trombectomía avanzando el dispositivo 

lentamente 2-3mm por segundos, se recomienda activarlo durante 30 

segundos con otros 30 de parada para evitar arritmias (Figura 7). Durante el 

procedimiento se rota el catéter 270 grados para retirada circunferencial 

del trombo. Si la trombectomía es incompleta puede inyectarse 

intratrombo 10mg de rtPA (volumen total de 30mg) o UKA utilizando el 

modo Power Pulse. Puede completarse el procedimiento con otros dos 

pases de trombectomía sin sobrepasar el tiempo recomendado (300-480 

seg).23 
   

     

    Figura 7: Catéter Zelante DTV 
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3. Indigo Penumbra:  

Sistema de trombectomía por aspiración mediante un catéter con 

punta dirigible y blanda que permite una fácil aspiración debida a la gran 

fuerza de succión. Inicialmente creado para uso intracraneal, 

recientemente se han desarrollado catéteres más largos de 6 a 8 F con 

indicación para tratamiento en territorio venoso y longitudes de 85 a 

150cm (Figura 8). Posee una aspiración continua que evita la coagulación 

del catéter. También está indicado en trombosis subaguda o crónica tras 

haber fallado la terapia fibrinolítica.24 

             

                                  Figura 8. Catéter Indigo.  

 

4. EKOS Endovascular System (Boston Scientific) 

 Este Sistema combina ondas de ultrasonido con fármacos para 

disolver el trombo. Genera un pulso acústico que hace más porosa a la 

fibrina mientras que crea un gradiente de presión que transporta el agente 

fibrinolítico dentro del trombo incrementando la disolución del mismo sin 

daño mecánico al vaso, la pared o la válvula. El catéter se sitúa dentro del 

trombo, tiene un eje central que emite el ultrasonido y también inyecta 

fibrinolítico con un perfil de 5.4 F. La punta del catéter tiene distintas 

longitudes de 6 a 50cm. (Figura 9) Requiere cuatro veces menos infusión de 

fármaco que los sistemas tradicionales. 

Zaghlool DS et al. (2016) reportaron sus datos tras un período de 

seguimiento de 5 años, con buenos datos de permeabilidad y ausencia de 

reflujo valvular. 
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   Figura 9. Catéter EKOS. 

 

5. Trellis (Covidien-Medtronic):  

Sistema de trombolisis farmacomecánica, enfocado al tratamiento 

de la TVP. El sistema va sobre guía con dos balones de oclusión para cerrar 

el área de tratamiento, tiene un área de infusión del fármaco y la dispersa 

y disuelve el trombo con un sistema de oscilaciones. La nueva generación 

tiene una ventana para retirada del trombo aspirado y del fibrinolítico 

infundido (Figura 10). 

El ensayo multicéntrico (ISOL-8, Gagne P et al, 2015) fue diseñado 

para determinar la seguridad y eficacia de Trellis-8 cuando se usaba como 

terapia primaria en la TVP oclusiva proximal de la extremidad inferior, y 

también se estudió la incidencia de SPT a dos años de seguimiento. 

El estudio fue una cohorte retrospectiva de seis centros, 

incluyendo 139 pacientes con TVP ilíaca y o Femoral común (151 

extremidades). El 19.7% fueron trombosis agudas, el 22.5% subagudas. 

No hubo complicaciones de sangrado o embolismo pulmonar. 

Concluyeron por tanto que era una técnica segura y efectiva en cuanto a 

la disminución de la aparición del SPT.24 
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                       Figura 10: Catéter Trellis  

 

6. CLEANER XT (Argon medical devices):  

Este Sistema originariamente se indicó en el tratamiento de la 

trombosis de accesos para hemodiálisis, posteriormente fue autorizado 

por la FDA para el tratamiento en vasos periféricos, incluyendo otra nueva 

generación de catéteres con sistema rotacional y posibilidad de infusión 

de fibrinolíticos (CLEANER XT 15). 

Está diseñado con una guía sinusoidal para romper el trombo 

reduciendo el daño al endotelio del vaso y una ventana para infusión del 

fibrinolítico y medio de contraste (Figura 11).  

Koksoy C et al. (20114) reportó los resultados de este dispositivo 

en TVP aguda y subaguda en una serie retrospectiva. Se analizaron 41 

pacientes concluyendo que era una buena alternativa al tratamiento 

convencional.24 

        

 

 

                

Figura11: Catéter CLEANER XT  
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7. Arrow Trerotola PTD(Teleflex):  

Sistema creado para tratamiento de accesos de hemodiálisis, pero 

ampliamente utilizado en el tratamiento de la TVP. Consiste en un catéter 

de trombectomía mecánica con una punta flexible y una cesta giratoria 

con posibilidad de rotación. Introductor de 5-7 Fr (Figura 12). Permite la 

infusión de fibrinolítico y la retirada del trombo. 

Park KM et al. (2014) estudiaron un grupo de pacientes tratados 

con Tretola frente a los tratados con trombolisis dirigida por catéter. No 

hubo diferencias en cuanto a permeabilidad primaria, pero concluyeron 

que con Trerotola el procedimiento era más corto y utilizaba dosis más 

bajas de UKA aportando los mismos resultados.24 

 

 

            

                                  

 

 

 

 

                                           Figura 12: Catéter Terrotola 

 

TRATAMIENTOS ADYUVANTES TRAS EL TRATAMIENTO ENDOVASCULAR 

La reducida permeabilidad reportada en algunos ensayos como el 

CaVenT (65% a 6 meses) se ha atribuido al hecho de la persistencia de 

trombo residual o estenosis en la vena ilíaca tras la retirada del trombo 

que fue manejada de forma conservadora. Si bien el aumento de 

implantación de stents en los últimos tiempos hace esperar mejores 

resultados (Figura 13). 
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Figura 13: Stent Ilíaco tras trombectomía precoz con trombo residual.25 

 

El régimen ideal de terapia tras implantar stent en procedimientos 

endovasculares en los que existía previamente una trombosis venosa 

profunda es controvertido. En una revisión sistemática aparecen múltiples 

pautas distintas de tratamiento adyuvante, sin embargo, debería aplicarse 

la terapia anticoagulante indicada en el manejo conservador de la propia 

trombosis ya que el stent no ha demostrado que reduzca la necesidad de 

anticoagulación. 

Por lo tanto, la guía europea establece la recomendación 36 en 

estos términos en base a un nivel de evidencia IC (Figura 14). 

                             

Figura 14: Recomendación 36 de la guía europea de Cirugía Vascular.13 
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USO DEL FILTRO DE VENA CAVA DURANTE LOS PROCEDIMIENTOS DE 

TROMBECTOMÍA FÁRMACO-MECÁNICA EN LA TVP DE MMII. 

El uso del filtro de cava durante los procedimientos de 

trombectomía es controvertido. El potencial riesgo de embolia pulmonar 

(EP) durante los procedimientos de trombectomía hace que algunos 

grupos promuevan el implante profiláctico del filtro durante el 

tratamiento endovascular. 

Takuji y et al. publicaron en 2011 un artículo de revisión26 

abordando este tema. En las series publicadas podemos distinguir el uso 

de tres tipos distintos de filtro de cava: permanente, temporal y opcional. 

Sabemos que el filtro permanente tiene una frecuencia alta de recidiva de 

TVP por ello se ha extendido el uso del filtro temporal que además ofrece 

la posibilidad de dejarlo de modo permanente si fuera necesario, sin 

embargo, con este filtro también se han descrito complicaciones como la 

migración del mismo, la embolia gaseosa o la infección de la zona de 

inserción. Por todo ello los filtros opcionales parecen ser la mejor opción. 

La colocación del filtro de cava durante el tratamiento 

endovascular de la TVP se ha propuesto como necesaria en aquellos casos 

en los que exista un trombo extenso, móvil o trombo flotante en la vena 

cava inferior sin embargo algunos autores opinan que es innecesario dado 

el bajo índice de embolia pulmonar. Este punto de vista es soportado por 

autores como Bjarnason et al.27 que reportan solo 2 casos (0.9%) de 214 

pacientes con embolismo pulmonar y Mewissen et al.28 quienes reportan 

6 casos (1.3%) de 473 pacientes, sin embargo 1 de estos eventos fue 

mortal. 

Por otro lado grupos como el de Thery  et al.29 aportan su 

experiencia en el uso del filtro temporal en 132 pacientes con TVP que 

recibieron tratamiento trombolítico y encontraron fragmentos del trombo 

lisado en 41(31%) de los pacientes, a esto se añade que ninguno de los 

132 pacientes sufrieron embolismo pulmonar por lo que sugieren que el 

filtro de cava temporal previno al menos en 41 pacientes dicho evento por 

ello recomiendan como necesario el uso profiláctico del filtro de vena cava 

inferior durante los procedimientos endovasculares para la TVP porque 

reduce la mortalidad aunque el riesgo de EP sea bajo. 
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Diferentes series aparecen en la literatura con el uso de distintos 

sistemas de trombectomía (por aspiración, farmacomecánica, etc) en 

varias de ellas se presenta la problemática del trombo contenido en el 

filtro que se pretendía retirar, a este respecto se contraindica la retirada 

cuando el trombo ocupa más de la cuarta parte del cono del filtro., cuando 

el espesor del mismo es mayor a 5mm o más de 20mm de extensión. Por 

otro lado dadas las ventajas ya comentadas de la retirada del filtro, autores 

como Kinney et al.30 sugieren utilizar la misma terapia para limpiar el filtro 

antes de su retirada. 

Otro aspecto a tener en cuenta es el seguimiento de los pacientes 

a los que se les ha retirado el filtro de cava. Millward et al.31 reportaron un 

2.7% de recurrencia de TVP en su serie de pacientes a los que se había 

retirado el filtro tras un seguimiento medio de 103 días. Asch et al.32 

describieron un 4.5% de embolismo pulmonar tras retirada del filtro con 

un seguimiento medio de 223 días y Yamagami et al.33 presentaron una 

incidencia de embolismo pulmonar tras retirada del filtro del 2.0% y de 

TVP del 4.6%. 

A modo de conclusión y tras la revisión de la literatura, a pesar de 

la fuerte controversia acerca del uso profiláctico del filtro de cava temporal 

en el tratamiento endovascular de la TVP, éste parece cobrar un papel 

importante en la prevención del embolismo pulmonar por lo que su uso 

es recomendado si bien debe hacerse un seguimiento a largo plazo de los 

pacientes tras su retirada para evitar la recurrencia de tromboembolismo. 
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EPIDEMIOLOGÍA Y FISIOPATOLOGÍA 

En comparación con las mujeres sanas de la misma edad, la ETEV 

aumenta 10 veces más en el período prenatal y 25 veces el puerperio,1-3 

iniciándose ya en las primeras semanas de gestación y perdurando hasta 

las 12 semanas postparto, aunque aproximadamente el 80% de los 

eventos tromboembólicos en el puerperio tienen lugar en las primeras 3 

semanas postparto.4,5  

A pesar de un mayor uso de la tromboprofilaxis, los datos informan 

que la ETEV es la causa principal de muerte materna directa en el mundo 

desarrollado.6 El aumento de la prevalencia de la obesidad,7 y de la edad 

media de la madre, son factores probables que contribuyen a esta alta 

tasa. 

La hipercoagulabilidad en el embarazo es debido a la alteración de 

los tres componentes de la tríada de Virchow:  

1. Aumento niveles de los factores de coagulación, particularmente 

factor VIII y fibrinógeno, niveles reducidos de proteína S, mayor 

resistencia a la proteína C activada y fibrinólisis alterada, en parte 

debido a la producción placentaria del inhibidor 2 del activador del 

plasminógeno. 

2. Disminución del flujo a nivel de los miembros inferiores de hasta un 

50% a las 29 semanas de gestación.  

3. Cambios endoteliales como resultado de los cambios hormonales 

del embarazo y el daño endotelial puede surgir durante el parto.  

FACTORES DE RIESGO 

 Factores de riesgo durante la gestación  

− TVP en una gestación previa: es uno de los factores de riesgo más 

importante, siendo el riesgo de recurrencia de aproximadamente el 

6-9% en un embarazo posterior. Sin embargo, frecuentemente 

coexisten múltiples factores de riesgo en mujeres en las que se 

desarrolla una ETEV gestacional.8  
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− Hiperémesis: asociada a la deshidratación y a la inmovilidad. 

− Índice de masa corporal elevado. 

− Inmovilidad.9-11 

− Trombofilias (incluido el factor homocigótico V Leiden).8 
 

 Factores de riesgo en el posparto 

− Cesárea, sobre todo las realizadas de forma urgente o asociadas a 

otros factores como la hemorragia posparto.  

− Preeclampsia con retraso del crecimiento fetal.  

− Trombofilia.  

− Infección posparto.8 

DIAGNÓSTICO DE ETEV EN EL EMBARAZO 

Presentación y valoración de la sospecha clínica de TVP en el 

embarazo 

La evaluación clínica de la TVP es menos fiable durante el 

embarazo. Esto se debe a factores de confusión que pueden imitar los 

síntomas y signos de la TVP, como la hinchazón de las piernas y la disnea, 

que se encuentran comúnmente en el embarazo normal. Como 

consecuencia, la especificidad del diagnóstico clínico es <10%.3  

La mayoría de las TVP en el embarazo ocurren en la pierna 

izquierda,3,4 probablemente reflejando compresión extrínseca de la vena 

ilíaca común izquierda por la arteria ilíaca común derecha y la arteria 

ovárica que la cruzan. Más del 70% de las TVP en el embarazo surgen en 

las venas ilíaca y femoral en lugar de en las venas de la pantorrilla,12 

mientras que en pacientes no embarazadas menos del 10% surgen en el 

área iliofemoral.13 Es por ello que además de los síntomas clásicos, otros 

síntomas inespecíficos como el dolor abdominal bajo y / o el dolor de 

espalda y / o la hinchazón de toda la extremidad deben ser considerados 

como posibles características de la TVP en gestantes. 
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El DiPEP (un gran estudio multicéntrico para el diagnóstico de 

embolia pulmonar en el embarazo) mostró que la probabilidad previa a la 

prueba y las herramientas de decisión clínica derivadas de expertos, como 

las puntuaciones de Wells y Geneva, así como   biomarcadores, incluidos 

los dímeros D, no eran fiables para diagnosticar la embolia pulmonar 

durante el embarazo,14 asociándose una puntuación de 6 o más con un 

valor predictivo positivo del 36% y un valor predictivo negativo del 100%. 

Por lo tanto, estas herramientas de decisión clínica de uso común, 

así como las mediciones del dímero D no deben usarse en el diagnóstico 

o la exclusión de la TVP en el embarazo.  

La regla de la "LEFT" se utiliza para evaluar tres variables que 

permiten predecir la probabilidad de un diagnóstico de TVP en el 

embarazo: 

a. L: circunferencia de la pantorrilla izquierda (una diferencia de ≥2 

cm o más de la pantorrilla derecha es positiva), 

b. E:  edema 15  

c. FT: presentación en el primer trimestre.  

En un estudio de validación se demostró que la ausencia de 

cualquiera de estos criterios identificaba con precisión a las gestantes que 

no tenían TVP, aunque el valor predictivo positivo de tener por lo menos 

uno de estos hallazgos fue bajo.16 

Como consecuencia, la especificidad del diagnóstico clínico es 

<10%,3 confirmándose menos del 10% de los eventos tromboembólicos 

clínicamente sospechosos, lo que hace que ante la sospecha clínica sea 

mandatorio la realización de pruebas objetivas para su confirmación y 

minimizar el riesgo de embolia pulmonar. 
 

Eco doppler venoso de MMII. 

El primer examen recomendado es la realización de una 

ecodoppler venosa con maniobra de compresión ultrasonográfica (CUS), 

incluyendo la exploración de la región iliofemoral.17,18 En aquellos casos 

donde existe un alto nivel de sospecha clínica y el resultado de la ecografía 
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es negativa, se recomienda repetir la prueba, entre los 3- 7 días 

posteriores.  Si la repetición de la prueba es negativa, se puede suspender 

el tratamiento anticoagulante.3, 19.  

En los casos en que se sospeche una TVP iliocava, pero la ecografía 

no puede detectar un trombo, puede considerarse la posibilidad de 

recurrir a otra prueba diagnóstica como una resonancia magnética o una 

flebografía convencional.17,20 
 

Niveles plasmáticos de dimero D 

Los niveles de dímero D aumentan fisiológicamente durante el 

embarazo, aumentando aún más en presencia de complicaciones como la 

preeclampsia. Destacar que un dímero D negativo no excluye la ETEV, no 

recomendándose sus mediciones en la evaluación de ETEV en el 

embarazo.20,21 

Recomendación 60 (European Society for Vascular Surgery (ESVS) 2021 

Clinical Practice Guidelines on the Management of Venous Thrombosis): En 

mujeres embarazadas con sospecha de trombosis venosa profunda, no se 

recomienda el uso del dímero D y la puntuación de Wells. Clase III Nivel B.14  
 

 

 

Estudios de trombofilia 

Casi la mitad de las pacientes con ETEV durante el embarazo 

tendrán trombofilia.9 Sin embargo, no se recomienda realizar pruebas de 

trombofilia durante la fase aguda de TVP ya que puede conducir a 

resultados engañosos. Los niveles de anticoagulantes fisiológicos pueden 

descender, especialmente en casos de trombosis extensa. Además, los 

niveles de proteína S son bajos en embarazos normales. 

Al igual que en las mujeres no gestante, los resultados de las 

pruebas de trombofilia no influirán en el tratamiento inmediato de la ETEV 

aguda a menos que la paciente tenga una deficiencia de AT, que afectaría 

la eficacia de la HBPM.  El hallazgo de anticuerpos antifosfolípido (aPL) 

indicará la necesidad de una monitorización fetal más estricta, ya que su 

presencia podría ocasionar una disfunción placentaria.27 En resumen, no 
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se recomienda la prueba de trombofilia de rutina en el embarazo fuera de 

la prueba de aPL, así como considerar la medición de los niveles de AT en 

pacientes con claros antecedentes familiares de ETEV. 
 

Radiografía de tórax 

Aunque en la mayoría de los casos de embolia pulmonar la 

Radiografía torácica es normal, puede mostrar características pulmonares 

inespecíficas de embolia pulmonar como la atelectasia o la oligoemia 

regional 22 o servir para orientar sobre diagnósticos alternativos, como la 

isquemia miocárdica. La reducción de la presión parcial arterial de oxígeno 

o la saturación de oxígeno es poco frecuente.20  
 

Diagnóstico de embolia pulmonar 

Ante la sospecha clínica de embolia pulmonar se recomienda la 

realización de eco doppler venoso de EEII dada la frecuencia de TVP de 

MMII en estas pacientes, especialmente en casos de clínica sugestiva.  

Cuando el eco doppler venoso de EEII sea positivo, no se precisarán más 

estudios radiológicos para confirmar una embolia pulmonar.22 

En caso de sospecha clínica de embolia pulmonar ante un eco 

doppler venoso y RX torax normales, se recomienda la realización de una 

gammagrafía pulmonar de ventilación-perfusión, con un alto valor 

predictivo negativo.  Con frecuencia podrá omitirse la fase de ventilación, 

reduciéndose al mínimo la dosis de radiación para el feto. 

En aquellos casos de  hallazgos anormales en la radiografía de 

tórax o hallazgos indeterminados en la exploración de ventilación-

perfusión, podrá realizarse una  angiografía pulmonar por tomografía 

computarizada (CTPA), que aunque suele ser la prueba de elección para 

detectar la embolia pulmonar en pacientes no embarazadas, por su alta 

sensibilidad y especificidad, se utiliza con menos frecuencia en las 

gestantes , ya que los estudios que han comparado la gammagrafía de 

ventilación-perfusión y la de perfusión en dosis bajas con la CTPA para el 

diagnóstico de la embolia pulmonar en el embarazo mostraron valores 

predictivos negativos similares del 100% y el 99%, respectivamente, y 

tasas igualmente bajas de imágenes no informativas.22-24 
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A pesar de la preocupación por la exposición fetal a la radiación 

consecuente resistencia a realizar pruebas objetivas para el diagnóstico 

de ETEV, esta preocupación no está bien fundada, especialmente si existe 

una afección potencialmente mortal en la madre,25 ya que las exposiciones 

requeridas están muy por debajo de los umbrales asociados con la 

teratogénesis, siendo muy pequeño el aumento potencial del riesgo de 

cáncer infantil mortal asociado a esta radiación.20,26 

TRATAMIENTO DE LA TVP DURANTE EL EMBARAZO 

La terapia anticoagulante debe iniciarse lo antes posible ante la 

sospecha de TVP, incluso antes de la obtención de imágenes.  Antes del 

inicio de la anticoagulación, se debe verificar un hemograma completo, 

una prueba de coagulación, urea, electrolitos y pruebas de función 

hepática.  

La HBPM es el anticoagulante de elección en el embarazo. Una 

revisión sistemática ha confirmado su eficacia y seguridad.28 En 

comparación con la HNF, la HBPM se asocia con un menor riesgo de 

hemorragia y  osteoporosis.2,19   Ni la HNF ni la HBPM atraviesan la 

placenta y son seguras para las madres que amamantan (las heparinas 

pasan a la leche materna en pequeñas cantidades, pero no se absorben 

en el tracto gastrointestinal).29   Aunque no se sabe con certeza si el 

régimen de una o dos dosis diarias son las más adecuadas, los datos 

farmacocinéticos y observacionales sugieren una eficacia y seguridad 

similares con la administración de la HBPM una vez al día comparados con 

la administración cada 12 horas.3,19   

Debido a la farmacocinética predecible de la HBPM, se logran 

niveles satisfactorios de anti-Xa con un régimen de dosificación según en 

el peso (con el objetivo de una actividad anti-Xa máxima, tres horas 

después de la inyección, de 0.5 a 1.2 UI/ml). En aquellos casos de peso 

corporal extremos (<50 kg superiores a 90 kg), así como en pacientes con 

enfermedad renal, puede ser necesario monitorizar los niveles de 

actividad anti-Xa.  
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Habitualmente, no se requiere control del recuento de plaquetas 

ya que la trombopenia inducida por heparina es extremadamente rara 

durante el embarazo.30 Se recomienda continuar con la dosis completa 

durante todo el embarazo.2 

Los AVK deben evitarse durante el embarazo, ya que cruzan la 

placenta y se asocian con un aumento de la pérdida fetal, una embriopatía 

específica asociada con el uso de AVK en el primer trimestre, así como con 

hemorragia fetal (especialmente intracerebral), en cualquier etapa del 

embarazo. Los ACOD están contraindicados en mujeres embarazadas o 

en período de lactancia.  El uso de los ACOD no se ha investigado 

adecuadamente durante el embarazo y los estudios en animales sugieren 

teratogenicidad, debiéndose señalar que estas moléculas pequeñas 

pueden transferirse al feto o en la leche materna a los lactantes.31,32 

Aquellas mujeres que quedan embarazadas durante un 

tratamiento prolongado con anticoagulantes orales (es decir, un AVK o un 

ACOD) por una TVP o embolia pulmonar previa, deberían cambiar a 

HBPM. 
 

Recomendación 61 (European Society for Vascular Surgery (ESVS) 2021 

Clinical Practice Guidelines on the Management of Venous Thrombosis): En 

mujeres embarazadas con trombosis venosa profunda, se recomiendan 

dosis terapéuticas de heparina de bajo peso molecular durante el embarazo 

durante al menos tres meses y durante al menos seis semanas después del 

parto. Clase I. Nivel B.28 

 

 

 

Las medias de compresión elástica graduada reducen el dolor y la 

hinchazón asociados con la TVP. Sin embargo, un reciente ensayo 

aleatorio no mostró un beneficio de estas medias en la prevención del 

síndrome postrombótico.33 

La trombolisis en el embarazo se reserva para la embolia pulmonar 

masiva que pone en peligro la vida con compromiso hemodinámico o 

para la TVP proximal que amenaza la viabilidad de la pierna; en este último 

caso, puede realizarse la trombolisis dirigida por catéter. Los estudios de 



 

 

ETEV y embarazo 

296 

casos clínicos y las series de casos de terapia trombolítica en mujeres 

embarazadas han sugerido que el riesgo de complicaciones hemorrágicas 

es similar al de las personas no embarazadas.20,34 

Los filtros de vena cava se utilizan en mujeres con embolia 

pulmonar recurrente a pesar de una anticoagulación adecuada o en 

aquellas en las que la anticoagulación está contraindicada, o en mujeres 

en las que se ha desarrollado una TVP aguda cerca del momento del 

parto.35 

 

MANEJO EN EL PARTO Y EN EL PUERPERIO  

Una inducción planificada del trabajo de parto o una cesárea 

minimiza el riesgo de parto para las pacientes con anticoagulación 

terapéutica. La dosis de HBPM puede reducirse a una dosis 

tromboprofiláctica el día anterior y suspenderse hasta que haya nacido el 

bebé. 

Las técnicas de anestesia regional no deben usarse hasta 24 horas 

después de la última dosis terapéutica de HBPM. La cánula epidural no 

debe retirarse en las 12 horas siguientes a la última inyección,19 y después 

de retirar el catéter epidural, la HBPM no debe administrarse hasta al 

menos pasadas cuatro horas. 

Si una mujer desarrolla una TVP menos de dos semanas antes de 

la fecha prevista de parto, los riesgos de extensión de la TVP y/o EP son 

altos. Por lo tanto, el parto electivo y el uso de HNF por vía intravenosa 

pueden ser preferibles para minimizar la ventana sin anticoagulación. 

Puede considerarsela posibilidad de utilizar un filtro IVC temporal, que 

deberá retirarse lo antes posible después del parto.2,36,37 

 

Recomendación 62: En mujeres embarazadas con trombosis venosa profunda 

menos de dos semanas antes de la fecha prevista del parto, se puede 

considerar un filtro temporal de vena cava inferior. Clase IIb. Nivel B. 37 
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Debido al estado protrombótico del puerperio, la anticoagulación 

debe continuarse durante al menos seis semanas después del parto y 

posiblemente más tiempo para asegurar un período total de tratamiento 

de al menos tres meses. 

La lactancia materna es segura para las madres que reciben tanto 

heparina como warfarina. Algunas madres pueden preferir cambiar a 

warfarina, recomendándose en estos casos la administración de vitamina 

K neonatal en aquellos bebés de madres que reciben warfarina.  

El síndrome postrombótico se encuentra en más del 60% de las 

TVP aparecidas durante el embarazo, posiblemente debido a la mayor 

prevalencia de trombosis iliofemoral en esta población.37,38 

CONCLUSIONES 

La ETEV es una de las principales causas de mortalidad y 

morbilidad materna en los países desarrollados, aumentando el riesgo de 

TVP durante en el embarazo y más aún en el puerperio. 

La TVP gestacional, es más habitual en la pierna izquierda, más 

proximal que distal, y con un aumento asociado de riesgo de 

complicaciones embólicas. 

El ecodoppler venoso de MMII con maniobra de compresión está 

indicado en casos de sospecha de trombosis venosa profunda, siendo la 

gammagrafía pulmonar de ventilación-perfusión la prueba de elección en 

caso de ser precisa una imagen pulmonar. 

La HBPM es el tratamiento de elección y es preferida sobre la HNF, 

dado su mejor perfil de seguridad.  En general se continúan durante un 

mínimo de 3 meses y hasta 6 semanas después del parto. 

Los anticoagulantes cuarínicos están contraindicados en el 

embarazo, pero pueden ser usados en mujeres después del parto, incluso 

durante la lactancia. 
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INTRODUCCIÓN 

Es conocida, desde que Trosseau en 18651 la describió por primera 

vez, la existencia de una estrecha relación entre la presencia de cáncer y 

la coexistencia de la enfermedad tromboembólica venosa (ETEV). 

 La tasa de asociación de cualquier evento de ETEV y cáncer se 

estima entre el 1 y el 20 % en función de la gravedad y estadio de la 

enfermedad neoplásica.2 La aparición de estos eventos es un factor de 

riesgo independiente de elevada morbi-mortalidad en pacientes con 

cáncer, con un elevado riesgo de recurrencia y de complicaciones 

hemorrágicas durante el tratamiento, siendo la segunda causa de muerte 

en estos pacientes sólo por detrás del propio cáncer.3,4 

Es importante en estos pacientes realizar una buena prevención y 

un correcto tratamiento de los eventos de ETEV con la intención de reducir 

lo máximo posible el riesgo de recurrencia y muerte. 

FACTORES DE RIESGO 

En los pacientes con cáncer el riesgo de ETEV va cambiando a lo 

largo del tiempo en función de las características del paciente, del tipo de 

tumor, del estadio del cáncer y del tratamiento que reciba. 

Hay una gran variabilidad del riesgo de ETEV entre los distintos 

pacientes con cáncer y entre los distintos tipos de cáncer. Hay que evaluar 

periódicamente el riesgo de cada paciente en función de sus 

comorbilidades y el tipo de tratamiento que reciba.5 

El punto de mayor conflicto es el paciente oncológico que recibe 

tratamiento de quimioterapia de forma ambulatoria. Para valorar el riesgo 

en estos pacientes, en los últimos años se han creado distintos índices de 

riesgo basados en parámetros clínicos. En la actualidad el más utilizado y 

validado es el índice de riesgo de Khorana.6 Divide a los pacientes en 3 

grupos de riesgo (alto, moderado y bajo de desarrollar TVP) en función de 

variables clínicas y de laboratorio (Tabla I).  
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Tabla I. Modelo predictivo de enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) 

asociado a quimioterapia en pacientes ambulatorios 

Índice de riesgo: bajo = 0 puntos; moderado = 1-2 puntos; alto ≥ 3 puntos. 
 

Pero a pesar de ello, este índice de valoración de riesgo tiene 

ciertas limitaciones, como que el estudio original tenía un seguimiento de 

solo 2.5 meses, los pacientes tenían un buen estado general y había una 

infrarrepresentación de neoplasias de alto riesgo (siendo la neoplasia más 

frecuente en el estudio la de mama [34.6% de la muestra]). 

El modelo de Khorana frecuentemente es insuficiente a la 

hora de valorar el riesgo por las limitaciones anteriormente 

descritas. Para mejorar su fiabilidad se añaden dos biomarcadores 

a este modelo predictivo, el Dímero-D y la P-selectina como 

procoagulantes y marcadores de inflamación.7,8 

Actualmente están pendientes de validación otras escalas de 

valoración de riesgo como COMPASS-CAT, ONKOTEV, TIC-ONCO.9 

Características del paciente Puntuación 

Riesgo muy alto: estómago, páncreas 2 

Riesgo alto: pulmón, linfoma, ginecológico, 

testicular y vesicular 

 

Recuento de plaquetas prequimioterapia  

≥ 350.000/µl 
 

1 

Nivel de hemoglobina prequimioterapia  

< 10 g/dl y/o uso de Agentes eritropoyéticos 
 

1 

Recuento de leucocitos prequimioterapia > 

11.000/µl 

1 

Índice de masa corporal ≥ 35 kg/m2 1 
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Se recomienda el uso del modelo predictivo de Khorana para 

predecir el riesgo de desarrollar un evento de ETEV en los pacientes con 

cáncer. 
 

DIAGNÓSTICO DE LA ETEV EN EL PACIENTE ONCOLÓGICO 

El diagnóstico de la ETEV en los pacientes con cáncer es similar al 

de la población general sin cáncer, pero con ciertas peculiaridades. 

La valoración clínica es poco concluyente. La aplicación de escalas 

de probabilidad clínica, como la de Wells, es poco útil, dado que la 

mayoría de pacientes, como mínimo tienen un riesgo moderado de ETEV 

(cáncer activo 1 punto) y la utilidad de dímero-D en estos pacientes es 

dudosa, dado que los niveles de dímero-D pueden estar elevados de base 

en los pacientes oncológicos, probablemente en relación con el proceso 

inflamatorio asociado.10 

En consecuencia, la sospecha clínica de ETEV implica la realización 

de una prueba de imagen objetiva para confirmar o descartar el 

diagnóstico. 
 

A. Para el diagnóstico de TVP se recomienda asociar estudios de 

imagen, como la ecografía-Doppler, a la probabilidad clínica de TVP 

estimada mediante la aplicación de la escala de Wells. No es útil la 

valoración del Dímero-D. 

B. Para el diagnóstico de EP se recomienda utilizar la escala de Wells 

para estimar la probabilidad clínica junto con angiografía por TC o 

la gammagrafía de ventilación/perfusión. 

PROFILAXIS DE LA ETEV EN PACIENTES CON CÁNCER 

Profilaxis en pacientes hospitalizados con cáncer9,11  

Los pacientes hospitalizados que tienen una neoplasia activa y una 

enfermedad médica concomitante aguda o una movilidad reducida es 

recomendable realizar profilaxis farmacológica con HBPM o Fondaparinux 

si el ClCr30 ml/min, en ausencia de sangrado o contraindicación.  
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No están recomendados los anticoagulantes de acción directa 

(ACAD) de forma rutinaria en la profilaxis de estos pacientes. 

Los pacientes hospitalizados con neoplasia activa sin ningún otro 

factor de riesgo, se les puede ofrecer profilaxis farmacológica en ausencia 

de sangrado activo y de contraindicaciones. 

La profilaxis farmacológica no debe ser ofrecida de forma rutinaria 

en pacientes a los que se les realiza procedimientos menores, tratamiento 

con quimioterapia o trasplante de células madre. 
 

Profilaxis en pacientes ambulatorios con cáncer que reciben 

quimioterapia sistémica9,11 

No se debe ofrecer profilaxis farmacológica de forma rutinaria a 

todos los pacientes ambulatorios con cáncer. 

Los pacientes ambulatorios con cáncer, de alto riesgo (Khorana 2 

antes de iniciar la quimioterapia) se les puede ofrecer profilaxis con 

apixaban, rivaroxaban o HBPM, siempre que no exista riesgo de sangrado 

o interacciones farmacológicas. Siempre hay que consensuar de forma 

individualizada con el paciente el fármaco a utilizar, la duración del 

tratamiento y valorar el balance riesgo/ beneficio. 

Los pacientes con Mieloma Múltiple en tratamiento con talidomida 

o lenalidomida y/o dexametasona se les debe ofrecer tromboprofilaxis 

farmacológica con AAS o HBPM en pacientes de bajo riesgo y HBPM en 

pacientes de alto riesgo. 

 A los pacientes con cáncer y tratados con fármacos 

inmunomoduladores combinados con esteroides u otros quimioterápicos, 

se les recomienda la profilaxis farmacológica con AVK a dosis bajas, HBPM 

a dosis profilácticas o AAS a dosis bajas. 
 

Profilaxis perioperatoria en pacientes con Cáncer sometidos a 

cirugía9,11 

A todo paciente con cáncer sometido a cirugía mayor se le debe 

ofrecer profilaxis farmacológica con HBPM o HNF si no hay 
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contraindicaciones por sangrado activo, elevado riesgo de sangrado u 

otras contraindicaciones. La profilaxis se iniciará preoperatoriamente. 

Usar HBPM una vez al día en pacientes con ClCr30 ml/min o HNF 

a dosis bajas 3 veces al día es recomendado para prevenir la TVP 

postoperatoria en pacientes con cáncer. 

La profilaxis farmacológica debe empezar 2-12h preoperatoria y 

continuar un mínimo de 7-10 días. NO hay datos que comparen la 

superioridad de una HBPM sobre otra. Es preferible usar las HBPM a dosis 

altas de profilaxis. 

No exista suficiente evidencia científica para recomendar 

fondaparinux como alternativa a las HBPM en la profilaxis postoperatoria 

de los pacientes con cáncer. 

Los métodos mecánicos, de forma aislada, sólo deben usarse si hay 

contraindicación para profilaxis farmacológica por sangrado activo o 

elevado riesgo de sangrado. 

La combinación de fármacos y métodos mecánicos puede 

aumentar la eficacia de la profilaxis, sobretodo en pacientes de alto riesgo. 

En pacientes con cáncer sometidos a cirugía mayor, la profilaxis 

debe durar un mínimo de 7 a 10 días. Extenderemos la profilaxis con 

HBPM hasta 4 semanas postoperatoria en pacientes con cirugía mayor 

abierta o laparoscópica abdominal o pélvica, en pacientes con bajo riesgo 

de sangrado, pero alto de ETEV: movilidad reducida, obesidad, historia 

previa de ETEV u otros factores de riesgo de ETEV.  

En pacientes con bajo riesgo quirúrgico hay que individualizar. 

El filtro de vena cava inferior no está recomendado de forma 

rutinaria en la profilaxis de ETEV. 
 

Tratamiento de la ETEV establecida en pacientes con cáncer9,11 

El tratamiento médico de la ETEV en pacientes con cáncer tiene 

cierta peculiaridad debido a las características especiales de estos 

pacientes, de su situación clínica y del tratamiento antineoplásico que 

reciben. 
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El tratamiento clásico de elección en estos pacientes han sido las 

HBPM por su buena relación eficacia/seguridad. 

En los últimos años han salido publicados ensayos clínicos que 

comparan el tratamiento de las HBPM con los ACAD. Estos estudios 

demuestran una buena relación riesgo/beneficio de los ACAD, pero hay 

que tener presente ciertos inconvenientes como son: presentan un 

elevado riesgo de hemorragias en pacientes con cáncer gastrointestinal y 

genitourinario, mayor interacción medicamentosa y problemas de 

absorción y de adquisición niveles terapéuticos en pacientes con vómitos 

o diarreas. 

El fondaparinux se considera una alternativa, pero hay escasa 

evidencia científica sobre su uso en pacientes con Cáncer.  

Las antivitaminas K, no se recomiendan de forma general, salvo 

que no haya alternativa.  

La heparina no fraccionada se recomienda en la fase inicial del 

tratamiento, sobre todo en pacientes con una insuficiencia renal severa, 

definida como un Cl Cr 30 ml/min. La HNF queda relegada sólo al uso 

cuando las HBPM o los ACAD estén contraindicados o no estén 

disponibles. 
 

Tratamiento inicial9,11 

El tratamiento inicial se puede utilizar HBPM, HNF, fondaparinux o 

rivaroxaban, en función de su disponibilidad, en pacientes con cáncer y 

diagnostico reciente de ETEV sin alteración severa de la función renal (Cl 

Cr 30 ml/min). Para el tratamiento durante los primeros 5-10 días las 

HBPM son el tratamiento de elección, siendo el fondaparinux y la HNF su 

alternativa en pacientes con cáncer y con un ClCr   30 ml/min. 

El régimen de una dosis al día es recomendable en lugar de la 

pauta de dos dosis al día, dado que estos  pacientes normalmente son 

frágiles y con elevado riesgo de hemorragia. 

En pacientes que no tengan un elevado riesgo de sangrado 

gastrointestinal o genitouninario, se puede recomendar rivaroxaban los 

diez primeros días o edoxaban iniciado 5 días después de terapia puente 

con HBPM, siempre y cuando el ClCr30 ml/min. 
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Tratamiento de mantenimiento9,11 

Definimos tratamiento de mantenimiento al periodo de tiempo 

que sigue al tratamiento inicial (5-10 días) hasta los 6 meses y tratamiento 

a largo plazo, el tratamiento que daremos a nuestro paciente más allá de 

los primeros 6 meses. 

Las HBPM son el medicamento de elección. Son preferibles a los 

antivitamina K para el tratamiento de eventos de ETEV en pacientes con 

cáncer y ClCr30 ml/min. Preferiblemente una vez al día. 

En los últimos años se han realizado 6 ensayos clínicos que 

comparan directamente a los ACAD con los anti vitamina K. Apixaban, 

dabigatran, edoxaban y rivaroxaban han demostrado NO inferioridad en 

comparación con los antivitamina K.12 

Para anticoagulación a largo plazo, las HBPM, edoxaban o 

rivaroxaban durante 6 meses como mínimo es preferido a los antivitamina 

K. Hay un incremento del riesgo de sangrados mayores en pacientes 

tratados con ACAD, sobretodo en las neoplasias gastrointestinales y 

genitourinarias, así como alto riesgo de sangrado de mucosas. Siempre 

hay que valorar antes del uso de los ACAD las posibles interacciones con 

otros fármacos y tratamientos del paciente. 

La anticoagulación ya sea con HBPM o ACAD, debe durar un 

mínimo de 6 meses para considerar tratado el evento tromboembólico 

venoso en pacientes con cáncer. 

Después de 6 meses, debemos valorar la posibilidad de finalizar el 

tratamiento anticoagulante o mantenerlo. 

La anticoagulación más allá de los 6 meses con HBPM, ACAD o 

antivitamina K, debe ser ofrecida de forma individualizada y en casos 

seleccionados, en función del balance riesgo/beneficio, de la tolerancia 

del tratamiento, de la disponibilidad del mismo, de las preferencias del 

paciente y de la persistencia de un cáncer activo, presencia de metástasis 

o que reciban quimioterapia. Es necesario una evaluación periódica de la 

indicación sopesando riesgo/ beneficio. 
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Múltiples estudios han identificado factores de riesgo individual de 

recurrencia o sangrado: edad <60 años, ser mujer, historia previa de ETEV, 

Diagnóstico de la neoplasia en los 3 primeros meses después del 

diagnóstico de la trombosis, cáncer localmente avanzado o presencia de 

metástasis, cáncer de pulmón o hepatobiliar.13,14 

NO está recomendado el uso de anticoagulantes sin TVP, por lo 

tanto, los pacientes con cáncer NO deben recibir tratamiento 

anticoagulante para aumentar la supervivencia. 

A los pacientes con neoplasia cerebral primaria o metástasis 

cerebrales y que además se les diagnostica de ETEV establecida, se les 

debe ofrecer anticoagulación. NO queda claro que fármaco ni a que dosis. 
 

INDICACIÓN DE FILTRO DE VENA CAVA INFERIOR (VCI) EN PACIENTES CON 

CÁNCER 

Hay escasa evidencia científica al respecto, pero los filtros de VCI 

no hay que ofrecerlos en pacientes con cáncer y que presenten un evento 

ETEV de más de 4 semanas de evolución.9,11 

Tampoco hay que ofrecerlos en pacientes con una 

contraindicación temporal para la anticoagulación.  

Sólo hay que ofrecer la implantación de un filtro de VCI en caso de 

contraindicación absoluta de anticoagulación en pacientes con una ETEV 

aguda con extensión de TVP potencialmente mortal. 

Se planteará colocar un filtro de CVI junto a anticoagulación en 

pacientes con progresión de la trombosis (recurrencia o extensión 

proximal a pesar del correcto tratamiento anticoagulante). 

A los pacientes con neoplasia cerebral primaria o metástasis 

cerebrales y a los que se les diagnostica de ETEV establecida, se les debe 

ofrecer anticoagulación. NO queda claro que fármaco ni a que dosis. 
 

TRATAMIENTO TROMBOSIS ASOCIADA A CATÉTER 

Para el tratamiento de la trombosis secundaria a un catéter venoso 

central en pacientes con cáncer, se recomienda anticoagular durante un 

mínimo de 3 meses. El fármaco de elección serían las HBPM, dado que 
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faltan estudios que comparen el uso de los ACAD con las HBPM y los 

ACAD con los antivitamina K.9 

Si el catéter funciona, está bien posicionado en su sitio y los 

síntomas de trombosis mejoran con el tratamiento médico, se recomienda 

no quitar el catéter. Consideraremos su retirada si persisten los síntomas 

o empeoran, el catéter no funciona o ya no es necesario para el 

paciente.9,15 

Si por cualquier motivo se tiene que retirar un CVC que ha 

ocasionado una trombosis venosa aguda. Antes de retirarlo, debemos 

tratar al paciente con HBPM a dosis terapéuticas durante un mínimo de 

5-7 días, después podremos retirar el catéter y reintroduciremos la 

anticoagulación y la mantendremos hasta completar los 3 meses.15 

 

Profilaxis de trombosis asociada a uso CVC9,15 

  NO se recomienda de forma rutinaria el uso de anticoagulación 

como profilaxis para evitar una trombosis venosa secundaria al catéter, 

debido al alto riesgo de sangrado de la medicación. 

Para reducir el riesgo de trombosis asociada a CVC es preferible 

colocar el catéter en el lado derecho, a nivel de la vena yugular y que la 

punta del catéter esté situada en la unión cava superior-aurícula derecha. 

Existen tres tipos de vías para la aplicación de quimioterapia, los 

port-a-cath, el catéter venoso central y las PICCs. Sería preferible la 

elección de port-a-cath, aunque sea más difícil su colocación, es el tipo de 

catéter que se asocia con menos tasa de trombosis. 
 
 

ENFERMEDAD TROMBOEMBÓLICA VENOSA INCIDENTAL 

La ETEV incidental es un hallazgo frecuente en pacientes con 

cáncer sometidos a pruebas de imagen durante el seguimiento de su 

enfermedad. 

El evento más frecuente es el TEP incidental. Lo habitual es que el 

paciente presente síntomas, pero estos están infravalorados y 

erróneamente atribuidos al propio cáncer o a los efectos secundarios de 

los tratamientos. 
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Debemos darle la importancia que se merece dado que su 

presencia influye en la mortalidad del paciente, en el riesgo de recurrencia 

y en el pronóstico de la enfermedad.16,17 

El hallazgo de TEP o TVP incidental debe ser tratado de la misma 

manera que la TVP o TEP sintomático. 

 Hoy día aún persiste el debate sobre qué hacer cuando se 

diagnostica un TEP subsegmentario incidental. NO existe evidencia 

científica al respecto, pero en caso de TEP subsegmentario único se 

recomienda realizar un eco-doppler de MMII. En caso de que se detecte 

la presencia de TVP se inicia tratamiento anticoagulante, En caso contrario 

se aconseja repetir el eco-doppler en una semana sin tratar al paciente, si 

sigue siendo negativo, no trataremos al paciente, en caso positivo 

iniciaremos la anticoagulación.18 

En los casos de trombosis esplácnica o visceral incidental, se 

recomienda iniciar anticoagulación si el evento es agudo o progresa en el 

tiempo siempre y cuando el riesgo de sangrado sea bajo.19 

Hay pocos estudios sobre TVP incidental, pero la recomendación 

es igual, hay que anticoagular al paciente con bajo riesgo de sangrado, 

aún que presente una TVP distal.20 
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EPIDEMIOLOGÍA 

La Trombosis Venosa Profunda (TVP) es una patología ligada al 

Trombo Embolismo Pulmonar (TEP), y ambas se estudian conjuntamente 

como Enfermedad Trombo Embólica venosa (ETEV). Su importancia radica 

en su elevada incidencia, su mortalidad y su recurrencia.  

En adultos la tasa de incidencia de ETEV varía de 0.7 a 1.9 casos 

por cada 1000 personas/año. Los factores de riesgo más importantes 

incluyen cáncer, traumatismos, cirugía, obesidad, diabetes, trombofilias, 

etc. Sin embargo, en el subgrupo de pacientes con Enfermedad Renal 

Crónica (ERC), el riesgo relativo de ETEV es superior a la media, siendo de 

1.28 en los estadíos leves de la enfermedad y de 1.71 en estadios graves, 

en comparación con la población sin disfunción renal.1,2 

La ERC conlleva un gran número de alteraciones o factores que 

pueden favorecer el desarrollo de un estado protrombótico, como por 

ejemplo: 1) anomalías en el metabolismo de diferentes proteínas; 2) 

inmovilización, ya sea por fatiga o por  procesos concomitantes; 3) efectos 

secundarios de sus tratamientos específicos;  4) compresión venosa (p.ej. 

en la poliquistosis renal); 5) circulación elevada de procoagulantes, déficit 

de anticoagulantes, disfunción plaquetaria, disminución de la fibrinólisis,3,4 

etc. En un estudio de casos y controles con más de 128.000 pacientes, el 

riesgo relativo de ETEV en enfermos renales aumentó entre un 1.41 (para 

la nefropatía hipertensiva) y un 2.89 (para los pacientes con síndrome 

nefrótico).5 

La prevalencia de enfermedad renal crónica (ERC) en adultos es de 

un 10-15%,6 y está aumentando en las últimas décadas debido al 

envejecimiento de la población. En el estudio NHANES,7 comparando los 

periodos 1988-1994 y 2003-2006, se encontró que la prevalencia de 

enfermedad renal en la población mayor de 60 años aumentó del 18.8% 

al 24.5%, mientras que, en la población de 20 a 30 años de edad, la 

prevalencia se mantenía <0.5%. Conforme aumenta la edad, se observa 

un empeoramiento de la función renal, tanto en frecuencia como en 

severidad, con un aumento exponencial de su incidencia en la población 

mayor de 60 años.8 Por lo tanto, la incidencia de trombosis venosas 

profundas en pacientes con IRC están aumentando y con ello, la 

mortalidad secundaria a la misma.  
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HEMOSTASIA EN LA INSUFICIENCIA RENAL CRÓNICA 

La enfermedad renal crónica se asocia a diferentes factores que 

pueden favorecer el desarrollo de una TVP a lo largo de su evolución. Se 

han detectados en estos pacientes, niveles elevados de factores 

protrombóticos: como la proteína C reactiva, el fibrinógeno, la 

interleucina-6, el factor VIIc, el factor VIIIc, la α2antiplasmina y el Dímero 

D. Y a la vez, también se han descrito alteraciones en los factores 

anticoagulantes y fibrinolíticos, lo que crea un desequilibrio 

predisponente al desarrollo de TVP.  

El sistema de anticoagulación endógeno se encuentra inhibido por 

la desaparición de la trombomodulina de la superficie endotelial lo que 

dificulta la activación de la Proteína C por la trombina. En algunos 

pacientes, también disminuye la actividad de la antitrombina y disminuye 

la actividad trombolítica al aumentar los niveles de lipoproteína A. Junto 

a esto, el aumento de citoquinas inflamatorias conlleva mayor riesgo de 

trombocitosis y aumento de la reactividad plaquetaria, con estimulación 

de los monocitos que producen factor tisular. La Proteína C reactiva facilita 

la interacción de los monocitos con las células, liberando aún más factor 

tisular y activando el complemento, que a su vez activa las plaquetas. 

La deformación de plaquetas y monocitos favorece la liberación de 

micropartículas de membrana, derivadas de distintas células, que: 

A. Contienen fosfatidilserina, que se ha relacionado con facilitar la 

conversión de protrombina a trombina y 

B. Aumentan la producción de factor tisular. 
 

Conforme la función renal empeora, la expresión de estos 

marcadores trombogénicos y proinflamatorios aumenta,9 contribuyendo 

también al aumento de la incidencia de enfermedad cardiovascular. De 

hecho, la disfunción endotelial empeora por la hipertensión, el stress de 

cizallamiento y las toxinas urémicas. Moléculas de adhesión leucocitaria 

como la P-selectina y E-selectina (provenientes del endotelio), favorecen 

la adhesión plaquetaria a las micropartículas circulantes. Se han detectado 

niveles altos de Lipoproteína A (>57mgr/dL) que se han relacionado con 

oclusión de accesos vasculares.10 
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En resumen, los pacientes con ERC presentan alteraciones 

hematológicas predisponentes a la trombosis y que los sitúan en alto 

riesgo para desarrollar la misma cuando debutan con otros factores 

concomitantes.  
 

LA TROMBOSIS VENOSA EN PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL 

CRÓNICA EN PREDIÁLISIS  

En diversos estudios se ha encontrado que la disminución del 

filtrado glomerular de forma leve-moderada se asocia con un riesgo 

aumentado de ETEV del 28-29%11 y que llega a ser de un 34% en pacientes 

en diálisis.12. 

La enfermedad renal crónica se clasifica en 5 estadíos según el 

Filtrado Glomerular (FG).13 Existen más de 40 ecuaciones propuestas para 

estimar el FG (Cockcroft-Gault, CKD-EPI13...): 

A. Estadío 1: FG > 90 mL/min 

B. Estadío 2: FG 60-89 mL/min 

C. Estadío 3: FG 30-59 mL/min 

D. Estadío 4: FG 15-29 mL/min 

E. Estadío 5: FG <15 mL/min 
 

En un estudio de casos y controles realizado sobre la población de 

Dinamarca,5 se observó que los pacientes con insuficiencia renal tenían un 

riesgo de ETEV de 2 a 4 veces mayor que los controles sin insuficiencia 

renal. Ajustando por comorbilidades y factores de riesgo, la odds ratio 

(OR) se mantenía elevada, siendo de 1.41 (95%, con un intervalo de 

confianza -IC-, 1.22–1.63) en pacientes con nefropatia hipertensiva y 2.89 

(95% IC, 2.26–3.69) en pacientes con síndrome nefrótico. 

También se ha demostrado que el riesgo de ETEV es más elevado 

en los primeros 90 días tras el diagnóstico de ERC, especialmente si la 

causa es: un síndrome nefrótico (OR ajustada= 23.23; 95% IC, 8.58-62.89) 

o una glomerulonefritis (OR=8.64; 95% IC, 4.85–15.38). Este riesgo 

permanece elevado incluso 5 años tras el diagnóstico de estas dos 

patologías.  
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En el registro RIETE,14 los pacientes con aclaramiento de creatinina 

<30mL/min presentaban TEP sintomático con más frecuencia y con más 

repercusión clínica que el grupo con aclaramiento >60mL/min. Además, 

era más frecuente en el primer grupo la TVP proximal. La incidencia de 

sangrado también aumentaba en caso de peor función renal, con más 

episodios de sangrado mortal, TEP mortal y muerte por cualquier causa. 

En cambio, no se pudo demostrar una mayor incidencia de recurrencia de 

ETEV. 

Debemos tener también en cuenta que el grupo con peor función 

renal es también el de mayor edad, por lo que el exceso de riesgo 

probablemente no sea sólo atribuible a este factor, sino que también se 

asocian otros factores como mayor comorbilidad, tratamientos 

concomitantes, etc.14 

Se ha demostrado que la insuficiencia renal es un factor 

independiente de riesgo para sangrado en casos de ETEV aguda, sin que 

las guías de práctica clínica coincidan en el tratamiento recomendado más 

adecuado. Alguna de ellas recomiendan comenzar con HNF en pacientes 

con insuficiencia renal severa15 y sin embargo, otras recomiendan la 

monitorización del grado de anticoagulación en lugar de usar dosis de 

HBPM ajustadas al peso según el grado de insuficiencia renal.16 Por 

similitud, para el tratamiento de la enfermedad coronaria en estos 

pacientes, se ha recomendado reducir la dosis de enoxaparina a un 64% 

de lo que correspondería según el peso.17 En cambio, hay autores que 

encuentran que el tratamiento con HBPM en estos pacientes tiene el 

mismo riesgo que los AVK al menos durante 3 meses,18 sin realizar ajuste 

de dosis. 

En el estudio RE-COVERY DVT/PE se observó que alrededor de la 

mitad de los pacientes siguieron tratamiento con los nuevos 

anticoagulantes orales (NACO) y algo más del 20% de los pacientes 

recibió tratamiento con fármacos antivitamina K (AVK). Esta proporción se 

mantuvo en todos los grupos de edad. Sin embargo, el uso de fármacos 

AVK, heparina y fondaparinux es más frecuente conforme los grupos 

analizados tienen peor función renal, con menor uso de NACO en 

pacientes más jóvenes con alteración de la función renal.19 
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ENFERMEDAD TROMBOEMBÓLICA VENOSA EN PACIENTES EN 

HEMODIÁLISIS 

En un estudio de casos incidentes se encontró que la ETEV ocurría 

en un 8.4% de los pacientes que iniciaban hemodiálisis, en comparación 

con grupos no en diálisis ajustados por edad y sexo, donde la ETEV se 

presentó en un 2.3% de los casos (incluso considerando por separado TVP 

y TEP). Los pacientes en hemodiálisis con ETEV tenían alrededor del doble 

de riesgo de sangrado con respecto a los que no presentaron ETEV y una 

mortalidad por cualquier causa, casi 2.5 veces mayor.20 

El riesgo de ETEV en pacientes que se encuentran en diálisis se 

encuentra aumentado, en mayor medida que en los pacientes en 

prediálisis (OR no ajustada= 4.61; 95% IC, 3.97–5.36; OR ajustada = 1.84; 

95% IC, 1.55–2.18).5,21 

En el ensayo PROTECT se apreció que no había diferencia 

significativa entre los pacientes con insuficiencia renal tratados con HNF y 

los tratados con dalteparina, siendo la incidencia de TVP (8.3% vs 5.2%, 

p=0.76), TEP (10.0% vs 6.9%; p= 0.39) o hemorragia importante (5.0% vs 

8.6%; p=0.32) en cada grupo de tratamiento.  

En este mismo ensayo clínico, cuando lo estudiado fueron los 

pacientes con insuficiencia renal severa, no se encontraron diferencias 

significativas en la incidencia de TEP (10.0% vs 6.4%; p=0.07) o hemorragia 

importante (8.9% vs 11.0%; p=0.66), pero sí se observó un aumento en la 

incidencia de TVP en el grupo tratado con dalteparina (7.6% vs 3.7%; 

p=0.04).22 

TROMBOSIS VENOSA CENTRAL POR CATÉTERES PARA HEMODIÁLISIS 

La estenosis u oclusión venosa central es una complicación grave 

en pacientes que requieren hemodiálisis. Aunque no siempre se encuentra 

algún antecedente traumático, sucede más frecuentemente con 

traumatismos previos en este territorio, incluyendo la canalización venosa 

a este nivel. En este sentido, estas complicaciones suceden con mucha más 

frecuencia cuando se realiza la canalización a nivel de la vena subclavia 

(42%) que cuando se realiza sobre la vena yugular interna (10%).23 
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La prevalencia de catéteres venosos centrales en EEUU se estima 

que llega en torno al 25% de la población en hemodiálisis24 dado su 

rapidez de colocación e inmediatez de su uso para hemodiálisis. La 

colocación de un catéter central para hemodiálisis previamente puede 

conllevar la pérdida de la principal vena del acceso vascular en un 30-40% 

de los pacientes.25 Sin embargo, la TVP asociada a catéteres centrales se 

ha descrito que da síntomas solo en un 1-5% de los casos. En muchos 

casos, el trombo se forma en el interior del catéter (sobre todo si el catéter 

tiene perforaciones laterales que impide el cebado con heparina de la luz 

distal a las mismas). Este “trombo intrínseco” no daña la vena de salida y 

no causa clínica evidente, pero puede producir disfunción del catéter, 

ocluyéndolo o actuando como válvula. Se puede solucionar con el 

recambio del catéter. 

Si se forma trombo extrínseco a la luz del catéter, su función puede 

conservarse, pero puede dañar la vena, y producir TEP, además de clínica 

local de TVP. Un caso extremo es el trombo auricular relacionado con 

catéter (CRAT), que ocurre en catéteres en aurícula en <1% de los casos, 

pero que podrían llegar a producir fallo del corazón derecho. La retirada 

del catéter no soluciona el problema. Evidentemente, tanto el trombo 

intrínseco como el extrínseco pueden coexistir. En catéteres que llevan 

mucho tiempo colocados se puede formar una vaina de fibrina, que puede 

retener trombo en su interior y es muy difícil de eliminar.26 

En los casos en los que no se ha producido una canalización 

venosa previa, el mecanismo de estenosis es mal conocido. Se ha 

propuesto que el principal factor desencadenante es el flujo sanguíneo 

aumentado, que produciría fibrosis y engrosamiento de las válvulas 

venosas. El tiempo de evolución del acceso vascular parece tener menos 

relevancia. Hasta un 10% de los casos de estenosis venosa central no se 

encuentran relacionados con la presencia de catéteres previamente,27 

aunque hay autores que refieren la presencia de catéteres en un 100% de 

los casos.28 La clínica suele ser de edema y aumento del diámetro del 

brazo, con disfunción del acceso vascular (recirculación, aumento de la 

presión de retorno…). Si el catéter sigue en posición, puede encontrarse 

también ocluido. 
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El diagnóstico se puede hacer por Ecodoppler, aunque si la TVP es 

exclusivamente proximal requerirá otras pruebas de imagen, como el TAC 

o la flebografía, que se considera el “gold standard” y que permite la 

posibilidad de hacer fibrinolisis local si se considera necesario (ya que 

tiene menor riesgo de sangrado que la fibrinolisis sistémica).29 El 

tratamiento inicial es la anticoagulación, y de forma secundaria y en caso 

de estenosis significativa, el tratamiento de elección es endovascular, dado 

que la cirugía es compleja y con una morbimortalidad considerable. 
 

ETEV Y TRASPLANTE RENAL 

Los pacientes sometidos a un trasplante renal tienen un mayor 

riesgo de TVP y TEP,30 con una incidencia aproximada de entre el 0.6% y el 

25% y una incidencia acumulada a 5 años del 5.8%, 8 veces más que la 

población general. Este tipo de complicaciones pueden aparecer a lo largo 

de toda la vida del paciente trasplantado, pero son más frecuentes entre 

los 4-6 meses después del trasplante. Se sabe que el riesgo de TVP en 

estos pacientes, se debe a un desequilibrio en los mecanismos de 

hemostasia. Por un lado, sufren los clásicos factores de riesgo de 

hipercoagulabilidad como: la edad, obesidad, trombofilias, 

sedentarismo… y por otro lado, sufren los factores de riesgo asociados al 

trasplante propiamente dicho: cirugía, tratamientos inmunosupresores, 

eritrocitosis postrasplante e infecciones. Se conoce que algunos 

medicamentos inmunosupresores poseen un efecto procoagulante, como 

el sirolimus que aumenta el riesgo de TVP también en pacientes 

sometidos a trasplante cardíaco y pulmonar.31 La hospitalización es otro 

de los factores de riesgo para TVP y TEP más fuertemente asociado con 

estos pacientes, con un incremento de riesgo 10 veces superior; aun 

eliminando este factor, el riesgo de eventos trombóticos en estos 

pacientes es superior al resto la población general.  

El aumento de la incidencia de ETEV con la edad es bien conocida; 

sin embargo, en los pacientes trasplantados, esta incidencia es similar, 

independientemente de la edad. Además, los pacientes jóvenes 

trasplantados tienen un aumento importante del riesgo de ETEV, en 

comparación con la baja incidencia de trombosis venosa en este grupo 

mismo de edad en la población general.32 
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La prevención de estos eventos es posible mediante la realización 

de estudios de trombofilia antes del trasplante e identificando a aquellos 

pacientes que puedan tener un mayor riesgo de TVP postoperatoria.33 

Otra de las complicaciones más importantes de estos pacientes 

ocurre cuando la trombosis afecta al sector iliofemoral e iliocavo en el lado 

del trasplante renal. Hay pocos datos en la literatura que sugieran cuales 

son los factores causantes de la aparición de esas TVP. Algunas 

publicaciones implican causas mecánicas, como el síndrome de May-

Thurner, la compresión de los vasos iliacos por el injerto, la lesión de la 

vena durante el clampaje para hacer la anastomosis, fibrosis en la 

cicatrización o por procedimientos previos en la zona. Las TVP 

iliofemorales parecen afectar la función del injerto renal, incluso cuando 

la vena del injerto esté permeable y no afectada por la trombosis.  El 

enfoque inicial más razonable es la anticoagulación, si la vena del 

aloinjerto no está afectada. Si la anticoagulación falla o si la vena del 

aloinjerto está comprometida, la intervención endovascular inmediata 

ofrece capacidades tanto diagnósticas (mediante venografía o IVUS) como 

intervencionistas, como trombectomía, angioplastia o colocación de 

stents.34 

 

MANEJO DE LA ANTICOAGULACION EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA 

RENAL 

El tratamiento de la TVP se basa en la anticoagulación, 

manteniéndola el tiempo necesario para conseguir tres objetivos: 

− En los primeros diez días, el objetivo es impedir la propagación del 

trombo y el TEP. 

− En los siguientes tres meses, el objetivo es impedir la propagación 

del trombo y el TEP, así como reducir la incidencia de recurrencia 

temprana. 

− A partir de los tres meses, el objetivo principal es reducir la 

incidencia de recurrencia tardía. 
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En una TVP diagnosticada durante un ingreso hospitalario, o en los 

siguientes 90 días, sin otros factores de riesgo a considerar, se recomienda 

anticoagulación durante 3 meses. Las diferentes opciones terapéuticas 

para llevar a cabo la anticoagulación en los pacientes con insuficiencia 

renal varían desde: 

1. La Heparina No Fraccionada (HNF): es de uso parenteral y cada vez 

se utiliza menos para el tratamiento de ETEV; aunque en pacientes 

en hemodiálisis su uso sigue siendo frecuente. 

2. La HBPM, en una o dos dosis diarias, debe ajustarse según el peso 

y función renal del paciente. Cada tipo de heparina tiene su propio 

ajuste de dosis.  

3. El Fondaparinux también se ajusta según el peso del paciente, pero 

debido a que puede acumularse en caso de insuficiencia renal, no 

debe usarse cuando el aclaramiento de creatinina es menor de 

30mL/min. 

4. El dabigatrán (NACO) se excreta vía renal, por lo que su dosis debe 

ajustarse a la función renal, no estando recomendado para 

pacientes con aclaramiento de creatinina <30ml/min. Requiere 

iniciar la anticoagulación con otro fármaco 5 días antes de iniciar su 

uso. 

5. El edoxaban (NACO), también requiere ajuste de dosis si el 

aclaramiento de creatinina está entre 15-50ml/min o cuando hay 

tratamiento concomitante con inhibidores de la Glucoproteína P 

(Ciclosporina, dronedarona, eritromicina, ketoconazol). Como el 

dabigatrán, requiere anticoagulación previa durante 5 días con otro 

anticoagulante.  

6. El apixaban y el rivaroxaban no requieren ajuste de dosis en caso de 

insuficiencia renal, aunque se recomienda precaución en caso de 

aclaramiento de creatinina de entre 15-29ml/min y no está 

recomendado el uso de apixaban si el aclaramiento de creatinina es 

<15ml/min. Ambos fármacos pueden emplearse desde el principio 

del tratamiento anticoagulante, aunque a dosis más alta que la de 

mantenimiento.   
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El tratamiento con HNF tiene <3% de riesgo de sangrado durante la 

primera fase de tratamiento, aunque la HBPM tiene menos riesgo de 

sangrado considerando todo el periodo de tratamiento. En pacientes con 

insuficiencia renal el riesgo de sangrado con HBPM aumenta. 

Los NACO estadísticamente tienen menos riesgo de sangrado con 

respecto a HBPM y antivitamina K (AVK), aunque los episodios de 

sangrado gastrointestinal parecen más frecuentes con dabigatran, 

rivaroxaban y edoxaban que los AVK. 

En pacientes con insuficiencia renal terminal (aclaramiento de 

creatinina <15ml/min) no se recomiendo el uso de HBPM, fondaparinux y 

NACOs, como tratamiento de base. Habitualmente se inicia el tratamiento 

con HBPM (ajustando la dosis según peso del paciente y grado de 

insuficiencia renal) y se cambia a AVK.  
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INTRODUCCIÓN 

La enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) es una entidad 

poco frecuente en la edad pediátrica, pero se trata de una complicación 

creciente en pacientes hospitalizados. En este ámbito, el riesgo es entre 

10 y 100 veces superior a la población pediátrica general, en especial, en 

las unidades de cuidados intensivos pediátricas y neonatales. Esto se debe, 

en parte, a la mejora de los métodos diagnósticos, pero también al 

incremento en el uso de vías centrales y otros avances tecnológicos en el 

cuidado del paciente pediátrico complejo.1 Así, mientras en los años 90 la 

incidencia de TEV sintomática en pacientes pediátricos era de 5.3 por cada 

1.000 ingresos en UCI neonatal, datos posteriores han visto aumentar esta 

incidencia hasta 30-58 casos por cada 10.000 ingresos.2 

La ETEV en pediatría difiere de la del paciente adulto en múltiples 

aspectos (Figura 1). Además, incluye multitud de situaciones clínicas raras 

(trombosis renal, trombosis de seno venoso, asociada a vía central…) que 

aunque comparten agentes terapéuticos, difieren en su etiopatogenia, 

aproximación diagnóstica, terapéutica y en las posibles complicaciones.3–5 

Existen guías con recomendaciones al respecto de la prevención, 

el diagnóstico y el tratamiento de la TEV en niños y recién nacidos,6 pero 

las últimas recomendaciones de la American College of Chest Physicians 

(ACCP)7 son el año 2012. La American Heart Association (AHA) publicó 

unas guías para la prevención y el tratamiento de la trombosis en 

pacientes pediátricos, pero se centraron exclusivamente a aquellos niños 

afectos de cardiopatía congénita8. Existen guías más recientes: dos de la 

Sociedad Británica de Hematología, una sobre el manejo de la trombosis 

en pacientes pediátricos9 y otra específica para pacientes pediátricos con 

cáncer,10 la de la Asociación Italiana de Hematología y Oncología sobre 

las recomendaciones de los problemas trombóticos asociados a accesos 

venoso centrales en niños con enfermedades hemato-oncológicas,11 y las 

más recientes de la Asociación Americana de Hematología (ASH)12. No 

obstante, la práctica ausencia de investigación en este campo conlleva a 

que la mayoría de recomendaciones realizadas en este contexto se basen 

en series cortas de pacientes, extrapolaciones de la práctica realizada en 
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adultos y en opiniones de expertos con un nivel bajo de evidencia13. Por 

lo tanto, el manejo de estos pacientes ha de consensuarse con un 

hematólogo o un hematólogo pediátrico con experiencia en trombosis.7  

 

 

Figura 1. Factores en los que la ETEV pediátrica y neonatal difiere de la del adulto y 

consecuencias derivadas de los mismos. 

 

FACTORES DE RIESGO  

Hasta un 90% de los pacientes pediátricos con ETEV presentan uno 

o más factores de riesgo en el momento del evento. El principal es el uso 

de catéteres venosos centrales (CVC) en el contexto de pacientes 

críticamente enfermos, aunque no hay consenso sobre qué tipo de catéter 

comporta un mayor riesgo7,14. La ETEV pediátrica tiene una curva bimodal 

en cuanto a la edad. El primer pico ocurre en menores de un año (en 

especial, durante el periodo neonatal), el segundo en la adolescencia. 

Su etiología es multifactorial e incluye una variedad factores de 

riesgo congénitos y adquiridos relacionados a determinadas 

enfermedades subyacentes, sus tratamientos o factores de riesgo 

individuales como factores ambientales o genéticos que se resumen en la 

Tabla I.1,3–5,15 
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Factores de riesgo individual 

Congénitos** 

Deficiencia de antitrombina, grupo 

sanguíneo, F2 G20210A, F5 R506Q, 

historia familiar/personal de 

ETEV, deficiencia de PC o PS, sexo 

 Adquiridos 

Adolescencia (post-pubertad, 

>12-14 años), periodo neonatal, 

obesidad, periodo postparto, 

embarazo, tabaquismo 

 

 

  

 

 

 

Relacionados con 

la enfermedad de base 

 Relacionados con 

el tratamiento 

Anticuerpos antifosfolípido, 

cáncer*, deshidratación, estado 

hiperosmolar, inmovilización, 

infección/sepsis, cardiopatía 

congénita*, enfermedades 

inflamatorias (enfermedad 

inflamatoria intestinal*, lupus 

eritematoso sistémico, artritis 

reumatoidea), síndrome 

nefrótico*, drepanocitosis*, 

metabolopatías (desórdenes 

congénitos de la glicosilación; 

CDG), mala perfusión, 

prematuridad, traumatismo grave 

(UCI), grandes quemados, 

malformaciones (hemangioma 

gigante, síndrome de Paget-

Schroetter, síndrome de May-

Thurner). 

 Portador de catéter venoso 

central 

transfusión, quimioterapia (uso 

de L-asparraginasa + corticoides), 

ingreso en UCI, uso de 

inotrópicos, intubación, estancia 

prolongada en el hospital, 

ventilación mecánica, tratamiento 

hormonal con estrógenos, cirugía 

mayor (abdominal, pélvica), 

cirugía ortopédica (en especial en 

extremidades inferiores), nutrición 

parenteral 

 

Tabla I. Factores de riesgo relacionados con eTEV. En negrita se marcan aquellas variables 

utilizadas en diversos modelos de valoración del riesgo trombótico. *No todos los 

pacientes con estas patologías presentan el mismo riesgo de trombosis. **El papel que 

ejerce la trombofilia hereditaria en la ETEV pediátrica y neonatal es controvertido. Su 

estudio no está jusficado en todos los casos.  
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CLÍNICA 

La clínica depende de la edad del paciente, su localización, 

extensión, grado de oclusión (parcial o total) y la rapidez de instauración 

del trombo. La Tabla II resume la clínica según la localización de la 

trombosis y los factores de riesgo individuales para cada una. Muchas de 

ellas pueden ser asintomáticas o paucisintomáticas.5,14,16  

 Clínica Situaciones de riesgo 

General -Síntomas inespecíficos: dolor, 

edema, alteración coloración, 

perfusión, impotencia funcional y/o 

aparición de circulación colateral. 

Trombopenia (en recién nacidos). 

-Asintomática: hasta en el 50% de TEV 

asociado a CVC. 

-Paucisintomática: disfunción del 

CVC. Sospechar ante pérdida repetida 

de la permeabilidad del CVC 

CVC 

Todas las presentes en la 

tabla I 

Extremidades Aumento diámetro, cambio de color, 

aumento temperatura. Puede ser 

asintomática. 

Inmovilización, cirugía, CVC 

en extremidad 

Vena cava 

superior, vena 

yugular 

Disfunción CVC (si presente), dolor e 

inflamación del cuello.  

En casos graves: sd. vena cava 

superior. Quilotórax. 

Puede ser asintomática. 

CVC, compresión 

Vena cava 

inferior, iliaca 

común 

Dolor abdominal (inespecífico en esta 

edad), asociado (o no) a síntomas de 

TEV en extremidad inferior. 

Vía central, compresión. 

Aurícula  Bradicardia, arritmia, soplo, 

insuficiencia cardiaca, dificultad 

respiratoria. Puede ser asintomático. 

Plaquetopenia (puede ser el único 

síntoma). 

Cardiopatía, CVC. 
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Tabla II. Clínica de la eTEV y posibles factores de riesgo asociados.  

TEP Si se limita a ramas segmentarias: 

asintomático o paucisintomático: tos, 

taquicardia, taquipnea, presencia de 

crepitantes (debido a la excelente 

reserva cardiopulmonar comparada 

con los adultos). 

Sobre todo, en adolescentes: 

taquipnea, taquicardia, tos, dolor 

pleurítico, hemoptisis. 

En casos graves: insuficiencia cardiaca 

derecha, cianosis, síncope. 

Discrepancia hipoxemia > 

clínica/radiología. 

TVP extremidades inferiores, 

pélvica, cava inferior. 

El 80-96% de los pacientes 

tienen, como mínimo, 1 

factor de riesgo. 

Renal Asintomática en algunos casos. 

Hematuria, masa abdominal, 

trombopenia 

Dolor abdominal o en el flanco. 

Síndrome nefrótico con proteinuria, 

oliguria, edema (en niños mayores). 

Insuficiencia renal en casos graves. 

Cirugía, trasplante renal, 

deshidratación, sd. nefrótico, 

LES. 

En recién nacido: 

prematuridad, asfixia, 

policitemia, cardiopatía 

cianógena, diabetes 

materna, sepsis. 

Hepática/portal Asintomática en muchos casos. 

Distensión abdominal, trombopenia, 

elevación de enzimas hepáticas. 

Hipertensión portal, esplenomegalia, 

hepatomegalia. Ascitis. Sangrado 

varices esofágicas 

Catéter umbilical 

(especialmente si 

prolongado), sepsis, bajo 

peso, malformaciones. 

Trasplante hepático. 

 

Seno venoso Clínica neurológica 

Alteración conciencia, convulsiones, 

afectación de pares craneales 

Asintomática en ocasiones. 

Meningoencefalitis, 

otomastoiditis, sinusitis, 

absceso cerebral. 

En recién nacido: 

encefalopatía hipóxico-

isquémica, parto distócico, 

deshidratación, 

prematuridad, cardiopatía 

congénita, sepsis. 
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DIAGNÓSTICO 

La sospecha diagnóstica se ha de establecer basándose en la 

clínica descrita en el punto anterior y las pruebas de imagen (ver Tabla 

III).5,14,16 

1. Estudios analíticos: valorar contraindicaciones o limitaciones al 

tratamiento anticoagulante: hemograma (recuento plaquetar) y 

pruebas de coagulación básicas (TP, TTPa y dosificación de 

fibrinógeno)5. Dependiendo de la situación clínica, se pueden solicitar 

otras pruebas14. La valoración de la función renal es esencial antes de 

iniciar tratamiento con heparinas de bajo peso molecular4. 

Importante: 

2. D-dímero: no tiene el mismo valor predictivo negativo en niños que 

en adultos y su uso no está estandarizado. La única situación clínica 

en que el D-dímero podría ser útil es en el caso de sospecha de 

tromboembolismo pulmonar (TEP) en pacientes >14 años.14 

3. No se recomienda la dosificación de AT, PC y PS en el momento 

agudo. Su realización únicamente estaría justificada en aquellos casos 

en los que su diagnóstico podría tener un impacto en el manejo inicial 

(sospecha de púrpura fulminans especialmente).5 

4. Valorar estudio de anticuerpos antifosfolípido (anticoagulante lúpico, 

anti beta2-glicoproteínas-I y anticardiolipinas) antes de iniciar 

tratamiento anticoagulante. 
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Pruebas de imagen según localización 

Territorio Prueba de imagen 

TVP extremidades Eco-Doppler* (1ª opción) 

Angio-TC (como segunda opción si ecografía 

no concluyente. 

TVP vena yugular Eco-Doppler* cuello (1ª opción) 

Angio-TC cuello (si ecografía no concluyente) 

Vena cava superior, 

intratorácica (TVP 

proximal) 

Angio-TC torácica 

 

Vena cava inferior 

Iliaca común 

Ecografía Doppler abdominal (1ª opción) 

Angio-TC/Venografía abdominal 

Trombo aurícula Ecocardiografía 

TEP AngioTAC torácica (1ª opción) 

Gammagrafía V/P 

Ecocardiografía (podría ver signos indirectos o 

trombosis en aa. pulmonar) 

Trombosis seno venoso Angio-TC (urgencia) 

Angio-RNM (de elección si disponible) 

Malformaciones (sd. 

Paget-Schoetter o sd. 

May-Thurner) 
 

Eco-Doppler (diagnóstico inicial) 

Venografía o RNM (si sospecha) 

 

Tabla III. Pruebas de imagen recomendadas según localización de la trombosis. *Si 

persiste la sospecha de trombosis de extremidades y la ecografía doppler no es 

concluyente, se recomienda realizar venografía y/o repetir ecografía en <1 semana. 
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TRATAMIENTOS ANTITROMBÓTICOS 

En tratamiento de elección en la ETEV pediátrica es la 

anticoagulación (a no ser que exista una contraindicación absoluta a la 

misma).4,14,17 Si bien existen diversos ensayos clínicos en los últimos años 

(realizados en el contexto de la aprobación del uso de anticoagulantes de 

acción directa (ACOD) en pediatría),18 es importante destacar que, salvo la 

dalteparina, no existe ningún tratamiento anticoagulante aprobado para 

su uso en la edad pediátrica.19 Además, también se debe tener en cuenta 

que: 

Las guías disponibles sobre la dosis y la monitorización se basan, 

en gran parte, en la extrapolación de datos de adultos y la experiencia 

personal de expertos en este campo.14 

La tendencia actual, siguiendo las últimas recomendaciones de las 

guías de la Asociación Americana de Hematología es tratar a todos los 

pacientes (independientemente de si presenta una trombosis sintomática 

o asintomática).12 Sin embargo, todavía se desconoce si el tratamiento 

estándar de la ETEV en pediatría es el tratamiento anticoagulante o la 

conducta expectante. 

Los estudios observacionales disponibles tratan una población 

muy heterogénea (diferentes edades, localización de la ETEV, entre otros), 

lo que hace muy difícil sacar conclusiones claras. Así, un estudio adecuado 

necesitaría incluir un número muy elevado de pacientes (probablemente 

miles) y, hasta la fecha, ninguno ha incluido más de 200 niños.13  

Se da por hecho que la concentración plasmática de los 

anticoagulantes ha de ser similar a la de los adultos asumiendo que el 

paciente pediátrico necesita una exposición similar al fármaco para que 

este sea efectivo. De hecho, se ha hecho esta suposición para llevar a cabo 

los ensayos clínicos con ACODs, pero está por demostrar que este hecho 

sea cierto.13 

La Tabla IV recoge un resumen de las dosis y controles 

recomendados para los anticoagulantes más utilizados en la edad 

pediátrica.7,13,14,20,21 Posteriormente se detallarán aspectos concretos de 

interés para cada uno de ellos en este contexto. 
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Heparina no fraccionada (HNF) 

Existe una gran experiencia de su uso en la edad pediátrica. Vida 

media muy corta (entre 30 y 60 minutos), edad y dosis dependiente (en 

recién nacidos, por ejemplo, su aclaramiento es mucho mayor). Esto hace 

que sea el fármaco de elección para el manejo de la ETEV en niños 

críticamente enfermos con un riesgo muy elevado de sangrado y que 

podrían necesitar de una retirada rápida del fármaco5. También en el 

postoperatorio inmediato (cirugía cardiaca), en aquellos pacientes en los 

que se prevé tratamiento quirúrgico o trombolisis en los días sucesivos, 

así como para asegurar la viabilidad de circuitos de circulación 

extracorpórea y de catéteres venosos centrales.13 

La dosis se establece al asumir que el nivel de anti-Xa 0.35-0.7 

equivale a TTPa de 60-85 segundos (valor extrapolado de adultos).20 Esto 

no es obligatoriamente cierto en la edad pediátrica, por lo que se 

recomienda que cada centro establezca sus propios valores de referencia 

y su protocolo de monitorización. Dada la farmacocinética variable inter e 

intra-paciente, su monitorización puede ser complicada, especialmente en 

niños de corta edad que, además de problemas con los accesos venosos, 

necesitarán dosis más elevadas debido a que presentan valores de AT 

bajos de manera fisiológica. Así, en pacientes en los que haya dificultad 

para alcanzar el nivel de TTPa terapéutico, se recomienda dosificar AT 

(objetivo 80-100%) y valorar suplementación en caso de niveles 

disminuidos.13,14 

Además de la hemorragia (poco frecuente, <1% y, en muchas 

ocasiones secundaria a sobredosificación por errores en el cálculo de la 

dosis)13, el efecto secundario más temido es la trombocitopenia inducida 

por heparina (HIT). Es rara (<1-2% de los pacientes expuestos), a menudo 

infradiagnosticada, pero con una mortalidad asociada muy alta (20-30%). 

El tratamiento consiste en parar la infusión de heparina e iniciar 

tratamiento con inhibidores directos de la trombina: argatroban / 

bivalidurina / fondaparinux (tabla IV).14,21 
 

Heparina de bajo peso molecular (HBPM) 

Ampliamente utilizada en la edad pediátrica debido a su 

farmacocinética más estable, la menor necesidad de controles, su vida 

media más larga y la ausencia de interacción con alimentos u otros 
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fármacos. Su efecto anticoagulante no es tan predecible como en 

pacientes adultos,13 pero han sustituido a la HNF como los fármacos de 

elección en la profilaxis y tratamiento de la ETEV en pacientes pediátricos 

no críticos.5,21 

La más utilizada es la enoxaparina (aunque existen pautas de 

administración recomendadas para otras como la dalteparina, la 

tinzaparina y la nadroparina) (Tabla IV). Al igual que ocurre con la HNF, los 

recién nacidos y niños de corta edad requieren dosis más altas para 

alcanzar su rango terapéutico. De hecho, la administración cada 24 horas 

no es un régimen de tratamiento adecuado en niños de corta edad.5,14,21 

Se recomienda reducir dosis en el caso de insuficiencia renal.13 

El riesgo de sangrado es bajo, la trombopenia inducida por 

heparina ocurre con menos frecuencia que con la HNF y el riesgo de 

osteoporosis es menor. No obstante, se recomienda la realización de 

densitometría ósea en aquellos pacientes que reciban tratamiento 

durante más de 6 meses.5,13,14 

La monitorización se realiza de manera similar al adulto, mediante 

la medición de anti-Xa,20 aunque no existen estudios que hayan 

demostrado cuál es la mejor estrategia para hacerlo.  
 

Fondaparinux 

Inhibidor del factor Xa dependiente de AT. Vida media más larga 

que HBPM, administración diaria por vía subcutánea y aclaramiento renal. 

Tiene un buen perfil de seguridad y son eficaces en el tratamiento de la 

ETEV.14,21 Con una dosis de 0.1 mg/kg/día, la mayoría de pacientes tienen 

niveles terapéuticos (monitorizados con antiXa a las 3 horas de la 

administración) tras la primera dosis, y hasta un 71% no requieren 

modificación de la dosis.21 El riesgo de osteoporosis es menor y no 

desarrolla HIT. Inconveniente: hay que esperar 24 horas para la realización 

de cualquier procedimiento invasivo.5 
 

Antagonistas de la vitamina K 

A día de hoy (marzo 2021), los antagonistas de la vitamina K son 

los únicos anticoagulantes orales disponibles en la edad pediátrica. El 

acenocumarol es el más utilizado en nuestro país, aunque se puede 
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plantear el uso de warfarina en algunos pacientes (<1 año y pacientes mal 

controlados con acenocumarol).  

En general, se utilizan en la fase subaguda y crónica del tratamiento.5,17 El 

INR diana es de 2.5 (rango 2-3).13 La dosis depende de la edad (Tabla V)5. 

Sin embargo, a pesar de que se utiliza con frecuencia, su control puede 

ser un reto en neonatos y niños debido a limitaciones inherentes a la 

edad:5,7,8,13,16,20 

− Las proteínas dependientes de vitamina K están disminuidas en la 

población pediátrica. Este hecho se prolonga hasta la adolescencia y 

obliga a que se deban evitar los cambios bruscos de dosis en niños.  

− En caso de INR supra-terapéuticos, la disminución/suspensión de la 

dosis suele ser suficiente.  

− La ingesta alimentaria poco consistente puede interferir con la 

absorción del fármaco. Además, su dieta acostumbra a ser rica en 

lácteos (la leche materna es pobre en vitamina K, pero no así la leche 

de fórmula, que sí está suplementada).  

− Muchos vegetales son ricos en vitamina K. No es frecuente que los 

niños ingieran grandes cantidades de estos alimentos, pero es 

importante recalcarlo antes de iniciar el tratamiento.  

− La mayor susceptibilidad a presentar resfriados, fiebre en estas 

edades pueden modificar el efecto de la medicación.22 

− Los accesos venosos dificultan los estudios analíticos.  

− No disponen de una posología adecuada para su administración en 

niños.  

− La dosis en pacientes con insuficiencia hepática es menor (también lo 

es en pacientes sometidos a una derivación cavopulmonar total, 

cirugía Fontan). 

− Se ha relacionado con la aparición de osteoporosis. 
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Fármaco Edad Dosis de tratamiento Dosis de 

mantenimiento 

Acenocumarol Neonatos 

< 1 año 

1-5 años 

6-10 años 

11-18 años 

0.2 mg/kg/día 

0.1 mg/kg/día 

0.06 mg/kg/día 

0.05 mg/kg/día 

0.04 mg/kg/día 
 

Según INR 

Warfarina < 1 año 

1-5 años 

6-10 años 

11-18 años 

0.34 mg/kg/día 

0.19 mg/kg/día 

0.15 mg/kg/día 

0.14 mg/kg/día 
 

Según INR 

 

Tabla V. Dosis recomendadas como dosis de inicio para acenocumarol y warfarina en 

pacientes pediátricos. 

 

Su riesgo principal es la hemorragia mayor, aunque este es poco 

frecuente en centros con experiencia (0.5% de pacientes). El sangrado 

menstrual abundante sí puede ser un problema importante en 

adolescentes. En esos casos, además de una valoración multidisciplinar 

(enfermería, ginecología), también se debe prestar atención a la 

valoración de los depósitos de hierro13. 
 

Anticoagulantes de acción directa 

Las características farmacocinéticas de los ACODs sugieren que 

este grupo de fármacos aportarán una serie de beneficios en niños: 

administración oral, efecto de acción rápido, farmacocinética predecible, 

no dependencia del nivel de antitrombina, no interacciona con alimentos 

u otros fármacos, amplia ventana terapéutica y la posibilidad de evitar 

controles analíticos.18 Sin embargo, mientras que su uso en adultos ya 

dispone de aprobación para el tratamiento y la profilaxis del TEV en 

determinadas situaciones, los ensayos clínicos en población pediátrica 

todavía están en marcha, si bien muchos de ellos ya se encuentran en fase 

III o finalizados.18,23  
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Fibrinolíticos 

Existen fibrinolíticos de dos tipos: primera generación 

(uroquinasa), generalmente utilizada para desobstruir catéteres venosos 

centrales, y de segunda generación: activador tisular del plasminógeno 

recombinante (rtPA), cuya dosis y monitorización se resumen en la Tabla 

VI.4,5,24,25 Existen dos regímenes de tratamiento, sistémico y local. No 

existen ensayos comparando cada una de ellas, pero los resultados de 

algunas series sugieren que la trombolisis local (dirigida con cáteter) es 

más segura y eficaz, aunque su utilización debe realizarse con extremada 

cautela por profesionales con experiencia, en especial en recién nacidos, 

ya que la manipulación puede conllevar un mayor daño endotelial.5,25 

Con respecto a la trombolisis sistémica, el uso de rtPA a dosis bajas 

se ha asociado a una tasa adecuada de respuesta, aunque todavía no se 

ha establecido si el riesgo de hemorragia con este régimen es menor.17,26 

 

 

Tipo de 

régimen 

Infusión continua Monitorización 

Trombolisis sistémica 

Dosis bajas 0.03-0.1 mg/kg/h 

(máximo 2 mg/h). 

Duración 6-12 horas 

*Neonatos: 0.06-0.1 

mg/kg/h 

- Ingreso en UCI. 

- Analítica: hemograma, TTPa, TP, 

fibrinógeno, D-Dímero cada 6-12 

horas. 

- En neonatos: descartar hemorragia 

intracraneal diario (ecografía) y 

valorar trasfusión de plasma fresco 

(por déficit fisiológico de 

plasminógeno). 

- Mantener fibrinógeno > 1 g/L y 

plaquetas > 50.000/mmcc 

- Prueba de imagen cada 12 horas. 

Dosis altas 0.5-0.6 mg/kg/h. 

Duración 6 horas. 
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Trombolisis local 

0.01-0.03 mg/kg/h (máximo 2 

mg/h). 

Duración entre 72 y 96 horas 

Similar a la trombolisis sistémica. 

 

Infusión concomitante (tanto en trombolisis sistémica como local) de 

heparina no fraccionada a dosis bajas (10 UI/kg/h) que, en la medida de lo 

posible, debe ser monitorizada con anti-Xa (objetivo 0.1-0.3). 
 

 

Tabla VI. Dosis y monitorización de r-TPA 

 

La principal complicación es la hemorragia (10-20% de los 

pacientes). Se ha relacionado con la duración del tratamiento y las dosis 

más altas. Ante un sangrado leve, en el sitio de punción, se recomienda 

presión y colocación de agentes hemostáticos. En sangrados mayores, se 

recomienda la interrupción del tratamiento, administración de plasma 

fresco congelado +/- antifibrinolíticos. Es importante recordar que 

también se ha de revertir la HNF con sulfato de protamina.5 
 

Tratamientos no farmacológicos 

 Filtros de vena cava 

Son una alternativa como profilaxis del TEP en pacientes con 

trombosis venosa en EEII. Se deben de reservar para casos muy concretos: 

únicamente están indicados en niños > 10 kg con TVP en EEII en los que 

la anticoagulación esté contraindicada de manera absoluta o en pacientes 

que no respondan al tratamiento estándar en los que un filtro podría 

reducir el riesgo de embolismo.5,7,12 

Se colocarán de forma temporal y se retirarán lo antes posible (de 

hecho, se recomienda establecer un plan de retirada tras su colocación) 

por parte de personal experimentado. Una vez resuelta la contraindicación 

del tratamiento anticoagulante, iniciar el tratamiento médico y retirar el 

filtro.5 

 



 

 

ETEV en pediatría 

347 

 Trombectomía 

Su uso es excepcional, y únicamente si afecta a grandes vasos y 

pone al paciente en riesgo vital o afecta a órganos vitales. Su utilización 

exige una valoración multidisciplinar y las guías más recientes se postulan 

en contra de su uso salvo situaciones excepcionales.12 

La principal indicación es la trombosis postquirúrgica de la cirugía 

cardiovascular, sobre todo en aquellos casos en los que haya riesgo vital. 

Posteriormente, se recomienda mantener la anticoagulación. 

RECOMENDACIONES TERAPÉUTICAS 

Recomendaciones generales 

La decisión de iniciar o no tratamiento en niños y recién nacidos y 

con qué fármaco realizarlo debe ser individualizada y teniendo en cuenta 

los riesgos/beneficios para el paciente.5,27 

No se dispone de evidencia con respecto a la duración más 

adecuada del tratamiento antitrombótico. Las guías recomiendan 

prolongarlo entre 6-12 meses en las ETEV idiopáticas y hasta un mínimo 

de 3 meses en ETEV secundarias (aquellas con presencia de, al menos, un 

factor de riesgo).7 

La figura 2 resume el manejo general de la ETEV pediátrica en 

cuanto al tratamiento inicial, la duración del mismo y los controles 

radiológicos que se recomiendan realizar.1,5,7,9,12,14,16,28 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

ETEV en pediatría 

348 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ETEV ASINTOMÁTICA ETEV SINTOMÁTICA 

HBPM* o AVK** 

(todos los pacientes) 

HNF en pacientes alto riesgo 

sangrado (UCI) 

HBPM* o AVK** versus no 

anticoagular (individualizar).  

La tendencia actual es tratar a todos 

los pacientes. 

ETEV SECUNDARIA 

HBPM* o AVK** durante  3 meses 

• Plantear duración 6 semanas en TVP asociado a CVC, poco extenso y con buena 

evolución al tratamiento (desaparición del trombo en < 1 semana). 

• Si persiste a los 3 meses: considerar prolongar tratamiento. 

• Si persistencia del factor de riesgo: considerar prolongar tratamiento/profilaxis. 

 

ETEV IDIOPÁTICA 

HBPM* o AVK** durante 6-12 meses 

Iniciar tratamiento anticoagulante 

Vda) 

Sospecha clínica o 

diagnóstico de ETEV 

Medidas generales: 

- Evitar inyecciones intramusculares o realizar punciones arteriales. 

- Evitar AINEs y derivados. 

- Las medias compresivas mejoran el edema y la clínica de dolor en el momento agudo 

pero no son útiles para la prevención del síndrome postrombótico. Individualizar su uso. 

 

Valorar trombolisis por equipo multidisciplinar en situaciones concretas (apartado 

6.4) 

Valorar HNF en pacientes inestables (UCI) 

 

Vda)- 

*HBPM dosis de tratamiento de elección en el momento agudo: mínimo 5-7 días con 

periodos más prolongados (hasta 15 días) en ETEV muy extensa. Control del 

tratamiento con anti-Xa. **A continuación, continuar con HBPM o plantear cambio a AVK 

(antivitamina K) con INR diana 2 – 3 (decisión compartida con la familia y el paciente). 

Estudio analítico: descartar 

contraindicación 

tratamiento, evaluar 

creatinina. Valorar estudio 

anticuerpos antifosfolípido 

en ETEV idiopáticas 
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Figura 2. Recomendaciones generales para inicio, tipo, duración y control de ETEV 

pediátrica. 

 

Trombosis asociada a catéter venoso central (CVC) 

Los CVCs son un componente vital para el tratamiento de 

pacientes pediátricos con patología grave o compleja que permiten la 

administración de medicación, nutrición parenteral, trasfusiones, toma de 

muestras para analíticas o realización de procedimientos como la diálisis. 

El incremento en su uso ha venido de la mano de un aumento de la ETEV.19 

La clínica y el grado de urgencia de la necesidad tratamiento 

dependerá del tamaño del trombo y de su localización (Fig.3).4,7,12,19 

Figura 3. Manejo de la trombosis asociada a CVC. 

CUANDO SOLICITAR PRUEBAS DE IMAGEN EVOLUCIÓN TROMBOSIS 

Si mala evolución clínica: en cualquier momento, cuando se estime necesario. 

Si buena evolución clínica: 

- Trombo poco extenso asociado a CVC: en 5-7 días (para valorar duración trat.) 

- Resto de situaciones: a los 3 meses. Si no resolución o resolución parcial, 

valorar repetir a los 6 meses. 
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Trombosis recurrente 

Ante trombosis recurrente idiopática se recomienda tratamiento 

anticoagulante indefinido. Sin embargo, en el caso de trombosis 

recurrente con factores de riesgo potencialmente reversibles se 

recomienda administrar tratamiento durante un mínimo de 3 meses, que 

se deberá prologar hasta desaparición del factor de riesgo7. 
 

Tromboembolismo pulmonar 

El tromboembolismo pulmonar (TEP) es una complicación rara 

pero que puede comprometer la vida del paciente. En la edad pediátrica 

se relaciona con, al menos, un factor de riesgo en la gran mayoría de 

pacientes mientras que la causa primaria (no embólica) es muy poco 

frecuente29,30.  

Los criterios y escalas clínicas (PERC y Wells) utilizadas en el 

paciente adulto no tienen validez en el paciente pediátrico. El D-dímero 

tiene un elevado número de falsos positivos (se recomienda cautela en su 

interpretación), y el valor predictivo del patrón S1Q3T3 en el ECG se 

desconoce en la edad pediátrica (pero parece relacionarse con TEP 

bilaterales muy extensos)29,30. 

El tratamiento anticoagulante (HNF, HBPM) es el tratamiento 

de elección en la gran mayoría de casos, aunque hay que tener en cuenta 

la situación clínica del paciente (figura 4)7,12,29,30 

Figura 4. Manejo del TEP. *Decisión multidisciplinar. 
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Trombosis de seno venoso cerebral 

La trombosis de seno venoso (TSV) es una complicación 

relativamente rara en niños, aunque su incidencia es mayor en recién 

nacidos. Existen causas tanto locales (cirugía, otomastoiditis, infecciones) 

como sistémicas (deshidratación, tratamiento con L-asparraginasa…), y su 

clínica es variada, lo que puede llevar a un diagnóstico tardío. La 

mortalidad asociada varía entre el 3 y el 12%. Además, se asocia a una alta 

tasa de secuelas (hasta en el 62% de los pacientes), sobre todo en la TSV 

que se presenta en la edad neonatal.12,31,32  

La figura 5 resume la actitud terapéutica en estos casos. Todas las 

guías están de acuerdo en individualizar las estrategias terapéuticas, 

mantener una cifra de plaquetas >100.000/mmcc y en no recomendar la 

trombolisis en este contexto.7,12 Existen, no obstante, diferencias con 

respecto a la intensidad del tratamiento anticoagulante en aquellos casos 

que asocien hemorragia. 

Figura 5. Manejo de la trombosis de seno venoso.  

 

Trombosis intracardiaca 

La trombosis de la aurícula derecha es una complicación 

relativamente frecuente de los CVC en niños (hasta el 90% se asocian a 

uno de estos dispositivos).2,12 Se pueden encontrar, no obstante, trombos 

en otras localizaciones del corazón. 
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En este caso no se puede diferenciar la trombosis sintomática de 

la asintomática, ya que la mayoría se diagnostican en el contexto de una 

ecografía cardiaca de rutina. Con respecto a las recomendaciones 

terapéuticas (figura 6):7,12 

− Se recomienda administrar tratamiento anticoagulante en todos los 

casos (frente a trombolisis o trombectomía). 

− Individualizar la actitud teniendo en cuenta: edad, estado 

hemodinámico, movilidad del trombo (frente a base amplia unida a 

la pared auricular) y tamaño (>2cm), si está asociado o no a CVC, 

riesgo hemorrágico… 

− La trombectomía y la trombolisis no están contraindicadas de 

entrada, pero su uso se debe de individualizar. 
 

Figura 6. Manejo de la trombosis auricular. *Ejemplo: catéter intracardiaco que produce 

una arritmia. 

 

Trombosis de la vena porta 

La trombosis de la vena porta es poco frecuente. Sus causas son 

diferentes en el periodo neonatal (catéter umbilical, infección, bajo peso, 

hipoxia, malformaciones congénitas…), y en la edad pediátrica (trasplante 

hepático, esplenectomía, anemia de células falciformes, sepsis…).12,33 En la 

actualidad solo se recomienda tratamiento anticoagulante en situaciones 

graves:12 
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− Trombos que ocluyen completamente la luz del vaso. 

− Post-trasplante hepático. 

− Casos en los que la causa del trombo no está clara. 

− Los pacientes que no reciban tratamiento deben de ser 

monitorizados: la extensión del trombo o la afectación de otros 

órganos puede hacer reconsiderar la situación.  
 

Trombosis en paciente con síndrome antifosfolípido  

El síndrome antifosfolípido es una enfermedad autoinmune 

sistémica poco frecuente en la edad pediátrica caracterizada por 

trombosis arterial y/o venosa asociada a la presencia de anticuerpos 

antifosfolípido, incluyendo anticoagulante lúpico (AL), anti beta2-

glicoproteínas-I y/o anticardiolipinas (persistentes en dos analíticas 

separadas por un mínimo de 12 semanas).34,35 

Es importante recordar que la presencia de un anticoagulante 

lúpico transitorio (tras una vacunación o un proceso infeccioso) es 

relativamente frecuente en pacientes pediátricos. De hecho, se encuentra 

hasta en un 2% de niños aparentemente sanos en el transcurso de un 

preoperatorio, pero estos anticuerpos no son trombogénicos y la mayoría 

de niños con anticuerpos antifosfolípido persistentemente positivos no 

presentan eventos trombóticos en su evolución (quizás por la ausencia de 

otros factores protombóticos como la ateroesclerosis o el tabaquismo).34 

De entrada, el tratamiento de una trombosis asociada a síndrome 

antifosfolípido es similar al de trombosis secundarias. No obstante, es 

importante individualizar cada caso, teniendo en cuenta la posible 

asociación a lupus eritematoso sistémico y el tipo de trombosis. La 

decisión de tratamiento indefinido debe ser multidisciplinar.7,34 En general, 

tras finalizar el tratamiento de la trombosis, se recomienda 

anticoagulación a largo plazo si se demuestra la persistencia anticuerpos 

antifosfolípido positivos. Si estos desaparecen, la anticoagulación no 

estaría indicada.34 
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Trombosis asociada a anomalía venosa estructural  

Existen dos tipos de anomalía venosa estructural asociados a 

trombosis. Ante su sospecha se recomienda iniciar tratamiento 

anticoagulante como en los casos de trombosis venosa idiopática y 

valorar la necesidad de tratamiento quirúrgico o percutáneo de la 

anomalía venosa subyacente de acuerdo con un equipo multidiscipinar 

que ha de incluir cirugía vascular/torácica y radiología intervencionista. Si 

el paciente presenta trombosis recurrente es recomendable la 

anticoagulación indefinida o hasta la intervención quirúrgica o 

percutánea:5 

1. Síndrome de obstrucción venosa torácica: producido por una 

obstrucción de la vena subclavia al nivel de la unión costoclavicular, 

anterior al músculo escaleno por presencia de costilla cervical, del 

ligamento costoclavicular o por hipertrofia del escaleno. Se han 

descrito evoluciones correctas con trombolisis + anticoagulación + 

cirugía torácica de descompresión. 

2. Síndrome May-Thurner: compresión crónica patológica de la vena 

iliaca común por la arteria iliaca común derecha. Se recomienda 

valorar la necesidad de intervencionismo si el paciente no presenta 

buena evolución con tratamiento anticoagulante estándar. 
 

SITUACIONES CONCRETAS EN LA EDAD NEONATAL 

Trombosis vena renal 

La trombosis de la vena renal es rara, y puede acontecer en otras 

edades de la vida, pero es la complicación trombótica más frecuente no 

relacionada con CVC en la edad neonatal. Puede ser unilateral o bilateral 

(57% de los casos) y un porcentaje importante presenta extensión hacia la 

vena cava inferior (lo que puede sumar clínica a nivel de extremidades 

inferiores).36,37 

La mortalidad asociada es baja, pero la atrofia renal, la 

hipertensión y la insuficiencia renal secundaria (especialmente en la 

trombosis bilateral con extensión a cava inferior) son las complicaciones 
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más frecuentes.36,37 Esto motivó que, en las guías más recientes, se sugiera 

administrar tratamiento anticoagulante a todos los recién nacidos con 

trombosis renal (con el objetivo de evitar el daño renal y la hipertensión 

secundaria a largo plazo) individualizando el riesgo hemorrágico 

(especialmente en prematuros o en casos con trombopenia grave 

concomitante) (Figura 7).12 

El tratamiento trombolítico (seguido de tratamiento 

anticoagulante) se recomienda en recién nacidos con trombosis de vena 

renal que ponga en peligro la vida del paciente (por ejemplo, trombosis 

bilateral).7,12 
 

Figura 7. Manejo de la trombosis renal en el periodo neonatal. *Las últimas guías 

recomiendan limitar el uso de rtPA a situaciones críticas. 
 

 

Trombosis asociada a catéter umbilical 

De la misma manera que ocurre con los CVC, se recomienda que, 

si es posible, el catéter umbilical sea retirado tras 3-5 días de 

anticoagulación (para intentar evitar el tromboembolismo). 

Posteriormente, se recomienda anticoagulación durante un mínimo de 6 

semanas - 3 meses.2,7 
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Púrpura fulminans: deficiencia congénita homocigota de 

proteína C/proteína S 

La manifestación más frecuente de la deficiencia homocigota de 

proteína C (PC) o, más raramente, la proteína S (PS) en el periodo neonatal 

es la entidad conocida como púrpura fulminans. Esta consiste en una 

necrosis hemorrágica de la piel rápidamente progresiva y coagulación 

intravascular diseminada (CID) como consecuencia de la trombosis 

microvascular de la dermis. Se caracteriza por la aparición de lesiones 

equimóticas y purpúricas en las primeras horas de vida (en extremidades, 

en lugares de punción, de presión, abdomen, escroto y nalgas) que van 

extendiéndose y progresan hasta la necrosis cutánea. La situación puede 

evolucionar a una CID con complicaciones hemorrágicas paradójicas.38 El 

diagnóstico se realiza mediante dosificación de PS/PC, que serán 

indetectables o estarán en un nivel muy bajo (<5%), antes de administrar 

cualquier tratamiento. Este consistirá en la administración de plasma y 

tratamiento anticoagulante.7,12,38 

TROMBOSIS EN EL PACIENTE PEDIÁTRICO CON CÁNCER 

Del total de trombosis en la edad pediátrica, hasta un 25-30% 

corresponden a pacientes con cáncer. La incidencia global de ETEV en 

pacientes pediátricos con cáncer asciende al 8%. En la leucemia 

linfoblástica aguda (cáncer pediátrico más frecuente), un 3-14% de los 

pacientes presenta trombosis sintomática en algún momento de la 

evolución, ascendiendo hasta el 50% si se incluyen las trombosis 

asintomáticas.39 La mayoría son trombosis localizadas en territorio venoso 

superior, asociado al uso de CVC y a trombosis del seno venoso, aunque 

en algunas series, hasta un 20% de la trombosis sintomática son TEP.10 La 

ETEV en este contexto se ha relacionado con una mayor morbilidad y 

mortalidad.40 

El paciente con cáncer, en general, tiene que seguir las mismas 

indicaciones de tratamiento que el resto de pacientes.7,10 Existen, no 

obstante, algunas peculiaridades derivadas del tratamiento 

quimioterápico que se han de tener en cuenta: 
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1. La HBPM es el tratamiento de elección para el tratamiento y la 

profilaxis de la eTEV en este grupo de pacientes. 

2. Actitud ante plaquetopenia en el paciente con cáncer: 

− Durante el primer mes de tratamiento/TEV grave: es recomendable 

no retirar el tratamiento anticoagulante en ningún momento y 

mantener una cifra de plaquetas >50.000/mmcc en todo 

momento. 

− A partir del 2º mes de tratamiento: 

a) Reducir HBPM al 50% si cifra plaquetas 25-50.000/mmcc. 

b) Suspender tratamiento si cifra plaquetas <25.000/mmcc. 
 

Uso de trombolisis 

En general, la anticoagulación es efectiva en el tratamiento de la 

ETEV. Sin embargo, existen situaciones en las que se precisa una 

resolución más rápida del trombo y la trombolisis puede ser beneficiosa.4 

Sus objetivos son reducir el tamaño del trombo, restaurar el flujo venoso 

y reducir la congestión venosa. El principal beneficio a largo plazo es la 

prevención de complicaciones como la insuficiencia venosa o el desarrollo 

de síndrome post-trombótico.5,14 

Como en otros aspectos del tratamiento de la ETEV en la edad 

pediátrica, aunque parece estar indicada en determinadas situaciones, no 

hay guías claras con respecto al uso de trombolisis.25 Las guías más 

recientes de la Asociación Americana de Hematología sugieren 

considerarlos cuando los “beneficios sean mayores que los riesgos”.12 Por 

lo tanto, su indicación no solo ha de ser individualizada, sino que ha de 

ser una decisión multidisciplinar en la que deben de participar 

profesionales con experiencia en su utilización y que tendrán en cuenta:5 

− El riesgo potencial de sangrado. 

− La gravedad de la ETEV y el riesgo vital para el paciente. 

− La extensión anatómica de la ETEV (y el riesgo de síndrome post-

trombótico posterior. 

− Comorbilidades y esperanza de vida. 
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Considerar en: 5,7,12,14,17,24,25 

a) Salvo excepciones consensuadas, únicamente se realizará en 

trombosis de < 14 días de evolución.  

b) TEP con repercusión hemodinámica (hipotensión/shock, disfunción 

ventrículo derecho). 

c) Trombosis intracardiaca aguda, móvil y con gran riesgo de 

embolismo (trombo auricular mayor a 2 centímetros). 

d) Trombosis renal bilateral. 

e) TVP extensa de extremidad (trombosis proximal-subclavia/cava 

inferior/femoral-) con riesgo muy alto de síndrome postrombótico, 

especialmente en pacientes adolescentes con bajo riesgo de 

sangrado. 

f) Trombosis venosa extensa con oclusión total del retorno venoso e 

incremento de la tensión compartimental con compromiso del flujo 

arterial. 

g) Trombosis de vena cava superior. 

h) Trombosis portal que cumpla criterios de tratamiento (y presente 

mala evolución a tratamiento convencional).  

i) Trombosis arterial con isquemia asociada (especialmente de intestino 

delgado). 

j) TVP con riesgo vital o afectación grave de un órgano o extremidad. 

 

Contraindicaciones absolutas y relativas (tabla X) al tratamiento 

trombolítico (aunque algunos pacientes pueden necesitarlo a pesar de la 

existencia de alguna de ellas):5,7,12,14,17,24,25 
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Absolutas Relativas 

- Hemorragia activa  

- Hemorragia intracraneal, accidente 

cerebro-vascular o cirugía 

intracraneal o espinal < 3 meses. 

- Traumatismo cráneo-encefálico 

reciente (< 3 meses). 

- Prematuridad extrema. 

- Disección de aorta, malformación 

A-V 

- Reanimación cardio-pulmonar o 

asfixia en los últimos 7 días. 

- Cirugía mayor, punción lumbar o 

biopsia de un órgano en los 10 

días previos. 

- Coagulopatía que no se puede 

corregir (incapacidad para 

mantener plaquetas 

>100.000/mmcc o fibrinógeno > 1 

g/L).  

- Shunt cardiaco derecha-izquierda 

conocido (riesgo embolización). 
 

- HTA sistólica grave incontrolable 

- Punción de vaso no compresibles 

- Cirugía mayor (C. cardíaca < 3 

semanas). Cirugía ocular. 

- Creatinina > 2 mg/dL  

- Alergia al contraste yodado  

- Traumatismo grave 

- Hemorragia interna < 4 semanas 

- Convulsiones en las últimas 48 

horas 

 

Tabla VII. Contraindicaciones absolutas y relativas del tratamiento fibrinolítico. 

 

Precauciones a tener en cuenta:5,14,24,25 

− Administración en UCI (neonatal o pediátrica). Valorar sedación según 

paciente.  

− Evitar maniobras invasivas durante su administración: 

− No colocación de vías centrales, no punciones arteriales. 

− No inyecciones intramusculares.  

− Manejo del dolor según necesidades del paciente (evitar AINEs). 

− Comprobar frecuentemente el punto de punción, los pulsos distales 

y la sensibilidad (en caso de que se realice trombolisis local de una 

extremidad). 
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− Las muestras de sangre se deben obtener de punción venosa 

periférica o de un catéter central (colocado previo al inicio del 

tratamiento).  

− Una vez iniciada, no colocar catéter urinario/sonda nasogástrica y 

evitar toma de temperatura rectal. 
 

Complicaciones: síndrome post-trombótico 

El SPT es una complicación frecuente (15-25% en paciente 

pediátrico) consistente en dolor, sensación de pesadez, edema, cambio de 

coloración (enrojecimiento), telangiectasia, aparición de venas varicosas, 

hiperpigmentación, adelgazamiento de la piel, o incluso úlceras cutáneas 

en la extremidad inferior secundaria a una TVP.5,14,45 No obstante, solo el 

13% reportan que este problema sea clínicamente significativo.17 

Los principales factores de riesgo son la edad, y encontrar una 

trombosis residual a los 3-6 meses del diagnóstico. También existen otros 

como la obesidad, la existencia de insuficiencia venosa previa (hecho poco 

frecuente en pediatría), enfrentarnos a una trombosis proximal y extensa, 

la calidad del tratamiento anticoagulante, que se trate de una trombosis 

recurrente ipsilateral, la persistencia de síntomas/signos 1 mes tras el 

diagnóstico, o el D-dímero persistentemente elevado. 

Ante la falta de estudios específicos en el paciente pediátrico, se 

recomienda seguir las guías de pacientes adultos, pero para su 

diagnóstico se dispone del score Vilalta modificado (Tabla VIII).45 
 

 Puntuación 

Síntomas* 

Dolor o uso anormal 

Inflamación 

 

1 

1 

Signos 

Incremento circunferencia extremidad 

Cambio color en la piel 

 

1 

1 
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Edema indurado 

Colaterales venosas en piel 

Pigmentación de la piel 

Dolor a la palpación de venas profundas 

Varicosidades 

Inflamación en cabeza 

Úlceras 

1 

1 

1 

1 

1 moderado, 2 grave 

1 moderado, 2 grave 

9 

Total 

Síndrome post-trombótico leve 

Síndrome post-trombótico moderado 

Síndrome post-trombótico grave 

 

1 a 3 

4 a 8 

≥ 9 
     

     Tabla VIII. Puntuación Vilalta modificada para valoración de SPT. 

 

Tratamiento y seguimiento del SPT (Figura 8)45: 

− Medias compresivas tipo 2 (presión 20-30 mm Hg) de uso diario 

durante todo el día (hasta que se inicia reposo). Si no es suficiente, 

utilizar medias de mayor fuerza. Existen dispositivos con batería 

portátil que se pueden utilizar.  

− Se sugiere que las medias lleguen hasta la rodilla (son más fáciles de 

utilizar y menos costosas). 

− No se sugiere el uso de fármacos venoactivos. 

− Favorecer realizar ejercicio físico. 

− En caso de aparición de úlceras se ha de llevar a cabo un manejo 

multidisciplinar individualizado. 
 

La prevención del SPT pasa por prevenir la ETEV siempre que sea 

posible y, una vez diagnosticada, mantener el tratamiento en rango 

terapéutico la mayor parte del tiempo con el objetivo de mejorar la calidad 

del mismo. No obstante, no hay estrategias preventivas probadas. De la 
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misma manera, se sugiere plantear la trombolisis localizada/sistémica en 

pacientes con alto riesgo de SPT: pacientes (en especial adolescentes) con 

trombosis extensa de extremidades con bajo riesgo de sangrado.5,17,45 

 

 

Figura 8. Plan de seguimiento propuesto en la unidad de trombosis y hemostasia 

pediátrica del hospital Sant Joan de Déu.  
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INTRODUCCIÓN 

La trombosis venosa que afecta a las venas del sistema venoso 

superficial es una entidad que históricamente se ha subestimado. Aunque 

esta patología produce molestias importantes a las personas que la sufren, 

siempre se ha considerado una enfermedad benigna y de por si 

autolimitada. 

Sin embargo, esta entidad puede desembocar en una trombosis 

venosa profunda, con todo lo que esto conlleva, e incluso producir 

embolias de pulmón. Además de esta consideración clínica, la trombosis 

venosa superficial se puede relacionar con otras condiciones patológicas 

como tumores o estados de hipercoagulabilidad. Todo esto hace que la 

trombosis venosa superficial sea una entidad patológica que precise de 

un estudio un poco más pormenorizado. 

EPIDEMIOLOGÍA 

La prevalencia de la trombosis venosa superficial no está bien 

determinada. Algunos estudios estiman que esta patología podría afectar 

al 1% de la población, siendo la localización más frecuente en los mmii. Se 

estima que su incidencia se encuentra entre 0,64 y 1.31 casos por cada mil 

habitantes y en un 5-10% de los casos es bilateral.1,2 

Aparece con más frecuencia en la sexta década de la vida, siendo 

más frecuente en mujeres y en pacientes con varices previas en los que la 

prevalencia de trombosis venosa superficial asciende según las series 

hasta 59% de los casos siendo más frecuente la afectación de las varices 

tributarias, que la afectación del tronco de la vena safena.3  

En cuanto a la afectación en el sistema venoso superficial de los 

mmii, afecta con mayor frecuencia a venas en el territorio de la safena 

interna (60-80%) que a venas del territorio de la safena externa (10-

20%).4,5 

La aparición de trombosis venosa superficial en pacientes sin 

enfermedad venosa crónica es poco frecuente. Se estima que suponen en 
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torno al 12% de los casos.6 Esta circunstancia se puede ver favorecida por 

numerosas condiciones como son tumores, trombofilia, traumatismos, 

enfermedades autoinmunes, así como infecciones.7-9  

Los factores de riesgo para desarrollar una trombosis venosa 

superficial son los mismos que los de la trombosis venosa profunda. La 

historia previa de eventos trombóticos, el embarazo, empleo de 

anticonceptivos orales, obesidad, cirugía reciente y traumatismos son los 

principales de estos factores de riesgo.10,11  

IMPORTANCIA CLÍNICA DE LA TROMBOSIS VENOSA SUPERFICIAL 

Como se ha mencionado previamente, la trombosis venosa 

superficial se ha considerado clásicamente una patología benigna y 

autolimitada. Sin embargo, numerosos estudios muestran una asociación 

importante con la enfermedad tromboembólica venosa, con lo cual puede 

tener complicaciones importantes e incluso mortales derivadas de esta 

asociación. En la Tabla I se describen estas asociaciones. Además de esta 

asociación directa, la historia previa de trombosis venosa superficial se 

asocia a una elevación del riesgo de presentar posteriormente una 

enfermedad tromboembólica. Este riesgo es cuatro veces superior para 

desarrollar una embolia de pulmón y seis veces superior para una 

trombosis venosa profunda. Esta asociación es más fuerte cuando la 

trombosis venosa superficial se localiza en el tronco principal de la safena 

interna.3,12,13. 
 

Propagación sistema 

venoso profundo6 

5.6% - 53% 

Embolia pulmón 

asintomática6 

20% -33% 

Embolia pulmón 

sintomática6 

0,5% -13% 

 

Tabla I. Asociación entre Trombosis venosa superficial y ETEV 



 

 

Trombosis venosa superficial 

371 

CLÍNICA Y DIAGNÓSTICO DE LA TROMBOSIS VENOSA SUPERFICIAL 

Los hallazgos típicos de una trombosis venosa superficial consisten 

en la aparición de dolor, induración, calor, y eritema a lo largo del 

recorrido de una vena superficial bien sea troncular cuando se localiza en 

alguna de las venas safenas como tributaria de forma más frecuente.  

Generalmente se puede palpar el trayecto de la vena endurecida e 

inflamada y se puede asociar ligera febrícula. La evidencia de fiebre nos 

debe hacer sospechar de una trombosis venosa superficial séptica sobre 

todo si ha existido previamente una manipulación venosa. 

El diagnóstico de la trombosis venosa superficial es por tanto un 

diagnostico fundamentalmente clínico. La determinación del dímero-D 

tiene menor sensibilidad que para una trombosis venosa profunda y no 

suele utilizarse como método diagnóstico.14 

Como se ha expuesto previamente, dado que la trombosis venosa 

superficial se puede asociar a una trombosis venosa profunda, hay una 

serie de circunstancias que nos deben de poner en alarma sobre esta 

posibilidad, independientemente de que esta posibilidad deba ser 

descartada siempre. En la Tabla II se especifican aquellas circunstancias que 

se asocian con mayor frecuencia a la presencia de una trombosis venosa 

profunda. 

Afectación de safena interna supragenicular 

Presencia de un cáncer activo 

Ausencia de cordón palpable 

Edema de la extremidad 

Trombosis venosa superficial bilateral 

Infección sistémica 

Ausencia de venas varicosas 

Infección por Covid-19 
 

Tabla II. Circunstancias que se asocian con mayor frecuencia a la presencia de 

una trombosis venosa profunda al diagnosticar una trombosis venosa superficial 
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Merece una mención especial la aparición de una trombosis 

venosa superficial en el seno de la infección por Covid-19. En el estudio 

realizado recientemente por Thondapu et añ. El 20.2% de los pacientes a 

los que se realizó un Eco-doppler por sospecha de enfermedad 

tromboembólica presentaban una trombosis venosa superficial, y en el 

64% de los casos se asoció a una trombosis venosa profunda 

concomitante.15 

La ecografía Doppler, como exploración complementaria básica, es 

recomendable realizarla siempre que se tenga disponibilidad. Tiene como 

objetivos determinar la extensión de la trombosis venosa superficial, la 

asociación con trombosis venosa profunda y hacer el diagnóstico 

diferencial en casos dudosos (eritema nodoso, celulitis, linfangitis, 

vasculitis…). 

Sobre una trombosis venosa superficial clínica localizada en la 

pierna sobre la que no exista disponibilidad de ecografía Doppler puede 

obviarse su realización. Sin embargo, las trombosis venosas superficiales 

que se asocien a las circunstancias descritas previamente, dado su mayor 

asociación a trombosis venosa profunda deben ser remitidas para realizar 

un eco-doppler en todos los casos en un plazo razonable. Esta 

circunstancia no debe retrasar el inicio de tratamiento en ningún caso.  

Los criterios ecográficos de diagnóstico de trombosis venosa 

superficial son ausencia de compresibilidad y contenido hiperecogénico 

en venas suprafasciales (Figura.1). La exploración de todo el territorio 

afectado es muy importante, pero con especial atención a los cayados y 

la distancia si es que existe del trombo hasta el sistema venoso profundo, 

ya que como se verá más adelante esto puede tener importancia en el 

tratamiento.  

En la exploración de una trombosis venosa superficial debe 

descartarse siempre la presencia de una trombosis venosa profunda 

asociada.16 
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Figura 1. Imagen ecográfica trombosis venosa superficial 

 

TRATAMIENTO 

El tratamiento de la trombosis venosa superficial tiene dos 

objetivos. Por una parte, aliviar la sintomatología y por otra evitar la 

propagación de la trombosis y prevenir que se desarrollen 

complicaciones. 

El tratamiento sintomático de la trombosis venosa superficial va 

encaminado a disminuir el dolor. La presencia del trombo en el interior de 

la vena produce un estado inflamatorio local que es el causante del dolor. 

Por tanto, las principales medidas que se han de tomar tienen como 

objetivo la disminución de esta inflamación.  
 

Empleo de anti-inflamatorios 

Para disminuir la inflamación y control del dolor se prescriben anti-

inflamatorios no esteroideos tanto sistémicos como tópicos y aplicación 

de frio local. Los AINE orales reducen la extensión y la progresión de la 

inflamación asociada a la trombosis venosa superficial, reduciendo por 

tanto el dolor y la sintomatología asociada. No tienen sin embargo efecto 

sobre la eventual progresión de la enfermedad. Estos AINES estarían 

contraindicados en el caso de trombosis venosa superficial durante el 

embarazo.17 

Material ecogénico en vena 

suprafascial 
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Terapia compresiva 

Además de las medidas anti-inflamatorias, el empleo de medias de 

compresión es esencial para el control de los síntomas. Al contrario que 

ocurre con los anti-inflamatorios, las medias de compresión no solo 

producen una disminución de la inflamación, sino que además evitan la 

progresión del trombo e incluso favorecen su regresión.  Boehler K et al.18 

publicaron en el año 2014 un ensayo clínico randomizado donde 

mostraron como el empleo de medias de compresión de clase 2 (23-32 

mm Hg.) en los pacientes afectados por una trombosis venosa superficial 

aislada favorecían una mayor regresión del trombo, siendo especialmente 

útiles cuando se empleaban de una forma precoz. El empleo de las medias 

de compresión en esta patología además está avalada por las principales 

guías de tratamiento de la enfermedad tromboembólica como la guía de 

la unión Internacional de Flebología y la guía NICE.19-20  

Por ello, las medias de compresión se deben de prescribir en el 

momento del diagnóstico. Las medias recomendadas son las de clase 2 

(22-29 mm Hg) y con una extensión que sea la adecuada para cubrir la 

zona afectada. 

En cuanto a la duración del tratamiento, hay que diferenciar si la 

trombosis venosa superficial asienta sobre una variz previa o sobre una 

vena sana.  

En el primer caso, el tratamiento con soporte elástico debe ser 

indefinido. Hay que recordar que la terapia con soporte elástico es el pilar 

básico para el tratamiento de la enfermedad venosa crónica, y que su 

empleo no solo ayudará a prevenir el desarrollo de nuevos episodios 

trombóticos, sino que además mejorará la calidad del paciente.21  

En el caso de que asiente sobre una vena sana, el empleo de las 

medias de compresión debe extenderse hasta que la clínica se resuelva. 

No existe suficiente evidencia sobre el empleo más extendido de esta 

terapia compresiva en estos pacientes. 

 

 



 

 

Trombosis venosa superficial 

375 

Anticoagulación 

El objetivo de la anticoagulación es evitar la extensión de la trombosis 

venosa superficial, así como la aparición de complicaciones en forma de 

trombosis venosa profunda y tromboembolismo de pulmón.12 

Se han realizado múltiples estudios con diversos anticoagulantes 

para evaluar su eficacia en esta patología. Los estudios realizados con 

heparinas de bajo peso molecular son muy heterogéneos en términos de 

dosis y duración.22-24  

Todos ellos han demostrado producir una disminución en la 

progresión y la recurrencia de la trombosis venosa superficial, aunque no 

han demostrado disminuir la incidencia de trombosis venosa profunda. 

Las guías CHEST recomiendan su empleo durante 45 días.25 

El único anticoagulante que he demostrado una disminución en el 

riesgo de complicaciones tromboembólicas es el fondaparinux. En el 

estudio Calisto, la administración de fondaparinux a una dosis de 2.5 mg 

diarios durante 45 días produjo una disminución del riesgo de 

complicaciones tromboembólicas del 85% en un tratamiento de 45 días.  

A una conclusión similar llega la revisión realizada por la Cochrane 

que determina que el empleo de fondaparinux a una dosis de 2.5 mg 

durante 45 días es una opción útil para el tratamiento de la trombosis 

venosa superficial.26  

No llega sin embargo esta revisión a las mismas conclusiones con 

el empleo de heparinas de bajo peso molecular ni el rivaroxaban, con los 

que no existe aún una evidencia suficiente.12 

En cuanto a la indicación de anticoagulación en la trombosis 

venosa superficial, hay indicaciones claras, pero que pueden modificarse 

en función de las características de cada paciente. 

Habrá que anticoagular siempre en los casos en los que haya una 

trombosis venosa profunda asociada, si la trombosis se extiende a venas 

perforantes o a una distancia inferior a 3 cm de los cayados de las venas 

safenas. En estos casos, se deben de seguir las pautas terapéuticas 

establecidas en las guías para la trombosis venosa profunda. 
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Si no se da ninguna de las circunstancias anteriores, pero la 

trombosis venosa superficial es extensa (por encina de los 5 cm) se 

recomienda el tratamiento anticoagulante durante 45 días. Si bien, el 

fondaparinus a una dosis de 2,5 mg/24h durante un periodo de 45 días 

que es el agente anticoagulante sobre el que los estudios arrojan más 

evidencia,26 se pueden emplear heparinas de bajo peso molecular a dosis 

intermedias o rivaroxaban a un a una dosis de 10 mg/24 horas.27,28 En el 

caso de que estos supuestos se den durante la gestación, se puede valorar 

administrar el fármaco anticoagulante a dosis profilácticas.17 

En los casos en los que la trombosis venosa superficial sea poco 

extensa (menor de 5 cm), no sería necesaria la anticoagulación. En la Figura 

2 se esquematizan las pautas de tratamiento. 

 

Figura 2. Algoritmo tratamiento Trombosis venosa superficial 
 

 

Mención especial merece el paciente oncológico. En este grupo de 

pacientes la presencia de trombosis venosa profunda o la recidiva de la 

enfermedad son más frecuentes. No hay un criterio establecido y común 

para estos pacientes. En las recientes guías NCCN se aboga por un 

tratamiento similar al del resto de pacientes con pautas de 

anticoagulación durante 6 semanas.29 
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PAPEL DE LA CIRUGÍA EN EL TRATAMIENTO DE LA TROMBOSIS VENOSA 

SUPERFICIAL 

El objetivo de la cirugía en el tratamiento de la trombosis venosa 

superficial es la desconexión de los cayados de la safena en aquellos casos 

en los que la trombosis venosa superficial afecte a los cayados. Con esta 

técnica se intenta evitar la progresión del trombo hacia el sistema venoso 

profundo y la embolia de pulmón. Actualmente tiene un papel muy 

limitado debido a la eficacia que tienen las heparinas de bajo peso 

molecular para evitar la progresión del trombo, de modo que únicamente 

se realizan en los casos en los que haya una contraindicación para la 

anticoagulación.25 

Donde sí tiene un papel muy relevante es en la prevención 

secundaria de las recidivas. Aquellos pacientes que han presentado una 

trombosis venosa superficial sobre una variz deben ser evaluados una vez 

haya pasado el episodio agudo para una eventual cirugía de varices en 

función del perfil de riesgo del paciente. 
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NOCIONES GENERALES DEL SÍNDROME POSTROMBÓTICO 

Es la complicación más frecuente de la enfermedad 

tromboembólica venosa (ETV) a pesar de una correcta terapia 

anticoagulante, afectando a un 30-50% de los pacientes tras el evento 

trombótico. Estudios recientes incluso elevan este porcentaje al 70%. La 

sintomatología del síndrome postrombótico (SPT) incluye los signos y 

síntomas de la insuficiencia venosa crónica tales como dolor, edema, 

pesadez, prurito, claudicación venosa o cambios tróficos como la 

hiperpigmentación y úlceras venosas en los casos más severos. Es el 

resultado de la hipertensión venosa crónica, causada por la combinación 

del remodelado de la pared, la obstrucción del drenaje venoso y el reflujo 

y daño valvular. La hipertensión venosa está asociada con un proceso 

inflamatorio crónico, que afecta también a la microcirculación 

aumentando la permeabilidad capilar y dificultando la nutrición de los 

tejidos, favoreciendo los cambios tróficos y la ulceración cutánea. Los 

factores de riesgos conocidos son la edad avanzada, obesidad, sexo 

femenino, TVP previa ipsilateral, TVP recurrente, TVP proximal 

(especialmente si no ha ocurrido recanalización), insuficiencia venosa 

primaria previa o anticoagulación inadecuada durante el primer mes en el 

episodio agudo de TVP. Es especialmente relevante la relación entre el SPT 

y la ETEV recurrente, siendo ésta además de un factor de riesgo de 

aparición del SPT, un factor que aumenta su severidad. También hay 

estudios que relacionan la elevación de determinados biomarcadores 

como IL-6, ICAM-1 y PCR con tasas más elevadas de SPT tras un evento 

tromboembólico. De todos estos factores, la presencia de TVP proximal, 

el trombo residual en la vena iliaca, la obesidad y una puntuación en la 

escala Villalta (Figura 1) mayor o igual a 4 un mes tras el diagnóstico del 

episodio tromboembólico, se consideran factores predictores 

independientes para el desarrollo de SPT a los 6-18 meses.  También 

algunas características ecográficas como la trombosis residual y el reflujo 

en la vena poplítea se han mostrado como factores predictivos de SPT. 

Por lo tanto, el SPT se desarrolla precozmente y los signos y síntomas que 

ocurren al mes del evento tromboembólico son altamente predictivos de 

desarrollar SPT.  
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Dada su frecuencia, potencial severidad y cronicidad, el SPT no es 

solo costoso sino que además disminuye la calidad de vida de los 

pacientes. Es una causa de incapacidad crónica e incapacidad laboral con 

consecuencias considerables para el paciente y la sociedad. Actualmente 

no hay cura para el SPT. Por ello es esencial incluir acciones preventivas 

precoces en el tratamiento de la ETV, con el objetivo de disminuir la 

recurrencia de la ETEV y en consecuencia la severidad y frecuencia del SPT.    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. European Society for Vascular Surgery (ESVS) 2021 

Clinical Practice Guidelines on the Management of Venous 

Thrombosis, 2020.  
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UTILIDAD DE LAS MEDIAS DE COMPRESIÓN ELÁSTICA EN LA PREVENCIÓN 

DEL SPT 

El uso de las medias de compresión elástica (MCE) para prevenir el 

SPT ha sido la piedra angular del tratamiento junto al tratamiento con 

HBPM y la deambulación precoz. La compresión mecánica reduce el 

diámetro venoso, incrementa el retorno venoso y como resultado 

Figura 2. European Society for Vascular Surgery (ESVS) 2021 

Clinical Practice Guidelines on the Management of Venous 

Thrombosis, 2020. 
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favorece la resolución del trombo. La mejora del retorno venoso causa 

una disminución de la hipertensión venosa y el edema minimizando el 

daño a la microcirculación. Esta preservación de la microcirculación a su 

vez fomenta la respuesta inflamatoria necesaria para la reabsorción del 

trombo. En los últimos años sin embargo el papel de las medias 

compresivas iniciadas en la fase aguda y subaguda de la ETV para la 

prevención del SPT ha sido un tema bastante controvertido debido a la 

ausencia de evidencia de alta calidad y a los resultados aparentemente 

conflictivos de varios estudios que han estudiado su valor. Existe una 

heterogeneidad estadística considerable y riesgo de sesgos entre los 

estudios que presentan una calidad aceptable. Presentan diferencias en 

cuanto a los tipos de estudios, clasificación, selección de pacientes, escalas 

de valoración utilizadas, tipos de compresión, tiempo hasta el inicio de la 

compresión, tipo de seguimiento, etc., lo cual hace complicado 

compararlos entre sí.  

Varios estudios encontraron una reducción significativa y notable 

en la incidencia de SPT (del 70 al 30 y del 61 al 28% respectivamente) con 

el uso de las MCE iniciadas en la fase subaguda y aguda de la ETV y 

mantenidas durante dos años. También existen otros estudios de menor 

relevancia puesto que la aleatorización de los pacientes no se realizó en 

el momento agudo-subagudo. Las guías de práctica clínica se basaron 

durante años en estos estudios. Sin embargo, el conflicto comenzó con el 

estudio SOX, un estudio doble ciego en el cual no se demostró beneficio 

respecto al SPT con el uso de las MCE. En primer lugar, hay que remarcar 

que a pesar del gran tamaño muestral, el cegado fue inadecuado, la 

incidencia de SPT baja y el cumplimiento terapéutico fue tan solo del 

55.6%, por lo que estas conclusiones han de tomarse con precaución. 

Según la revisión de la Cochrane de 2017, analizando subgrupos 

poblacionales comparables, sí se obtuvo reducción de SPT en el grupo 

que usaron las MCE en uno de ellos. Otro estudio más pequeño con 

cumplimiento terapéutico similar mostró resultados equiparables. 

Muchos meta-análisis se han realizado posteriormente con el objetivo de 

aclarar la evidencia existente, con metodología variable y con resultados 

que varían entre reducción significativa del SPT a ningún efecto. La 
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revisión de la Cochrane de 2017 que revisa estudios iniciados en la fase 

aguda-subaguda de la enfermedad, concluyó que a pesar de la 

heterogeneicidad de los estudios, el efecto global en la prevención del 

SPT de las medias compresivas es favorable. El metaanálisis más reciente 

mostró una reducción en la aparición del SPT significativa con el uso de 

las MCE. Las guías clínicas recomiendan el uso de las MCE para reducir el 

SPT tras una trombosis venosa profunda (TVP).    

Conviene matizar también que, respecto a la calidad de vida, no se 

ha demostrado que mejore con el uso de las MCE exceptuando durante 

los primeros 9 días tras el evento trombótico.  

 

UTILIDAD DEL SOPORTE ELÁSTICO EN LA FASE AGUDA DE LA ETV PARA LA 

PREVENCIÓN DEL SPT 

La fase de compresión inmediata comprende las primeras 4 

semanas tras el evento agudo trombótico, termina cuando el edema está 

resuelto y se había iniciado el tratamiento con las MCE. Habitualmente las 

MCE se indicaban en este momento. Previamente al subanálisis del IDEAL 

DVT, existían 3 RCT de pequeño tamaño sobre el tema, con diferencias en 

la adherencia al tratamiento entre otros factores que pueden haber 

alterado los resultados. El primero, comparaba un grupo de pacientes con 

vendaje inelástico y deambulación precoz, uso de medias de compresión 

fuerte hasta muslo con deambulación precoz y el último en ausencia de 

compresión y reposo en cama. El estudio presentó diferencias en el 

cumplimiento, pero se observó una incidencia inferior de SPT en los 

pacientes con compresión y deambulación precoz, si bien no se pudo 

afirmar que esta reducción se debiera a la compresión y deambulación 

precoces. El segundo estudio comparó pacientes con vendaje multicapa 

versus ausencia de compresión previa al uso de las medias compresivas 

sin evidenciarse diferencias en cuanto a la incidencia de SPT. El tercer 

estudio comparaba el inicio precoz de soporte elástico versus el inicio a 

los 14 días del evento trombótico. Se observó una mayor recanalización 

medida según el trombo residual por eco-doppler en el grupo de inicio 

precoz de la compresión, sin embargo, no se analizaron los efectos a largo 

plazo sobre el SPT.  
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Recientemente se ha publicado un subestudio dentro del IDEAL 

DVT en el que se compararon pacientes que no recibieron soporte 

compresivo con los que recibieron soporte compresivo a las 24 horas del 

evento trombótico bien con vendaje multicapa o con MCE. Se observó 

que aquellos pacientes que portaron MCE durante las primeras 24 horas 

tras el diagnóstico tenían menor riesgo de presentar obstrucción venosa 

residual, y en consecuencia menor riesgo de desarrollar SPT. Hemos de 

matizar que, en el subgrupo de aquellos pacientes con TVP proximal, la 

compresión precoz no es tan efectiva en la prevención del SPT. Por todo 

ello se recomienda iniciar la terapia compresiva precozmente para 

favorecer la resolución trombótica, minimizar el daño endotelial, suavizar 

los síntomas y disminuir el SPT.   

DURACIÓN DE LA COMPRESIÓN 

La duración habitual ha sido históricamente dos años. En un 

estudio de no inferioridad se investigó una duración menor, y el dejar de 

llevar las medias se demostró inferior a llevar las medias en cuanto a 

riesgo de SPT. El IDEAL DVT es otro estudio de no inferioridad que fue 

diseñado para averiguar si la duración individualizada de la compresión 

más allá de los 6 meses era no inferior a la duración estándar de la 

compresión. Sugirieron que era posible seleccionar pacientes que podrían 

dejar de usar las medias compresivas a los 6 y 12 meses tras el evento 

trombótico basándonos en la escala Villalta (2 puntuaciones consecutivas 

menor de 5), sin que esto tuviese una repercusión sobre el aumento del 

SPT. Esta estrategia también se comprobó fue altamente costo-efectiva. 

Por lo tanto, el uso de modelos predictivos puede ser útil. Deberíamos 

poder identificar al subgrupo con alto riesgo de PTS en la fase aguda para 

aportar un tratamiento adyuvante y podría recomendarse dejar de usar 

las MCE antes de 2 años en un otro subgrupo de pacientes una vez se 

hubiesen estabilizado los síntomas. Conviene matizar que si el SPT se llega 

a desarrollar, la utilización de terapia compresiva debe seguir las pautas 

de la enfermedad venosa crónica y utilizarlas de forma indefinida.  
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CARACTERÍSTICAS DE LAS MEDIAS COMPRESIVAS 

Sobre las características de las MCE en cuanto a la longitud de las 

mismas, existe evidencia (de baja calidad) que demuestra que en los 

pacientes con TVP que usaron MCE hasta la rodilla, se redujo de forma 

significativa la incidencia de SPT. Las medias de compresión hasta la parte 

alta del muslo, no muestran mayor beneficio en la prevención del SPT ni 

de la ETV que las cortas, hasta debajo de rodilla. Sin embargo, estas 

últimas son mejor toleradas, resultando en una mejor adherencia. En 

cuanto al grado de compresión, son las medias de clase III (30-40mmHg) 

las recomendadas en las guías clínicas.  

VENDAJES MULTICOMPONENTE Y COMPRESIÓN INELÁSTICA  

Los vendajes de compresión con componentes inelásticos se usan 

en algunas ocasiones en la fase aguda del tratamiento de la TVP. Una vez 

el edema disminuye, se inicia el tratamiento con las MCE. Esto se basa en 

la mejora del drenaje venoso con este tipo de vendajes respecto a las MCE. 

Sin embargo, no se ha logrado demostrar que el uso de este tipo de 

vendajes ofrezca una menor incidencia de SPT respecto a las MCE, por lo 

que su uso no se puede actualmente recomendar sobre las MCE.   
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INTRODUCCIÓN 

El SPT (SPT) es una secuela crónica de la trombosis venosa 

profunda aguda. 1 No es inmediata, ya que asocia cambios tróficos 

diversos que pueden ir desde el simple edema crónico hasta la ulceración 

grave. El manejo conservador de la Trombosis Venosa Profunda (TVP) 

tanto a nivel de las extremidades superiores (Síndrome de Paget-

Schroetter) como de la extremidad inferior, puede haber demostrado su 

eficacia en la prevención del embolismo pulmonar, pero no evita que se 

origine lentamente un Síndrome postflebítico o postrombótico (SPT). 1–6  

Una vez establecido el SPT, el tratamiento médico es sintomático 

y no detiene su progresión, 7 pero existen algunas lesiones venosas que sí 

tienen tratamiento endovascular de calidad y pueden cambiar 

radicalmente las perspectivas del paciente. Digamos que la época del 

“sintrom y medias de compresión” para todos los pacientes 

postrombóticos, hoy en día, tiene importantes excepciones.  

EPIDEMIOLOGÍA 

La incidencia de la TVP en las extremidades inferiores en nuestro 

medio se encuentra alrededor de 1.6 casos por cada mil habitantes 

anualmente. Incrementándose su incidencia acumulada para la población 

general por encima de los 65-70 años a 1.5-1.8 cada mil habitantes por 

año y aún más a partir de los 85-90 años, llegando a 2.5-5.1 por cada mil 

habitantes por año en este último grupo. 8A su vez, la TVP subclavio-axilar 

de esfuerzo tiene una prevalencia del 4% entre el total de TVP y su 

incidencia acumulada es aproximadamente del 1-2/100.000 habitantes-

año en países desarrollados. 9 

En la fase aguda el problema asociado de la TVP es el TEP, que en 

realidad forma parte de la misma enfermedad (Enfermedad 

Tromboembólica Venosa). Pero con el tiempo, el principal problema para 

el paciente con trombosis es el SPT. Esto es debido a que los cambios se 

empiezan a desarrollar de forma lenta y progresiva a partir de largos 

meses y años tras el episodio de trombosis aguda. Este SPT puede ocurrir 
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tanto en las extremidades superiores, tras una trombosis venosa profunda 

subclavio-axilar, como en la extremidad inferior, tras una trombosis que 

puede afectar desde a la vena cava inferior hasta ejes venosos tibiales.  

En las extremidades superiores, dejada la trombosis a su libre 

evolución sin tratamiento invasivo, la mayoría de pacientes -

aproximadamente un 77%- tienen persistencia de los síntomas una vez 

cronificada la situación y hasta un 32% pueden llegar a desarrollar un SPT 

moderado o grave. 2,3 En las extremidades inferiores la prevalencia del SPT 

varía entre el 25% y el 50% de los pacientes que han sufrido uno o varios 

episodios de TVP, llegando a ser de carácter grave hasta en un 10%. 4,5 

Otro de los problemas secundarios al SPT es la mala calidad de 

vida y absentismo laboral que origina, determinándose que hasta un 86% 

de paciente con este síndrome se pueden llegar a encontrar incapacitados 

para el trabajo habitual.  Como es lógico, la calidad y el nivel de vida 

empeoran conforme más severas son las secuelas postrombóticas 10,11 y la 

incapacidad asociada a las clases CEAP C5-6 es similar a la que provoca la 

insuficiencia cardiaca. 12 

FISIOPATOLOGÍA 

El trombo venoso con el paso de los días se organiza, endurece y 

lesiona irreversiblemente la pared venosa y estructura valvular. Con el 

paso de las semanas y meses el propio impacto de la sangre sobre los 

extremos y superficie del trombo, va microperforándolo y remodelándolo 

por el poder fibrinolítico natural del plasma. Estos microcanales van 

uniéndose y conformando lagunas en la estructura del trombo, 

aumentando la superficie de contacto y, por tanto, aumentando la eficacia 

del proceso natural de recanalización. Este proceso puede observarse en 

parte con ecografía de alta resolución en el seguimiento estrecho de 

pacientes postrombóticos. Y conforme vemos que aumenta la luz útil de 

la vena recanalizada también podemos observar si aparece ya reflujo 

venoso o no, fruto de la lesión valvular. 13,14 

Pero no todas las venas trombosadas logran recanalizarse de 

forma natural. La obstrucción y el reflujo causan hipertensión venosa. Y la 
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localización anatómica puede hacer variar este fenómeno.  Cuando la 

obstrucción venosa afecta a la vena femoral o a la vena cava inferior, el 

desarrollo de colaterales es hemodinámicamente eficaz. Este fenómeno 

es similar al que ocurre en la isquemia arterial crónica. Así, se van 

desarrollando colaterales que comunican los ejes hipogástricos y ramas 

de la femoral profunda, se potencian las venas lumbares y los plexos 

vertebrales, y el drenaje por ácigos y hemiácigos.  

Por eso, los síndromes postrombóticos suelen ser más severos 

cuando el territorio ocluido es el único por el que fluye el drenaje. 

Imaginemos: a nivel poplíteo, las perforares de poplítea que recogen las 

venas sóleo-gemelares, las tibiales y la safena externa, todas ellas van a 

ese tronco único que es la poplítea. Si se trombosa, el compromiso es 

enorme y sólo queda la activación de la vena de Giacomini, que comunica 

ambas safenas, para un drenaje. Con los días se van formando otras redes 

de geniculares, perforares nuevas, etc.; pero inicialmente el compromiso 

es muy severo. 

Cuando ocurre a nivel venoso iliaco, la vena iliaca común es el 

único eje que recoge la sangre de la extremidad. No hay una vía 

alternativa, no hay colaterales naturales. Esto condiciona un SPT severo 

habitualmente.15 Sin embargo, la trombosis venosa profunda de la vena 

femoral, mantiene habitualmente la vena femoral profunda como una 

excelente vía de drenaje, permitiendo una mejor recuperación y un menor 

SPT. 
 

DIAGNÓSTICO CLÍNICO 

La sintomatología más frecuente en el SPT incluye dolor crónico, 

edema, eritema, varices, parestesias y en los casos más avanzados, 

aparición de úlceras. 1,4,5,16 La aparición del edema es progresiva, por la 

mañana puede incluso estar ausente, y va empeorando a lo largo del día 

(agravado por una bipedestación o sedestación prolongadas).  

El primer estudio a realizar ante un paciente con clínica ortostática 

y antecedentes de TVP es la determinación del Dímero-D, seguido de la 

ecografía doppler-color, tal y como establece el algoritmo de Wells, con 

el fin de excluir que se trate de un nuevo episodio de TVP aguda. 4,5,17 
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La escala de Villalta se basa en la clínica que presenta el paciente 

y fue inicialmente diseñada para homogeneizar la forma en la que los 

diferentes autores describían la clínica del síndrome en sus estudios (tabla 

I). Hoy en día se acepta como el patrón de oro en los estudios de esta 

entidad, junto con la escala CEAP. 18 

                                                                                                Tabla I.  Escalas de Villalta y CEAP para el diagnóstico y seguimiento del SPT5 
 

DIAGNÓSTICO INSTRUMENTAL 

1. Ecografía doppler en el SPT. 

En la ecografía doppler en el SPT de las extremidades superiores, 

situamos al paciente en decúbito supino, con la cabeza ligeramente 

lateralizada hacia el lado opuesto. Exploramos vena yugular, subclavia, 

axilar y humeral. Debe comprobarse la fasicidad de la onda doppler con 

la respiración, la compresibilidad y posible reflujo, aunque la clavícula es 

un impedimento serio para una exploración en la subclavia proximal. 

Debemos buscar anomalías de la pared vascular como irregularidades, 

engrosamiento, reducción de calibre o incluso oclusión de la luz vascular. 

En la ecografía doppler de las extremidades inferiores, si sospecháramos 

una trombosis aguda, la exploración debe hacerse con el paciente en 

decúbito supino. Pero en la caracterización del SPT, el estudio debe 
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hacerse de forma similar a la que realizamos ante un paciente cualquiera 

con insuficiencia venosa crónica que, al fin y al cabo, es lo que presenta el 

paciente postrombótico, aunque de carácter secundario. El estudio básico 

incluye la vena femoral común, la vena femoral, la desembocadura de la 

vena femoral profunda en la común, la vena poplítea, las venas tibiales, 

los plexos venosos gemelares y las venas safena grande, accesoria anterior 

de la safena grande, y la safena pequeña. El estudio debe realizarse de 

forma bilateral, ya que ello ayuda a descubrir determinadas alteraciones 

poco claras, comparando ambas extremidades. Aunque es posible 

estudiar los ejes ilíacos y la vena cava inferior, ello enlentece el estudio, y 

no siempre es necesario para la exploración venosa básica, aunque en 

otros casos es indispensable su valoración, obviamente. Esa valoración del 

eje iliocavo, se hace en decúbito supino. Se debe valorar la presencia o no 

de flujo espontáneo (la ausencia de flujo traduce trombosis), modulación 

con la respiración (la ausencia de ésta implica problemática proximal al 

segmento estudiado), y comportamiento del flujo con determinadas 

maniobras. Las más usadas y sencillas de realizar: maniobra de Valsalva, 

maniobra de compresión muscular distal al vaso estudiado y maniobra de 

Paraná. Todas ellas ayudan a evaluar la competencia valvular. Debe 

examinarse la compresibilidad a todos los niveles y los patrones de flujo.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. SPT. Recanalización incompleta de la vena 

femoral común, con un trombo crónico laminar a lo 

largo de la misma. 
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Figura 2. SPT. Insuficiencia 

Venosa Profunda a nivel de 

Vena Femoral Común. 

 

 

 

 

 

Figura 3. SPT. Trombosis 

venosa de iliaca común no 

recanalizada. Iliaca externa 

parcialmente recanalizada. 

           

 

 

 

 

Figura 4. SPT. Trombosis 

venosa de femoral común 

parcialmente recanalizada. 

Se aprecia un menisco 

trombótico residual que 

ocupa el 30 % de la luz en 

su porción inferior. 
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2. Tomografia axial computarizada y Angioresonancia 

magnética venosa (FleboTAC/FleboRMN). 

Ambas pueden detectar las lesiones estenóticas u obstructivas, 

pero al tiempo, permiten identificar las causas de compresiones 

extrínsecas. La principal dificultad del TAC es el tiempo de adquisición de 

las imágenes que hay que esperar para que el sector venoso, y además 

comprometido por la oclusión/estenosis postrombótica, se visualice 

mejor. No es fácil obtener un fleboTAC de calidad. La FleboRMN no tiene 

esta limitación pues los medios de contraste empleados persisten en el 

sistema vascular durante más tiempo, y mejora la opacificación venosa, 

aunque sin duda magnifican las lesiones. 19 

Estas dos pruebas dependen mucho de las características técnicas 

de los aparatos, del volumen y distribución del contraste intravenoso; así 

como de la experiencia de los radiólogos para el procesado de imágenes, 

por lo que, aunque sean más objetivables que la ecografía doppler, no 

son objetivas. Sabemos que las imágenes de compresión venosa, en casos 

por ejemplo de cierto grado de recanalización puede cambiar en 

exámenes repetidos en un corto período de tiempo, debido a factores 

tales como el agotamiento del volumen y las diferencias en el 

posicionamiento físico del paciente. 20,21 Esto demuestra que no es 

suficiente para diagnosticar esta patología, sino que procede realizar una 

confirmación con la siguiente prueba diagnóstica: la flebografía.  

Uno de los datos objetivos que más demuestra la subjetividad de 

lo que estamos observando en un TAC con contraste es cuánto tiempo de 

demora debe dejarse una vez que pasa el contraste intravenoso por el 

brazo, antes de efectuar el barrido en fase venosa. En muchos protocolos 

aparecen 40 ó 50 segundos de demora, pero algunas publicaciones 

refieren que el tiempo de demora perfecto para recoger para ver una 

buena opacificación de la vena iliaca está en torno a 90 o 100 segundos. 
22 

3. Flebografía ascendente. 

Se puede hacer con anestesia local, pero es invasiva. Sólo la 

llevamos a cabo si pensamos que el paciente puede ser candidato a una 
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intervención. No tiene sentido usarla simplemente como diagnóstico. Esta 

prueba aporta los datos necesarios para afrontar una recanalización 

endovascular, si se elige bien el lugar de acceso.  

4. Ecografía intravascular (IVUS). 

La ecografía intravascular es esencial para el control del 

tratamiento intraoperatorio en una recanalización venosa endovascular. 

Su uso es relevante para localizar la vena femoral profunda, delimitar 

zonas de implante y controlar la correcta expansión de los stents venosos.  

TRATAMIENTO ENDOVASCULAR DEL SÍNDROME POSTROMBÓTICO EN 

MIEMBROS INFERIORES 

Lo primero es indicar la clara diferencia entre una TVP proximal y 

TVP distal de las extremidades inferiores. El tratamiento de la TVP distal 

es exclusivamente médico y por el momento no existe ninguna 

intervención quirúrgica o endovascular que mejore el resultado clínico. 

Pero la TVP proximal puede conducir habitualmente a un SPT más 

agresivo, por lo que el manejo tiende a ser más agresivo tanto en fase 

aguda (fibrinolisis) como en la crónica, objeto de este capítulo. 

Hay tres fases aproximadas en la evolución del trombo y ello tiene 

una implicación total en la cirugía. Aunque no son tan claras en esa estricta 

temporalidad, con fines didácticos se resumen a continuación: 23 

1. Debút de la TVP - hasta las 3 semanas. En este período inicial, la 

estructura del trombo aún no está fija y el coágulo es blando. El 

tratamiento endovascular consiste en una fibrinolisis acompañada o 

no de stenting en función de las lesiones subyacentes que 

descubramos. 

2. Desde 3 semanas – hasta 6 meses. El trombo cambia la estructura, 

el coágulo se adhiere firmemente a la pared venosa y adquiere una 

textura más sólida. Por tanto, ni la fibrinolisis ni la trombectomía 

serían adecuadas. Durante este período de tiempo, no se 

recomienda ninguna intervención ya que existe un alto riesgo de 

fracaso técnico y posibles complicaciones 



 

 

Tratamiento endovascular del síndrome postrombótico 

403 

3. A partir de los 6 meses. Se considera ya que se ha cronificado el 

caso. El trombo es estable y no causa ningún cambio significativo 

en su estructura y tiene una baja actividad inflamatoria. Ésta es una 

fase favorable para la recanalización venosa crónica y la colocación 

de stents. 

 

Este tipo de intervenciones se aconseja sean realizadas bajo 

anestesia general, ya que pueden durar como mínimo dos horas y 

extenderse hasta 4 horas si es un procedimiento bilateral.  

El acceso vascular percutáneo debe ser cercano a la lesión a 

recanalizar para poder tener suficiente fuerza de empuje. Si la anatomía 

venosa que nos queda libre de patología después de la trombosis no nos 

permite poner un introductor grueso para tratar el caso de forma 

anterógrada, ello significa que el inflow que va a llegar hasta el sector 

fémoro-ilíaco es tan pobre, que fracasará la reconstrucción. Los puntos 

que se pueden elegir para el introductor son la femoral común, femoral 

en tercio medio del muslo, poplítea o safena externa, pero en zona sin 

patología. 

Es muy frecuente, en una oclusión crónica iliofemoral, que la vena 

femoral común esté afectada. Para puncionar la vena femoral 

ecoguiadamente a veces tenemos que hacer punciones por mitad del 

sartorio, en horizontal, o por cara anterior de muslo, si “asoma” la vena 

femoral un poco por fuera de la arteria, que la cubre en todo el muslo. No 

hay lugar exacto, sino lo que nos permita la anatomía. La vena poplítea es 

otra opción, y se punciona mejor en decúbito prono, paciente aún 

despierto, y luego se da la vuelta para trabajar en decúbito supino (porque 

puede que tengamos que usar femoral contrario, yugular, etc.). Si fuera 

sólo un diagnóstico flebográfico, sí que podemos hacer el procedimiento 

en decúbito prono, pero no interesa para un tratamiento. 
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Figura 5. SPT. Introductores en vena femoral en 1/3 medio y distal 

de muslo.  
 

Si entramos por yugular, es muy difícil afinar en el landing zone en 

los implantes de stents proximalmente. El distal lo pondremos exacto, 

pero muy probablemente acabemos cubriendo demasiado la iliaca 

derecha. No lo recomendamos. Mejor, anterógrado siempre el implante. 

Si elegimos la femoral común, debemos tener claro que la femoral 

profunda está permeable, porque no la vamos a ver durante todo el 

procedimiento. En pocas ocasiones nos pasa la guía sin esfuerzo. 

Habitualmente hay que pelear el avance, y además hacerlo simplemente 

guiándonos por los trayectos anatómicos. La flebografía, solo nos marca 

la zona del introductor y la zona de la cava. Hay un vacío total en el 

trayecto iliaco y ahí solo debemos guiarnos de la anatomía. Si la guía nos 

hace un movimiento raro y fácil, debemos sospechar que nos hemos 

metido en una colateral. 
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Hacer flebografías de control a cada paso de guía y catéter solo 

sirve para comprobar los contrastomas qué podemos hacer y que no 

ayudan precisamente y en nuestro objetivo de éxito. Es importante tener 

un acceso yugular derecho preparado porque desde arriba con un catéter 

de alto soporte especial para recanalizaciones podemos encontrar más 

facilidad que desde abajo anterógradamente. Si lográsemos desde arriba 

recanalizar la lesión, solo tenemos que capturar la guía con un lazo y crear 

un through and through firme.  

Una precaución que no debemos olvidar una vez tengamos 

recanalizada la lesión es poner el rayo en proyección lateral. Tenemos que 

estar seguros de que nuestra guía es prevertebral, ya que algunas 

colaterales pueden llevarnos hasta la propia cava atravesando plexos 

vertebrales y podríamos tener complicaciones graves si no reparamos en 

que ese trayecto recanalizado no corresponde a nuestra antigua vena 

iliaca. 24 

Nosotros siempre empezamos con un introductor 5F de forma 

anterógrada, recanalizamos con guía hidrofílica stiff de 0´035 y catéter 

vertebral, recto, Navicross (Terumo) y TrailBlazer (Medtronic). Vamos paso 

a paso intentando ir más en recto que con un asa de guía; y con una 

paciencia infinita. Hay venas iliacas que pueden tardar hasta una hora en 

recanalizarse. Evitamos a toda costa el road mapping o la flebografía, 

aunque a veces con el catéter ya muy cerca de la cava es lo que a uno le 

gustaría tener, una confirmación de que todo está yendo por el lugar 

deseado. Pero es un error. No ayuda en nada una flebografía de control 

desde el catéter de recanalización, salvo que pensemos que ya hemos 

alcanzado la luz verdadera. Es tras la angioplastia simple y los controles 

angiográficos no muestran luz alguna, imaginemos lo que vamos a ver 

con un simple catéter sin siquiera haber dilatado nada.  

En nuestra experiencia, debemos armamos de más paciencia para 

recanalizar el sector venoso iliaco que el sector arterial. Tenemos más 

recursos para las arterias que para las venas desde el punto de vista 

endovascular: sistemas de reentrada diversos, y un road mapping eficaz. 

En las recanalizaciones venosas, sólo nos guía el trayecto anatómico y la 

experiencia. 
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Una vez accedemos a la cava, pasamos un catéter diagnóstico y 

hacemos una cavografía, más por motivos documentales que por otra 

cosa, porque es muy evidente cuando uno está en luz verdadera y sana. Y 

ahora, cambiamos el introductor a un 10F corto. Desde ahí cualquier tipo 

de stent entra sin problemas. Para referenciar el lado derecho podemos 

tener un introductor 5F femoral derecho o bien bajar un MP desde 

yugular.  

En este momento, el IVUS solo nos sirve para medir longitud de 

lesiones, porque nunca te va a medir el calibre de la vena recanalizada. 

Está totalmente colapsada. En su luz, sólo cabe una guía y un catéter. Pero 

también nos sirve para tomar como referencia la iliaca contralateral. 

 

Figura 6. SPT. A: primera flebografía. B: una vez recanalizada la oclusión, el IVUS nos 

permite medir la vena ilíaca contralateral para estimar el calibre de los stents a implantar 

(C). 

 

Histológicamente las lesiones venosas son muy diferentes de las 

arteriales. En las arterias, las lesiones tienen un alto componente de calcio 

y una angioplastia fractura la placa, la expande y la luz se abre e incluso 

permanece estable. Los stents se implantan en lesiones largas, disección 

o recoil. Sin embargo, las lesiones venosas postrombóticas son fibróticas, 

rígidas, no fracturables con una angioplastia. Esto lo comprobamos 

desalentadoramente conforme ya recanalizada la vena iliaca, dilatamos 

con balones de distinto perfil, y conforme hacemos un control radiológico, 

no vemos nada de lo recanalizado. Sólo después de poner un stent de alta 
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fuerza radial, podemos ver la luz venosa. Por eso, estos stents se ponen 

siguiendo un patrón de calibres habitual, ya que desconocemos el calibre 

originario de la vena. Estimamos 20 a 22 mm en vena cava inferior, 16-18 

mm para la vena ilíaca común, 14 -16 para la externa y 12 para la femoral. 

La longitud nos la da el IVUS o en su defecto, un pigtail centimetrado por 

dentro de la vena una vez tenemos todo recanalizado. 

En el implante de stents debemos sobrepasar la zona de lesión, 

pero lo mínimo posible, para no enjaular estructuras importantes como la 

vena iliaca común derecha o la femoral profunda. Nos olvidamos de la 

hipogástrica, pues es irrecanalizable y, además, una vez todo abierto, 

meses después podemos comprobar que algunas ramas de la 

hipogástrica van a drenar a los stents, donde antes sólo había un cordón 

fibrótico. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 7. SPT. Después de recanalizar el sector iliocavo, 

comprobamos que hay ramas del sector hipogástrico que 

podemos acceder desde los propios stents. La hipogástrica no se 

recanaliza, pero drena sola perfectamente. 
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Las claves del éxito para que funcione una recanalización son 

asegurar un buen inflow desde -al menos- la femoral profunda. Si el eje 

femoral está indemne, las posibilidades de éxito de nuestra reconstrucción 

son muy altas. También es crucial no cubrir (enjaular) a la vena femoral 

profunda pues los stents, por mucha celda abierta que tenga, se 

endotelizan en parte y queda más cerrada de lo que imaginamos (esto lo 

comprobamos cuando explantamos un stent). Y ese freno hemodinámico 

puede comprometer una reconstrucción larga, con flujos lentos y 

trombosis. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

Figura 8. Si no se dispone de IVUS o si queremos marcar bien en 

pantalla la femoral profunda, hacemos una flebografía con un 

balón inflado en el stent más proximal. Al ocluir todo el flujo 

troncular, se marca retrógradamente la profunda.  

 

Cuando se trata de procedimientos bilaterales, el tiempo de quirófano 

aumenta. Hasta 4 horas podemos tardar en recanalizar una doble oclusión 

iliocava. En estos casos, el uso de IVUS es básico para apreciar 

competencia de calibres entre uno u otro Stents en la zona de 
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solapamiento. Una flebografía no lo puede diagnosticar y uno de los dos 

puede estar severamente comprometido. Las dos formas más comunes 

de terminar en cava son el solapamiento de dos stents de forma paralela, 

en forma de kissing (técnica de “double barrell” o en cañón de escopeta). 

Es la más segura si los calibres de ambos Stents se expanden 

correctamente y no compiten por espacio (esto nos lo dice el IVUS). Otra 

posibilidad es una “neocava” con un stent sinus XL o XLflex, y por dentro 

sendos stents para los ejes iliacos. Otra es la perforación de un stent largo 

que va desde cava (zona sana) hasta iliaca. Esta técnica es poco 

recomendable: estamos desestructurando un stent, podemos dejar 

fragmentos de balón roto si se corta con los struts al dilatarlo, estamos 

metiendo un stent dentro de otro cerrando cierto paso del primero,etc. 25 

Figura 9. A: flebografía desde femoral derecha, B: lado izquierdo. C: 

recanalizados ambos ejes. D: reconstrucción endovascular iliocava bilateral. 
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Hay que cubrir toda la lesión recanalizada. No es recomendable 

dejar zonas sin solapar, ya que los Stents, de cierta rigidez, angularían las 

zonas libres y pondría en riesgo la reconstrucción. Una vez reconstruido 

todo el segmento patológico, debemos postdilatar hasta el diámetro 

nominal de los stents implantados. La ecografía en modo B de 360º que 

ofrece el IVUS (intravascular ultrasound) es verdaderamente útil para el 

control intraoperatorio de los casos postrombóticos que se recanalizan de 

forma endovascular. Además, el IVUS nos sirve para ver si la morfología 

es ovoidea o cilíndrinca (deseable) 26 en los stents y como control de 

calidad de la continuidad venosa. 

 

Figura 10. Ecografía intravascular intraoperatoria. A: hay que redilatar esa zona del stent, 

para intentar que adquiera una morfología más cilíndrica (menos resistencia al flujo). B: 

esa zona está perfecta. 
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El IVUS también puede aportar información sobre qué tipo de 

lesiones hay subyacentes a las zonas recién recanalizadas. 

 

Figura 11. Trombosis venosa profunda iliaca recanalizada, previa al implante del stent. Se 

aprecia imagen muy anómala en la lesión de iliaca externa.  

 

El ligamento inguinal puede sobrepasarse con tranquilidad con los 

Stents de nueva generación, aunque es muy preferible hacerlo con un solo 

stent y que no nos coincida con una zona de solapamiento. 27–29 

Existen stents de nueva generación para el sector venoso ilíaco: 

Abre (Medtronic), Blueflow (Plus Medica), Sinus Obliquus, Sinus Venous, 

Sinus XL-flex (Optimed), Venovo (Bard), Vici (Veniti) y Zilver Vena (Cook). 

No son equiparables y muestran características diferentes en cuanto a 

todos los parámetros físicos (fuerza radial, resistencia a la compresión, 

terminación recta, estructura de la celda y espacios sin struts, etc. Sin 

embargo, no tenemos evidencia que nos permita recomendar un tipo de 

stent en concreto. En nuestro Servicio tenemos modelos de terminación 

recta y el -hasta ahora- único que existe oblicuo. En nuestra experiencia 

es mejor usar un modelo oblicuo en la bifurcación iliocava si esta está muy 

verticalizada, poco angulada. Si tiende más bien a una horizontalización, 

preferimos habitualmente un modelo terminado de forma recta.  

Una técnica no puramente endovascular sino híbrida: la 

endoflebectomía. Existe la posibilidad de que la vena femoral común este 

verdaderamente afectada comprometiendo tanto al ostium de la femoral 
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como de la femoral profunda. Si esto ocurre, podemos plantearnos una 

endoflebectomía quirúrgica -una vez recanalizada la lesión con abordaje 

en la misma vena femoral común. A través del parche biológico que 

implantemos, hacer la angioplastia y stenting del sector iliaco y terminar 

en el propio parche. Si tenemos dudas del inflow, se aprovecha el acceso 

abierto para añadir una fístula arteriovenosa (PTFE 6 mm en loop, en 

principio, temporal). 30–34 

En cuanto al tratamiento del SPT en la extremidad superior, existen 

importantes diferencias frente al que hemos expuesto, relativo a la 

extremidad inferior. Si bien está claro que actuar en la fase aguda de la 

trombosis venosa profunda subclavia auxiliar es una necesidad en el 

síndrome de Paget-Schroetter, no hay ningún tipo de evidencia ni 

tendencia a tratar de recanalizar el sector venoso ocluido de forma crónica 

en la extremidad superior. De ahí la importancia de no dejar pasar la fase 

aguda sin intervencionismo. Por tanto, no seguiremos refiriendo en todo 

momento al SPT de la extremidad inferior, como hemos hecho casi en la 

totalidad hasta ahora. 
 
 

MANEJO POSTOPERATORIO 

El paciente debe permanecer en reposo al menos 8 horas. Los 

accesos profundos pueden sangrar y son difíciles de comprimir en sector 

venoso femoral en medio muslo. Es vital que el paciente esté 

anticoagulado de forma total y elevada la extremidad inferior. En nuestro 

Servicio aplicamos una media de compresión de 23 mmHg estándar, hasta 

la ingle. La llevará durante 6 meses todo el tiempo que pueda durante la 

mañana. 

La anticoagulación debe ser indefinida aunque este tema está sin 

resolver en cuanto a evidencia científica. Si ya se ha trombosado un eje 

iliaco, como mínimo, el paciente entiende que no quiere volver a pasar 

por ello y lo suele aceptar perfectamente, más aún cuando ya estaba 

probablemente anticoagulado previamente. Aun sin una pauta clara, no 

obstante, cada vez este tema es objeto de mayor número de 

publicaciones, algunas de las cuales apuntan al uso combinado de 

antiagregación y anticoagulación permanente, pero falta un seguimiento 

largo que revise la seguridad de estos pautas. 35–38 
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También hay grupos que manejan este algoritmo con 

antiagregación simple durante 1 año, acompañando de heparina 

profiláctica. 39 

Si en el estudio de trombofilia previo a la intervención -de rutina- 

se encontrara un síndrome antifosfolipídico, la anticoagulación la 

controlaría Hematología con acenocumarol/warfarina + aspirina en dosis 

bajas. De lo contrario, nosotros anticoagulamos con apixaban ajustado a 

peso, indefinido. (Si no se tratara de un oclusivo sino de un May-Thurner 

no trombótico, nuestra opción habitual es antiagregar 12 meses).  

No obstante, no tenemos una pauta fija y finalmente se toma cada 

decisión en función de los antecedentes, motivos de la trombosis. Al día 

siguiente vemos al paciente en consulta y le hacemos una ecografía 

doppler, donde si no hay complicaciones, permite un alta ya cuando las 

molestias sean tolerables. El dolor lumbar es lo más comprometedor, pero 

es difícil que un ingreso se prolongue más allá de las 72 horas. 

De forma documental incluimos una radiografía de control al alta. 

Es importante que el paciente vea cómo se ha tratado, que se implique en 

la anticoagulación, en el uso de la media, en los hábitos de vida, etc.  

 

Figura 12. SPT. Antes del alta archivamos una radiografía simple de 

cómo quedan los stents. 
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El paciente es citado a los 3, 6 meses y luego al año, aunque lo 

instruimos en consultar previamente si notara algún tipo de 

edematización o dolor nuevo en la extremidad. En el seguimiento 

postoperatorio vemos con total claridad los stents en la fosa pélvica 

ecográficamente. La ecografía doppler es una herramienta indispensable 

para el seguimiento ecográfico del stenting íliocavo. Debemos buscar un 

flujo picosistólico superior a 10 cm/s en el centro del mismo, y un patrón 

de onda fásico con la respiración. Si ambos elementos se cumplen, se 

puede descartar una estenosis significativa (y obviamente una 

obstrucción) del stent con un 94% de especificidad. 40 No es necesario 

recurrir a otras pruebas de imagen si la ecografía doppler es de calidad, 

en los controles ambulatorios.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 13. SPT. La ecografía doppler abdominal es la herramienta más 

útil en el seguimiento del stent venoso. Apreciamos una visión sagital 

del stent, permeable y sin reestenosis.  
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RESULTADOS 

Existe mucha experiencia en el sector venoso pero poca literatura 

médica en relación a todo lo que sí conocemos del sector arterial. Lo que 

sí está asumido desde hace años e internacionalmente es que el sector 

venoso íliofemoral, no más distal, sí merece la pena tratarlo 

endovascularmente tanto en la fase aguda como en la fase crónica, si 

queremos evitar un SPT severo. 

Los pioneros del tratamiento en este sector fueron Neglen y Raju, 

y nos remontamos a casi dos décadas atrás. 41 Posteriormente se publicó 

una serie de elevado tamaño muestral sobre tratamiento endovascular en 

postrombóticos, con 1500 pacientes de los cuales 232 eran oclusivos 

completos. Se usó Wallstent -no diseñado para el sector venoso y se 

informó de una permeabilidad primaria a los 3 y 5 años del 75 %. 42  

En sucesivas publicaciones de alta calidad incluyendo algún 

metanálisis 43 con 1118 oclusiones los resultados de permeabilidad 

primaria y secundaria a un año fueron respectivamente del 79% y 94%. 

Estos buenos resultados se han corroborado posteriormente por grupos 

con mucha experiencia en el campo, algunos de ellos compañeros 

nuestros. 39,44 

CONCLUSIONES 

En nuestros días no cabe duda de que una TVP proximal tanto en 

fase aguda como crónica, no debe abocarse invariablemente a la terapia 

clásica y obsoleta de anticoagulación/medias/flebotónicos. Existen 

opciones endovasculares excelentes para poder restablecer la 

permeabilidad en ambas fases y evitar un SPT. 

El especialista en Angiología, Cirugía Vascular y Endovascular sabe 

que un SPT puede llegar a ser invalidante, o puede pasar de forma 

subclínica en -pocos- algunos casos. Él, mejor que nadie, sabe valorar al 

paciente en su conjunto, y diferenciar entre imágenes y semiología, y debe 

por tanto indicar y tratar activamente este tipo de patologías con un 

criterio y filtro adecuado. 
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INTRODUCCIÓN 

La hospitalización por un proceso médico agudo constituye un 

escenario asociado con un elevado riesgo de tromboembolismo venoso 

(TEV). Se estima que el 50% de todos los episodios de TEV se producen 

en el contexto de una hospitalización reciente. En cerca de la mitad de los 

casos el motivo de la hospitalización es una patología no quirúrgica.1 El 

desarrollo de un TEV se asocia con una elevada morbi-mortalidad y 

consumo de recursos sanitarios, siendo una complicación potencialmente 

prevenible, principalmente con la aplicación de profilaxis farmacológica 

en aquellos pacientes con alto riesgo. 

ESCALAS PARA LA ESTRATIFICACIÓN DEL RIESGO DE TEV EN PACIENTES 

HOSPITALIZADOS POR PATOLOGÍA MÉDICA 

Dado el carácter heterogéneo de esta población, la adopción de 

medidas universales de tromboprofilaxis podría conducir a un 

sobretratamiento de pacientes con bajo riesgo tromboembólico y, al 

contrario, a una infrautilización de la misma en pacientes con alto riesgo, 

bien por una estimación incorrecta del riesgo trombótico o bien por una 

preocupación excesiva por el riesgo hemorrágico asociado a la 

tromboprofilaxis. 

Aunque la inmovilización es probablemente el principal factor 

contribuyente al riesgo de TEV en pacientes hospitalizados, también se ha 

descrito un incremento en la incidencia de TEV en pacientes 

hospitalizados no inmovilizados.1 En la actualidad se disponen de varias 

escalas validadas que pueden resultar de gran ayuda al clínico para la 

estratificación del riesgo trombótico y la toma de decisiones. Las más 

utilizadas son las escalas PADUA y IMPROVE (Tablas I y II).2-4 

Aunque la evidencia que la sustenta no es tan potente como en las 

escalas mencionadas anteriormente merece la pena destacar la iniciativa 

española del grupo PRETEMED, cuya escala sirvió de base para nuestra 

experiencia con el sistema de alertas electrónicas para la prevención del 

TEV (Tabla III).5 
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Desafortunadamente, a diferencia lo que ocurre en pacientes ya 

anticoagulados por TEV o por fibrilación auricular (por ejemplo, escalas 

RIETE, VTE-BLEED o HASBLED), no se dispone de escalas predictivas de 

sangrado suficientemente validadas que puedan aplicarse al escenario de 

la tromboproflaxis. En este sentido, la escala IMPROVE-Bleeding (Tabla IV) 

identifica una población de pacientes médicos hospitalizados con mayor 

riesgo hemorrágico, aunque estaría por determinar de forma definitiva su 

utilidad para excluir a determinados pacientes de la tromboprofilaxis 

farmacológica.6 

 

Variable Puntos 

Movilidad reducida 3 

Cáncer activo 3 

TEV previo (TV superficial excluida) 3 

Trombofilia conocida 3 

Trauma/cirugía reciente (1 mes) 2 

Edad>70 años 1 

Insuficiencia cardíaca o respiratoria 1 

Infarto agudo de miocardio/ictus isquémico 1 

Tratamiento hormonal 1 

Obesidad (IMC>30) 1 

Infección aguda o proceso reumatológico 1 

 

Tabla I. Escala de Padua. 

 

0-3 puntos. Riesgo bajo. Incidencia de TEV sin profilaxis: 0.3%. 

≥4 puntos. Riesgo alto. Incidencia de TEV sin profilaxis 11%. Incidencia de TEV con profilaxis: 

2.2%. 
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Variable Puntos 

TEV previo 3 

Trombofilia conocida 2 

Parálisis de extemidad inferior 2 

Cáncer activo 2 

Inmovilización ≥7días 2 

Estancia en UCI/Unidad Coronaria 1 

Edad>60 años 1 
 

Tabla II. Escala IMPROVE-VTE. 

0-1 punto. Riesgo bajo. Incidencia de TEV sintomático a 3 meses: 0.5%. 

2-3 puntos. Riesgo Moderado. Incidencia de TEV sintomático a 3 meses: 1.5%. 

≥4 puntos. Riesgo alto. Incidencia de TEV sintomático a 3 meses: 5.7% 

 
 

 

Variable Puntos 

Fallo renal (FG 30-59 vs ≥60 mL/min) 1 

Varón vs mujer 1 

Edad 40-80 años vs <40 1.5 

Cáncer activo 2 

Enfermedad reumática 2 

Catéter venoso central 2 

Estancia en UCI/Unidad Coronaria 2.5 

Fallo renal (FG <30 vs ≥60 mL/min) 2.5 

Fallo hepático (INR>1.5) 2.5 

Edad ≥80 años vs<40 3.5 

Trombocitopenia <50.000/mm3 4 

Hemorragia en los 3 meses previos 4 

Úlcera gastroduodenal activa 4.5 
 

 Tabla IV. Escala IMPROVE-Bleeding. 
 

<7puntos. Incidencia de hemorragia mayor / cualquier sangrado: 0.4% / 1.5% 

≥7 puntos. Incidencia de hemorragia mayor / cualquier sangrado: 4.1% / 7.9% 
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Procesos 

precipitantes 

Pesos ajustados 

1 2 3 

• Embarazo/Puerperio 

• Viajes en avión>6h 

• Enfermedad 

inflamatoria 

intestinal activa 

• Infección aguda 

grave 

• Insuficiencia 

cardíaca clase III 

• Neoplasia 

• ACV agudo con parálisis 

de MMII 

• EPOC con 

descompensación grave 

• Infarto agudo de 

miocardio 

• Mieloma tratado con 

inmunomoduladores 

• Traumatismos de MMII 

sin cirugía 

 

Procesos 

Asociados 

• Diabetes mellitus 

• Hiperhomocisteinemia 

• Infección por VIH 

• Parálisis de MMII 

• TVS previa 

• Síndrome Nefrótico 

• Trombofilia 

• TVP previa 

• Vasculitis (Beçhet / 

Wegener) 

Fármacos • Anticonceptivos 

hormonales 

• Antidepresivos 

• Antipsicóticos 

• Inhibidores de la 

aromatasa 

• Tamoxifeno-

Raloxifeno 

• Terapia hormonal 

sustitutiva 

• Quimioterapia 

Otros • Catéter venoso central 

• Edad >60 años 

• Obesidad (IMC >28) 

• Tabaquismo 

• Encamamiento 

>4días 

 

     Tabla III. Escala PRETEMED. 

1-3 puntos: considerar el uso de medidas físicas             4 puntos: se sugiere profilaxis con HBPM  

                                      >4 puntos: se recomienda profilaxis con HBPM 
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TIPO DE TROMBOPROFILAXIS 

No es el objetivo de este capítulo realizar una revisión exhaustiva 

de la evidencia disponible, ni tampoco realizar un detallado análisis 

comparativo de las recomendaciones de las múltiples guías de práctica 

clínica con respecto a este tema.  

Diferentes revisiones sistemáticas y meta-análisis han mostrado 

que, en pacientes hospitalizados por patología médica, la 

tromboprofilaxis con heparina no fraccionada (HNF), heparina de bajo 

peso molecular (HBPM) o fondaparinux se asocia con una reducción en la 

incidencia de TEV, sin aumentar de manera significativa la incidencia de 

complicaciones hemorrágicas.7 Sin embargo, hasta la fecha no se ha 

podido demostrar un impacto positivo en términos de mortalidad.  

La reducción del riesgo de TEV parece ser superior con HBPM en 

comparación con HNF sin aumentar el riesgo hemorrágico, lo que unido 

a su mayor sencillez de administración hace que sean el fármaco de 

elección para la tromboprofilaxis farmacológica en pacientes 

hospitalizados por patología médica y alto riesgo de TEV.8 Esta 

recomendación sería aplicable tanto a los pacientes hospitalizados en 

planta convencional como a los pacientes que estén en UCI. En caso de 

insuficiencia renal severa, con el empleo de dosis profilácticas de HBPM 

no se requiere monitorización de la actividad anti-Xa. 

Con respecto a los anticoagulantes orales de acción directa 

(ACOD), no se recomienda su uso para esta indicación. Varios ensayos 

clínicos han comparado la tromboprofilaxis estándar con HBPM durante 

10-14 días frente a diferentes ACOD durante 30-42 días. Durante los 

primeros días, en los que todos los pacientes recibían profilaxis activa 

farmacológica, los ACODs se asociaron con un incremento en la incidencia 

de hemorragias mayores y de hemorragias no mayores pero clínicamente 

relevantes, sin diferencias en la tasa de eventos trombóticos ni en la 

mortalidad.9 Además, los ACOD pueden dificultar la realización de 

procedimientos invasivos durante la hospitalización, mientras que con las 

HBPM existe una amplia experiencia en su manejo en estas circunstancias 

especiales. 



 

 

Profilaxis de la Enfermedad Tromboembólica Venosa en pacientes hospitalizados con patología médica 

426 

En el caso de contraindicación para la profilaxis farmacológica, 

básicamente por sangrado activo o muy alto riesgo hemorrágico (por 

ejemplo, en pacientes con trombocitopenia grave), se recomienda aplicar 

métodos físicos para la prevención del TEV: medias de compresión elástica 

o dispositivos de compresión neumática intermitente. Por otra parte, 

dadas las limitaciones de la evidencia disponible, en este momento no se 

recomienda la asociación rutinaria de profilaxis farmacológica y mecánica 

en pacientes de muy alto riesgo.8 

Por último, en ningún caso se indica la inserción de un filtro en 

vena cava inferior como profilaxis primaria del TEV.10 
 

Duración de la tromboprofilaxis 

La duración óptima de la tromboprofilaxis farmacológica en 

pacientes hospitalizados por patología médica es una cuestión aún no 

resuelta de forma definitiva.  

Además de los 3 estudios comentados anteriormente que 

compararon profilaxis estándar con HBPM vs.profilaxis extendida con 

ACOD, el estudio EXCLAIM evaluó la eficacia y seguridad de enoxaparina 

comoprofilaxis de duración habitual frente a un esquema de profilaxis 

extendida. La prolongación de la tromboprofilaxis se asocia con una 

disminución muy modesta en términos absolutos de la incidencia de TEV, 

a costa de un doblar las complicaciones hemorrágicas.11,12.  

Por este motivo, en la actualidad no se recomienda la prolongación 

rutinaria de la tromboprofilaxis farmacológica tras el alta hospitalaria.8 No 

obstante, es posible que alguna subpoblación de pacientes con muy alto 

riesgo trombótico sí pudiera beneficiarse de una estrategia de 

prolongación de la profilaxis antitrombótica. Se precisan nuevos estudios 

que ayuden a identificar estos perfiles de pacientes. En esta línea, en un 

análisis a posteriori del estudio Magellan, el valor de dímero-D se postula 

como una herramienta que podría ayudar a identificar pacientes con 

mayor potencial beneficio de la prolongación de la tromboprofilaxis.13 
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Estrategias para mejorar el uso de la tromboprofilaxis en 

pacientes hospitalizados por patología médica 

A pesar de las recomendaciones relativamente uniformes de las 

guías de práctica clínica, diferentes estudios han puesto de manifiesto que 

globalmente existe una importante infrautilización de la profilaxis 

farmacológica en pacientes hospitalizados por patología médica.14 Los 

motivos que justifican esta utilización subóptima son variados, pero en 

buena medida responden a una inadecuada valoración del riesgo 

trombótico de los pacientes y/o a un temor, muchas veces injustificado, a 

posibles complicaciones hemorrágicas. 

Es muy importante que cada centro elabore protocolos de 

tromboprofilaxis adaptados a su realidad y que al mismo tiempo diseñe 

estrategias que promuevan su aplicación. A este respecto, se sabe que el 

impacto de sistemas de recuerdo múltiple es mucho más eficaz a medio 

plazo que actividades formativas puntuales. La informatización plena de 

las historias clínica permitió el desarrollo de sistemas de alerta electrónica, 

que aplicados a la prevención del TEV, ayudan al clínico en la 

estratificación del riesgo trombótico y en la toma de decisiones sobre la 

tromboprofilaxis. En nuestra experiencia, la implementación de un sistema 

de alerta electrónica para la prevención del TEV se asoció con una 

importante mejoría del uso de la tromboprofilaxis en pacientes 

hospitalizados por patología médica, que se tradujo en una reducción 

significativa y sostenida en el tiempo de la incidencia de TEV durante la 

hospitalización.15,16. 

ALGUNAS POBLACIONES ESPECIALES: CÁNCER, COVID-19 

Cáncer 

Los pacientes oncológicos tienen un riesgo de TEV 6-10 veces 

superior al de la población general. La hospitalización también constituye 

un factor de riesgo tromboembólico adicional en este subgrupo de 

pacientes.17  
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Las guías clínicas recomiendan de manera uniforme administrar 

profilaxis con HBPM a todo paciente con cáncer hospitalizado por 

patología médica aguda o con movilidad reducida y ausencia de 

contraindicación para la misma (obviamente, se refieren a pacientes sin 

indicación de anticoagulación por otros motivos, en cuyo caso deberán 

mantenerla).18 

Sin embargo, la proporción de pacientes con cáncer activo 

incluidos en los ensayos clínicos pivotales sobre tromboprofilaxis en 

pacientes hospitalizados fue muy reducido, lo que justifica que en un 

posterior metaanálisis de dichos estudios, limitado a los pacientes con 

cáncer, no se llegara a demostrar una reducción significativa de la 

incidencia de TEV.19 

En la práctica habitual quizás la pregunta a formular sería ¿en qué 

pacientes con cáncer hospitalizados estaría contraindicada la 

tromboprofilaxis farmacológica con HBPM? Además de en pacientes cuyo 

motivo de ingreso sea exclusivamente la administración de quimioterapia 

y no estén inmovilizados, un reciente consenso de expertos de las 

sociedades españolas de medicina interna (SEMI), oncología médica 

(SEOM) y trombosis y hemostasia (SETH) estableció las siguientes 

potenciales contraindicaciones para la profilaxis antitrombótica 

farmacológica (Tabla V).20 

En un reciente estudio prospectivo en nuestro centro, el 72% de 

los pacientes oncológicos hospitalizados recibieron profilaxis con HBPM 

durante el ingreso. La gran mayoría del resto de pacientes presentaban 

una contraindicación para la misma. En la Tabla VI se resumen las variables 

asociadas a una mayor utilización de la tromboprofilaxis farmacológica. La 

tasa de TEV en pacientes con cáncer durante la hospitalización y los 

primeros 30 días tras el alta fue del 3.0%. El 80% de los episodios 

tromboembólicos ocurrieron a pesar de una adecuada tromboprofilaxis 

durante el ingreso y algo más de la mitad acontecieron tras el alta.21 

Estos últimos hallazgos invitan a plantear la hipótesis de si, al 

menos algunos pacientes con cáncer, se beneficiarían de emplear dosis 

de HBPM superiores a las habituales como tromboprofilaxis o de extender 

la profilaxis tras el alta. Por supuesto, esta hipótesis debería ser 
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contrastada en estudios oportunamente diseñados. Por el momento, la 

única variable identificada con un mayor riesgo de “fracaso de la 

tromboprofilaxis” es la necesidad de hospitalizaciones repetidas. 

En los últimos meses, otro tema de interés en los pacientes 

oncológicos es la profilaxis ambulatoria. Estudios recientes sugieren que 

tanto HBPM como ACODs podrían ser de utilidad para este fin en 

pacientes seleccionados con alto riesgo de TEV (aunque subóptimo, el 

modelo de estratificación del riesgo trombótico más empleado es el 

conocido como escala de Khorana).18 

 

Contraindicación absoluta 

▪ Sangrado reciente en el sistema nervioso central. 

▪ Sangrado mayor activo.  

▪ Trombocitopenia <20x109/L. 

Contraindicación relativa  

▪ Sangrado crónico clínicamente significativo, cuya duración sea superior a las 

48 horas. 

▪ Postoperatorio inicial de neurocirugía.  

▪ Presencia de lesiones espinales o intracraneales de alto riesgo de sangrado 

(por ejemplo, metástasis de melanoma o cáncer renal).  

▪ Alto riesgo de caída. 

▪ Trombocitopenia entre 20x109 y 50x109/L. 

▪ Disfunción plaquetaria grave. 

▪ Coagulopatía subyacente. 

▪ Punción lumbar o anestesia raquídea (para su realización, se debe esperar al 

menos 12 horas tras la última administración de HBPM profiláctica). 

1. En caso de contraindicación para la anticoagulación, se recomienda emplear 

medidas físicas como profilaxis antitrombótica. 

2. No existe indicación de tromboprofilaxis con HBPM en aquellos pacientes 

cuyo motivo de hospitalización sea exclusivamente la administración de 

tratamiento oncológico y no permanezcan inmovilizados. 

 

Tabla V. Situaciones en las que la tromboprofilaxis primaria con HBPM en pacientes 

oncológicos hospitalizados puede estar contraindicada (Consenso SEMI-SEOM-SETH). 
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Variable OR (IC 95%) p 

Estancia ≥ 4 días  2.36 (1.76 – 3.16) < 0.001 

Estadio tumoral avanzado 

 

1.60 (1.15 – 2.22) 0.005 

Quimioterapia activa 

 

2.06 (1.45 – 2.94) < 0.001 

Plaquetas < 50 x109/L  0.2 (0.12 – 0.41) < 0.001 

Hemoglobina ≤10g/dl 0.69 (0.50 – 0.95) 0.026 

Tumor hematológico 0.38 (0.26 – 0.57) < 0.001 

 

Tabla VI. Variables que influyen en el uso de tromboprofilaxis farmacológica en pacientes 

con cáncer hospitalizados (adaptado de referencia 21). 

 

COVID-19 

Los pacientes hospitalizados con COVID-19 presentan un alto 

riesgo de complicaciones trombóticas, incluso a pesar de recibir 

tromboprofilaxis con HBPM. Aunque los resultados de las series 

publicadas son muy heterogéneos, se estima que la incidencia de TEV 

sería en torno al 5-10% de los pacientes hospitalizados en planta 

convencional y del 25-30% de los pacientes ingresados en UCI. Estos 

datos, junto con el hecho de otros potenciales efectos beneficiosos de las 

heparinas relacionados con su actividad antiinflamatoria y antiviral 

(interfiere con la proteína espiga del coronavirus y su invasividad),22 

motivaron que en muchos centros se planteara el uso de dosis 

supraprofilácticas de HBPM en pacientes hospitalizados por COVID-19, 

sobre todo en aquellos con factores de mal pronóstico (por ejemplo, 

niveles muy elevados de dímero-D). Paralelamente surgieron 

publicaciones, con importantes limitaciones metodológicas, que sugerían 

una mayor supervivencia en pacientes con COVID-19 que recibían 

anticoagulación terapéutica. 
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Un hecho incuestionable es que a mayor dosis de HBPM mayor 

riesgo de complicaciones hemorrágicas. A la espera de resultados 

definitivos de ensayos clínicos en marcha, la recomendación de las guías 

clínicas es emplear HBPM a las dosis profilácticas habituales en pacientes 

con COVID-1 hospitalizados en planta convencional o UCI.23 

Recientemente se han comunicado resultados preliminares de los 

estudios multiplataforma REMAP-CAP, ACTIV-4 y ATTAC que han 

evaluado el uso de dosis profilácticas o terapéuticas de heparina. En 

pacientes críticos el reclutamiento se interrumpió prematuramente 

debido a futilidad, ya que la anticoagulación terapéutica no se asoció con 

un descenso de la mortalidad o de los requerimientos de soporte de 

órgano crítico (variable principal de eficacia), mientras que la tasa de 

hemorragia mayor aumentaba del 2.4% al 3.1%. Sin embargo, en 

pacientes con afectación moderada, hospitalizados en planta 

convencional, el uso de anticoagulación a dosis terapéutica sí se asociaría 

con una reducción de la mortalidad o de la necesidad de soporte de 

órgano crítico (con independencia del valor de dímero-D) y sin aumentar 

significativamente las hemorragias mayores (0.9% vs 1.6%). 

Por su parte, el estudio INSPIRATION tampoco ha encontrado un 

beneficio con el uso de dosis intermedias de HBPM en pacientes 

hospitalizados en UCI por COVID-19 en términos de mortalidad, 

necesidad de oxigenación con membrana extracorpórea (ECMO) y 

trombosis venosa o arterial.24 

No obstante, parece prudente esperar a la publicación de los 

resultados definitivos de estos y de otros estudios aún en marcha antes 

de plantear modificaciones drásticas en las recomendaciones de las guías. 

El tema del tratamiento antitrombótico en pacientes con COVID-19 se 

aborda con más profundidad en otro capítulo de esta guía. 
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INTRODUCCIÓN 

La enfermedad tromboembólica venosa (ETVE) postoperatoria, 

presentada como trombosis venosa profunda (TVP) y especialmente 

cuando se produce una embolia pulmonar (EP), constituye una grave 

complicación que puede afectar al 15-30 % de los pacientes quirúrgicos 

cuando no se adoptan medidas para su prevención.  

Esta patología es además considera la principal causa de muerte 

evitable entre los pacientes ingresados en un hospital.1 Actualmente, la 

incidencia de ETVE sintomática postoperatoria se sitúa alrededor del 2 % 

tras intervenciones consideradas de alto riesgo.2 

La etiopatogenia de la ETVE postoperatoria, es compleja y 

multifactorial, siendo habitual un estado de hipercoagulabilidad en estos 

pacientes, como parte de la respuesta del organismo a la agresión. 

Los factores clínicos de riesgo de trombosis se dividen en dos 

grandes grupos: predisponentes y desencadenantes. Entre los factores 

predisponentes, intrínsecos o asociados al paciente, destacan la edad 

avanzada, la presencia de cáncer, la obesidad, la trombofilia congénita o 

adquirida y la historia previa de ETVE. Por otro lado, entre los factores 

desencadenantes o extrínsecos relacionados con su estancia en el 

hospital, destacan la inmovilización, la intervención quirúrgica y su 

duración, y los traumatismos que pueden sufrir las venas, sobre todo en 

el sector iliaco, durante la intervención, así como la canalización de vías 

centrales. 

ESTRATIFICACIÓN DEL RIESGO DE ETVE POSTOPERATORIA 

Hay que individualizar el riesgo de EVTE en cada paciente 

quirúrgico. Por ello, para poder estimar el riesgo potencial de cada uno 

de estos pacientes, es necesario realizar una correcta valoración de la 

presencia de los factores predisponentes y desencadenantes 

anteriormente descritos, lo que nos va a permitir adoptar las medidas 

profilácticas más adecuadas en función de dicho riesgo. 
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Para estratificar este riesgo la escala de Caprini ha sido la más 

utilizada durante años.3 Sin embargo, en su última edición (10ª), las guías 

del American College of Chest Physicians (ACCP) han adoptado la escala 

de Caprini modificada para formular sus recomendaciones profilácticas. 

Así se establecen cuatro nuevas categorías de riesgo para los pacientes 

sometidos a cirugía no ortopédica: riesgo muy bajo (0-1 puntos), bajo (2 

puntos), moderado (3-4 puntos) y alto (5 o más puntos) (Tabla I).4 

Basándonos en la categoría de riesgo de la adaptación que hace el ACCP 

del modelo de Caprini, se ha hecho una estimación de la incidencia de 

ETVE sintomática en pacientes sometidos a cirugía general (incluyendo 

cirugía digestiva, urológica, vascular, cirugía de mama y de tiroides) y a 

cirugía plástica y reconstructiva. En el primero de los grupos la incidencia 

de ETVE en pacientes con alto riesgo de acuerdo al modelo de Caprini (>4 

puntos) es del 2% aproximadamente, elevándose este riesgo hasta el 2.7% 

entre los pacientes que van a ser sometidos a una cirugía plástica y 

reconstructiva y se encuentran dentro de esta misma categoría de riesgo.5 

 

 

1 PUNTO 2 PUNTOS 3 PUNTOS 5 PUNTOS 

Edad 41-60 años 61-74 años ≥ 75 años Ictus (< 1 mes) 

Cirugía menor Cirugía 

artroscópica 

Historia ETVE Artroplastia 

programada de 

cadera o rodilla 

IMC > 25kg/m2 Cirugía abierta 

mayor (> 45 

min) 

Historia familiar 

ETVE 

Fractura de 

pierna, cadera 

o pelvis 

Tumefacción MMII Cirugía 

laparoscópica 

( > 45 min) 

Factor V Leiden Daño espinal 

agudo (< 1 

mes) 

Varices Cáncer Gen de la 

protrombina 

20210A 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22315268/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/22315268/
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Embarazo o 

puerperio 

Encamamiento 

(> 72 horas) 

Anticoagulante 

lúpico 

 

Historia de abortos 

espontáneos 

inexplicados o 

recurrentes 

Férula de 

escayola 

Anticuerpos 

anticardiolipina 

 

Anticonceptivos o 

terapia hormonal 

sustitutiva 

Acceso 

venoso central 

Aumento niveles 

homocisteína 

 

Sepsis (< 1 mes)  Trombocitopenia 

inducida por 

heparina 

 

Enfermedad 

pulmonar grave 

incluida neumonía 

(< 1 mes) 

 Otras 

trombofilias 

hereditarias o 

adquiridas 

 

Función pulmonar 

disminuida 

   

IAM    

ICC (< 1 mes)    

Enfermedad 

inflamatoria 

intestinal 

   

Paciente 

inmovilizado por 

enfermedad médica 

   

 

Tabla I. Modelo de estratificación de Caprini basado en la presencia y ponderación de 

factores de riesgo y asignación de riesgo según adaptación de la 9º Guía del ACCP. 

Estratificación de riesgo según la puntuación total: riesgo muy bajo: 0 puntos; riesgo bajo: 

1-2 puntos; riesgo intermedio: 3-4 puntos; riesgo alto ≥ 5 puntos. EVTE: enfermedad 

tromboembólica venosa; IAM: infarto agudo de miocardio; ICC: insuficiencia cardiaca 

congestiva; IMC: índice de masa corporal; MMII: miembros inferiores. 
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RECOMENDACIONES EN LA INDICACIÓN Y REALIZACIÓN DE 

TROMBOPROFILAXIS EN PACIENTES QUIRÚRGICOS NO ORTOPÉDICOS 

La presente guía clínica sobre ETVE del Capítulo Español de 

Flebología y Linfografía, basándose en la evidencia científica actual 

permite asentar las siguientes recomendaciones para la indicación y 

realización de tromboprofilaxis en pacientes ingresados quirúrgicos no 

ortopédicos: 

Pacientes sometidos a cirugía general y abdominopélvica 

Dentro de este grupo de pacientes incluiremos aquellos pacientes 

que van a ser sometidos a cirugía gastrointestinal, urológica, ginecológica 

e incluso otras patologías de cirugía general como sería la cirugía de 

mama o de glándula tiroides o paratiroides. 

− En pacientes que van a ser sometidos a cirugía general y 

abdominopélvica con muy bajo riesgo de ETVE (menos del 0.5%; 

puntuación de Caprini de 0), no se recomienda profilaxis específica 

farmacológica (grado 1B) o mecánica (grado 2C), aparte de la 

deambulación precoz. 

− En los pacientes de este grupo con un bajo riesgo de ETVE 

(alrededor de 1.5%; puntuación de Caprini entre 1 y 2), se sugiere 

profilaxis mecánica, preferiblemente con compresión neumática 

intermitente (CNI) sobre la no utilización de profilaxis (grado 2C). 

− Cuando el riesgo de ETVE sea moderado (alrededor de 3%; 

puntuación de Caprini entre 3 y 4) y no exista elevado riesgo de 

complicaciones hemorrágicas mayores, se sugiere heparina de bajo 

peso molecular (HBPM) (grado 2B), heparina no fraccionada (HNF) 

(grado 2B), o métodos mecánicos, preferentemente CNI sobre la no 

utilización de profilaxis (grado 2C). 

− Entre los pacientes con un riesgo moderado de ETVE (alrededor de 

3%; puntuación de Caprini entre 3 y 4) pero con elevado riesgo de 

sufrir complicaciones hemorrágicas o en los que las consecuencias 

de la hemorragia se consideren especialmente graves, se sugieren 
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los métodos mecánicos, preferiblemente con CNI sobre el no utilizar 

profilaxis (grado 2C). 

− Cuando el riesgo de ETVE sea alto (alrededor de 6%; puntuación de 

Caprini≥5) y no exista elevado riesgo de complicaciones 

hemorrágicas mayores, se recomienda profilaxis farmacológica con 

HBPM (grado 1B) o HNF (grado 1B) sobre la no utilización de 

profilaxis. Además, se sugiere añadir un método mecánico como las 

medias de compresión elástica (MCE) o CNI a la profilaxis 

farmacológica (grado 2C). 

− Si se trata de un paciente que va a ser sometido a cirugía general y 

abdominopélvica por cáncer, con un alto riesgo de ETVE y sin un 

riesgo hemorrágico elevado, se recomienda extender la profilaxis 

farmacológica con HBPM (4 semanas desde la intervención) sobre 

la duración limitada a 7-10 días (grado 1B). 

− Para pacientes con alto riesgo de ETVE pero que asocien un elevado 

riesgo de complicaciones hemorrágicas o en aquellos en los que la 

hemorragia puede ser especialmente grave, se sugiere la utilización 

de métodos mecánicos, preferiblemente CNI, sobre la no utilización 

de profilaxis, hasta que remita el riesgo hemorrágico y se pueda 

iniciar la profilaxis farmacológica (grado 2C). 

− En los pacientes que presenten un alto riesgo de ETVE (alrededor de 

6%; puntuación de Caprini≥5) que tengan alguna contraindicación 

o imposibilidad para recibir HNF o HBPM y que no presenten 

elevado riesgo hemorrágico, se sugiere la utilización de aspirina a 

bajas dosis (grado 2C), fondaparinux (grado 2C) o profilaxis 

mecánica, preferiblemente con CNI (grado 2C) sobre la no 

utilización de profilaxis. 

− En este grupo de pacientes se sugiere la no utilización de los filtros 

de cava para la prevención primaria de la ETV (grado 2C). 

− Por último, en este grupo de pacientes, se sugiere que no se lleve a 

cabo seguimiento periódico con ultrasonografía venosa de 

compresión (grado 2C). 
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Pacientes sometidos a cirugía vascular 

Los estudios randomizados sobre el uso de la tromboprofilaxis de 

la ETVE en cirugía vascular son muy limitados, existiendo sólo ocho 

ensayos clínicos randomizados con pequeño tamaño muestral y con 

resultados poco concluyentes.6-13  

Por este motivo, recomendamos aplicar las mismas 

recomendaciones llevadas a cabo para los pacientes que van a ser 

sometidos a cirugía general y abdominopélvica en este subgrupo de 

pacientes. 
 

Pacientes sometidos a cirugía cardiaca 

En pacientes sometidos a cirugía cardíaca con un curso 

postoperatorio sin complicaciones, se sugiere utilizar métodos mecánicos 

de profilaxis, preferiblemente la CNI, preferentemente a la profilaxis 

farmacológica (grado 2C) o la no utilización de profilaxis.  

Entre pacientes con hospitalización prolongada por 

complicaciones no hemorrágicas, se sugiere añadir profilaxis 

farmacológica con HNF o HBPM a los métodos mecánicos (grado 2C). 
 

Pacientes sometidos a cirugía torácica 

En pacientes con riesgo moderado de ETVE sin riesgo elevado de 

complicaciones hemorrágicas, se recomienda utilizar HBPM (grado 2B), 

HNF (grado 2B) o profilaxis mecánica, con un uso optimizado de la CNI 

(grado 2C) sobre la no utilización de profilaxis. 

Si existe un alto riesgo trombótico y sin elevado riesgo 

hemorrágico, se recomienda utilizar HNF (grado 1B) o HBPM (grado 1B) 

sobre no utilizar profilaxis. Además, se sugiere añadir las MCE o CNI a la 

profilaxis farmacológica (grado 2C). 

Si existe un elevado riesgo hemorrágico, se recomienda el uso de 

tromboprofilaxis mecánica con CNI, sobre la no utilización de profilaxis 

hasta que el riesgo de sangrado disminuya y se pueda iniciar una profilaxis 

farmacológica (grado 2C). 
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Pacientes sometidos a cirugía plástica 

En pacientes con un riesgo bajo de ETVE (alrededor de 1.5%; 

puntuación de Caprini entre 1 y 2), siempre que no exista un riesgo 

hemorrágico elevado, se recomiensa el uso de HBPM (grado 2B) en el 

tiempo que no deambule el paciente. 

Pacientes con un riesgo moderado de ETVE (alrededor de 3%; 

puntuación de Caprini entre 3 y 4) recomendamos el uso de HBPM (grado 

2B) o HNF (grado 2B). El uso de quimioprofilaxis postoperatoria durante 

los 7 días posteriores a la intervención resulta eficaz en la prevención de 

la ETVE sin aumentar de manera significativa el riesgo de sangrado. 

En pacientes con alto riesgo de ETVE (puntuación de Caprini ≥5) 

para reducir el riesgo de trombosis recomendamos previo a la 

intervención la disminución en el IMC y la interrupción del uso de terapia 

hormonal en el caso de que ésta se estuviese utilizando. Se recomienda a 

su vez reducir en la medida de lo posible el tiempo quirúrgico y el número 

de procedimientos en el postoperatorio, así como la deambulación 

temprana. En todos estos pacientes, salvo que haya un riesgo 

hemorrágico elevado, se recomienda la utilización de HBPM, HNF o 

fondaparinux, extendiéndose su uso entre cuatro y seis semanas (grado 

2B). 
 

Pacientes sometidos a neurocirugía 

En pacientes a los que se les realice una craneotomía, sugerimos 

la utilización de profilaxis mecánica, recomendando el uso de CNI, sobre 

el uso de no profilaxis (grado 2C) o profilaxis farmacológica (grado 2C). 

En aquellos pacientes que vayan a ser sometidos a una 

craneotomía, con un alto riesgo de ETVE, recomendamos añadir profilaxis 

farmacológica a la profilaxis mecánica, una vez que se haya realizado una 

correcta hemostasia y el riesgo de sangrado haya disminuido (grado 2C). 
  

Pacientes sometidos a cirugía oncológica 

Recomendamos en todos los pacientes sometidos a cirugía mayor 

por cáncer recibir profilaxis frente a la ETVE con HNF o HBPM, salvo que 
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existan contraindicaciones para el uso de anticoagulantes por hemorragia 

activa o elevado riesgo hemorrágico. 

La profilaxis debería iniciarse preoperatoriamente. 

Recomendamos asociar métodos mecánicos a la profilaxis 

farmacológica, aunque no su utilización de forma aislada, a no ser que 

existan contraindicaciones por hemorragia activa o elevado riesgo 

hemorrágico. La utilización combinada de profilaxis farmacológica y 

métodos mecánicos puede mejorar la eficacia antitrombótica, 

especialmente en los casos de muy elevado riesgo trombótico. 

Se recomienda prolongar la profilaxis farmacológica con HBMP en 

pacientes sometidos a cirugía mayor por cáncer al menos de 7 a 10 días 

tras la intervención quirúrgica, valorando la extensión de la misma hasta 

4 semanas después de la intervención en los siguientes casos: 

a) Pacientes con movilidad limitada. 

b) Pacientes obesos. 

c) Historia de ETV previa. 

d) Pacientes con varios factores de riesgo. 

 

 

  



 

 

Profilaxis de la ETEV en pacientes ingresados quirúrgicos no ortopédicos 

445 

BIBLIOGRAFÍA 

1. Vandvik PA, Lincoff  AM, Gore JM, Gutterman  DD, Sonnenberg  FA, Alonso-Coello P. Primary 

and secondary prevention of cardiovascular disease: Antithrombotic Therapy and Prevention of 

Thrombosis, 9th ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice 

Guidelines. Chest 2012;141(2 Suppl):e637S-e668S. 

2. Prandoni P, Lensing AW, Cogo A, Cuppini S, Villalta S, Carta M, et al. The long-term clinical 

course of acute deep venous thrombosis. Ann Intern Med 1996;125:1-7. 

3. Caprini JA, Arcelus Jl, Reyna JJ. Effective risk stratification of surgical and nonsurgical patients 

for venous thromboembolic disease. Semin Hematol 2001;38:12-9. 

4. Kearon C, Akl EA, Comerota AJ, Prandoni P, Bounameaux H, Goldhaber SZ, et al. Antithrombotic 

therapy for VTE disease: Antithrombotic Therapy and Prevention of Thrombosis, 9th ed: 

American College of ChestPhysicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines. Chest 

2012;141(2 Suppl):e419S-e496S. 

5. Gould MK, García D, Wren SM, Karanicolas PJ, Arcelus JI, Heit JA, et al. Prevention of VTE in Non-

orthopedic Surgical Patients. Chest 2012;141(2Suppl):e227s-277s. 

6. Belch JJ, Lowe GD, Pollock JG, Forbes CD, Prentice CR. Low dose heparin in the prevention of 

deep vein thrombosis  after  aortic bifurcation  graft  surgery. Thromb Haemost 1980;42:1429 –

33. 

7. Harjola P, Meurala H, Frick MH. Prevention of deep venous thrombosis and thromboembolism 

by dipyridamole and acetylsalicylic acid after reconstructive arterial surgery. J Cardiovasc Surg 

(Torino) 1980; 21:451- 4. 

8. Spebar MJ, Collins GJ Jr, Rich NM, Kang IY, Clagett GP, Salander JM.   Perioperative  heparin  

prophylaxis  of  deep venous  thrombosis  in  patients  with  peripheral  vascular  disease. Am J 

Surg 1981;142:649 - 50 .      

9. Urbanyi B. Prophylaxis against thromboembolism in vascular surgery:  a randomised  clinical  

trial. Vasc  Surg 1982;16:253-9.      

10. Speziale F, Verardi S, Taurino M, Nicolini G, Rizzo L, Fiorani F, et al .    Low molecular weight 

heparin  prevention  of  post-operative  deep  vein  thrombosis  in  vascular  surgery. 

Pharmatherapeutica 1988;5:261-8.     

11. Farkas JC, Chapuis C, Combe S, Silsiguen M, Marzelle J, Laurian C, et  al. A randomised controlled 

trial of a low molecular weight heparin (enoxaparin) to prevent deep vein thrombosis in patients 

undergoing vascular surgery. Eur J Vasc Surg 1993;7:554-60. 

12. Killewich LA, Aswad MA, Sandager GP, Lilly MP, Flinn WR. A randomized, prospective trial of 

deep venous thrombosis prophylaxis in aortic surgery. Arch Surg 1997;132:499-504. 

13. Lastória S, Rollo HA, Yoshida WB, Giannini M, Moura R, Maffei FH.    Prophylaxis  of  deep vein  

thrombosis  after  lower  extremity amputation:  comparison  of  low  molecular  weight heparin 

with unfractionated heparin. Acta Cir Bras 2006;21:184-6. 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

Profilaxis de la ETEV en pacientes ingresados quirúrgicos no ortopédicos 

446 

 



 

 

Profilaxis de la Enfermedad Tromboembólica Venosa en pacientes ingresados quirúrgicos ortopédicos 

447 

 

 

CAPÍTULO 25 

PROFILAXIS DE LA ENFERMEDAD 

TROMBOEMBÓLICA VENOSA EN 

PACIENTES INGRESADOS 

QUIRÚRGICOS ORTOPÉDICOS. 

 

 
 

 

 

Javier Gutiérrez Guisado 

 

 

Medicina Interna. Hospital Asepeyo.  

Coslada, Madrid. 

 

  



 

 

Profilaxis de la Enfermedad Tromboembólica Venosa en pacientes ingresados quirúrgicos ortopédicos 

448 

 

 

  

 



 

 

Profilaxis de la Enfermedad Tromboembólica Venosa en pacientes ingresados quirúrgicos ortopédicos 

449 

INTRODUCCIÓN  

El riesgo de enfermedad tromboembólica venosa (ETV) 

postoperatoria en cirugía ortopédica mayor (prótesis de rodilla y cadera y 

cirugía de fractura de cadera) es de lo más altos de todas las cirugías. Sin 

embargo, en el resto de cirugías ortopédicas el riesgo es menor, aunque 

no despreciable y siempre habrá que valorar los factores de riesgo de los 

pacientes. 1 

VALORACIÓN DEL RIESGO DE TROMBOSIS VENOSA 

Determinadas cirugías ortopédicas se consideran de alto riesgo de 

trombosis (artroplastia de cadera y rodilla, cirugía de fractura de cadera, 

cirugía de pelvis y de fracturas múltiples) y en cambio otras se consideran 

de bajo riesgo de trombosis (fracturas de tobillo y pie; cirugía de hombro, 

codo y tibia; cirugía artroscópica) para desarrollar ETV, haciéndose 

necesaria una estratificación acorde al tipo de cirugía y a la existencia de 

factores de riesgo del paciente.  

Relacionado con el Procedimiento: algunos factores contribuyen al 

riesgo de ETV, como el tipo de anestesia, la complejidad y la duración de 

la cirugía y la posibilidad de inmovilización postoperatoria.  

Relacionado con el Paciente: Entre los factores de riesgo habituales 

para ETV, hay algunos que son específicos en pacientes que son 

intervenidos de cirugía ortopédica mayor, como la edad superior a los 75 

años y especialmente por encima de los 85 años, una movilización 

reducida en los días previos a la cirugía, la obesidad y la enfermedad 

cardiovascular (infarto de miocardio, insuficiencia cardíaca congestiva e 

ictus).2 
 

Cirugía de alto riesgo de ETV 

En general, el riesgo es muy alto en aquellos pacientes intervenidos de: 

− Prótesis Total de Cadera (PTC) 

− Prótesis Total de Rodilla (PTR) 
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− Cirugía de Fractura de Cadera (CFC) 

− Politraumatismo con múltiples fracturas 

El American College of Chest Physicians (ACCP) ha estimado que 

el riesgo basal en los primeros 35 días tras la cirugía es de 4.3%, siendo el 

intervalo de mayor riesgo el comprendido entre los días 7 al 14 (1.8% para 

trombosis venosa profunda (TVP) sintomática y un 1% para la embolia de 

pulmón (EP); las tasas caen en los siguientes 15 a 35 días (1% y 0.5% para 

TVP sintomática y EP, respectivamente).3 
 

Cirugía de bajo riesgo de ETV 

− Cirugía por debajo de la rodilla (fracturas de tobillo y pie, 

osteotomía de tibia, reparación de tendones, y hallux valgus) 

− Cirugía artroscópica de miembros inferiores (sobre todo la 

diagnóstica)  

− Cirugía de Extremidad Superior (hombro, codo y cirugía de mano) 

− Cirugía programada de columna 

El riesgo es menor en este otro tipo de cirugías ortopédicas 

(asumiendo que no existan otros factores de riesgo adicionales). Sin 

embargo, existen pocos datos que estimen la verdadera prevalencia de 

ETV es estos escenarios. Extrapolando de los datos de ensayos clínicos, la 

mayoría de estos pacientes tienen un riesgo <2% de desarrollar ETV en 

los primeros 3 meses tras la cirugía ortopédica. 
 

Valoración del riesgo hemorrágico 

En los pacientes con indicación de tromboprofilaxis debe valorarse 

el riesgo hemorrágico. La ACCP ha estimado que el riesgo hemorrágico 

en pacientes no tratados es <2%.3   

El riesgo es mayor en pacientes con múltiples fracturas o 

politraumatismos.  

Pacientes con riesgo aumentado de sangrado son aquellos con 

contraindicaciones para la tromboprofilaxis (sangrado activo o 
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hemorragia intracraneal), aquellos con diátesis hemorrágica o 

trombopenia (<50.000 plaquetas/microL), o en aquellos donde el riesgo 

de sangrado es potencialmente catastrófico. La epistaxis y el sangrado 

menstrual no son contraindicaciones para la tromboprofilaxis 

farmacológica. 
 

Cirugía ortopédica mayor 

Básicamente se siguen las mismas recomendaciones que 

estableció la ACCP en el 2012, puesto que no ha habido ninguna 

actualización al respecto (tabla I), con algunas matizaciones en relación con 

una mayor experiencia con el uso de los ACODs. 3  

 

 

Procedimiento Guía/Profilaxis Comienzo Duración 

 

CFC 

 

ACCP 2012 

HBPM, fondoparinux, 

BDHNF, AVK, AAS 

(grado 1B) o CNI 

(grado 1C) 

 

 

 

 

 

 

 

HBPM) 

12 horas antes o 

después de la 

cirugía 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Mínimo 10-14 

días extendiendo 

hasta 35 días 

(grado 2B) 

 

HBPM 28 días o 

HBPM 10 d+AAS 

18d  

14 días 

 

PTC, PTR 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

HBPM, fondoparinux, 

apixabán, rivaroxabán, 

dabigatrán, BDHNF, 

AVK, AAS (grado 1B) o 

CNI (grado 1C). 

 

NICE 2019: 

-PTC: HBPM+MCG 

AAS o ACODs 

-PTR: HBPM+MCG o 

AAS o ACODs 
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Artroscopia  

Rodilla 

 

 

 

Cirugía 

columna 

 

 

 

Lesión aislada 

MI 

 

 

 

 

Cirugía 

extremidad 

superior 

 

 

ACCP 2012 

HBPM si ETV previa;   

NICE 2019 

HBPM si AG >90 min 

 

NICE 2019: 

HBPM si cirugía 

mayor/compleja 

 

 

NICE 2019: 

HBPM si cirugía 

tobillo/pie, si duración 

>90 min 

 

 

NICE 2019/BSSH: 

HBPM si AG>90 min 

 

 

6-12 h tras la 

cirugía 

 

 

 

A las 24 horas 

 

 

 

No 

recomendaciones 

específicas 

 

 

 

A las 6 horas 

 

 

14 días 

 

 

 

 

Hasta el alta o 

movilidad 

completa 

 

 

No 

recomendaciones 

específicas 

 

 

 

 

 

7-14 días 

 

Tabla I. Tromboprofilaxis en Cirugía Ortopédica. 

Abreviaturas: AAS: Acido Acetil Salicílico; ACCP: American College Chest Physicians; 

ACODs; Anticoagulantes Acción Directa; AG: Anestesia General; AVK: Antivitamina K; 

BDHNF: Baja Dosis Heparina No Fraccionada; BSSH: British Society for Surgery of Hand; 

CFC : Cirugía Fractura Cadera; CNI: Compresión Neumática Intermitente; HBPM: Heparina 

Bajo Peso Molecular; MCG: Medias Compresión Gradual; MI: Miembro Inferior; NICE: 

National Institute for Health and Care Excellence; PTC: Prótesis Total Cadera; PTR: Prótesis 

Total Rodilla. 
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Bajo riesgo de sangrado: Profilaxis farmacológica hasta 10-14 

días. 

Para pacientes intervenidos de PTC y PTR se recomienda: 

− Tromboprofilaxis con o sin compresión neumática intermitente 

(CNI). El agente preferido son las Heparinas de Bajo Peso Molecular 

(HBPM) o los Anticoagulantes de Acción Directa (ACODs); entre 

estos últimos, se prefiere rivaroxabán o apixabán más que 

dabigatrán o edoxabán.  

− Las HBPM, el fondaparinux y la mayoría de los ACODs se excretan 

por el riñón. Por ello, para pacientes con insuficiencia renal 

(aclaramiento creatinina <20-30 ml/min) las Heparinas no 

fraccionadas (HNF) son la alternativa elegida frente a las HBPM y 

ACODs. Los AVK podrían ser usados en caso de que se rechacen las 

inyecciones de HNF. 

− La aspirina no debe ser usada como agente inicial, pero en pacientes 

seleccionados de bajo riesgo tras un ciclo corto de rivaroxabán (5 

días), se podría utilizar.4 
 

En pacientes intervenidos de Cirugía de Fractura de Cadera (CFC), 

las recomendaciones son las mismas, exceptuando los ACODs, dado que 

no han sido evaluados en estos pacientes, y es preferible evitarlos, hasta 

tener datos de seguridad y eficacia. En aquellos pacientes donde la CFC 

es retrasada por alguna razón médica, la estrategia es la misma, puesto 

que la fractura por sí sola y unida además a la inmovilización aumentan el 

riesgo de ETV, por lo que requieren profilaxis farmacológica o métodos 

combinados de profilaxis. 

En pacientes intervenidos de cirugía ortopédica mayor, las HBPM 

han sido consideradas de elección pues se han mostrado más eficaces que 

las dosis bajas de HNF (DBHNF) 5 o los antivitamina K (AVK), pero menos 

efectivas que el fondaparinux. Las tasas de sangrado parecen similares 

entre estos agentes a excepción del fondaparinux, que podría estar 

asociado con mayor incidencia de hemorragia6.  
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La mayoría de los ensayos sugieren, que dosis profilácticas de 

ACODs, particularmente rivaroxabán o apixabán tienen una eficacia y 

seguridad similares a las HBPM y podrían ser una opción para pacientes 

con trombopenia inducida por heparina. La aspirina, dispone de menos 

datos que apoyen su uso en las primeras 2 semanas, cuando el riesgo de 

ETV es mayor, pero hay datos que apoyan su uso como profilaxis 

extendida tras los primeros 5 días. 

Métodos combinados. Mientras muchos expertos combinan 

profilaxis farmacológica y mecánica, hay pocos estudios que hayan 

examinado los beneficios de esta estrategia. Así en un estudio en 

pacientes con cirugía de alto riesgo de ETV, aquellos pacientes que 

combinaron la profilaxis mecánica y farmacológica, en comparación con 

los que usaron solo CNI, tuvieron una mayor reducción de ETV (para EP 

de 3% al 1% y para TVP del 4% al 1%).7 

Hay que tener en cuenta, que la tromboprofilaxis disminuye el 

riesgo de ETV pero no lo elimina de forma completa, tiene un mayor 

impacto en reducir eventos asintomáticos que sintomáticos, y tiene un 

mínimo efecto en la mortalidad. Esto es particularmente cierto en los 

pacientes de mayor riesgo. 

Alto riesgo de sangrado 

Disponemos de distintas opciones para los métodos mecánicos: 

− Compresión Neumática Intermitente (CNI) 

− Medias Compresión Gradual (MCG) 

− Bombas venosas plantares (BVP) 

Entre ellos la CNI, es la que tiene mayor evidencia 3 

Para pacientes con contraindicaciones de profilaxis farmacológica 

o para pacientes con alto riesgo de sangrado (traumatismo, coagulopatía), 

se sugiere utilizar métodos mecánicos, preferiblemente con CNI. Tan 

pronto como sea posible hay que añadir un método farmacológico para 

mejorar la tromboprofilaxis.  

Una ventaja importante es que pueden usarse en la pierna no 

intervenida, pues un 20% de las TVP ocurren en la extremidad no 
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intervenida. La principal desventaja es su mal uso, pues hay estudios que 

cifran una mala utilización hasta en más del 50% de los casos, lo cual, 

podría mejorarse con dispositivos con batería portátil.8 

Los filtros de vena cava inferior no deben usarse de forma rutinaria. 

Administración (Tabla II) 
 

 
Dosis 

U/24h 

Dosis IR 

Aclaramiento 

creatinina 

ml/min 

Dosis Obesidad 

IMC Kg/m2 

 Normal 30-50  <30  30-39 40 

Enoxaparina 

 

4000 

3000/12h 

 

Sin 

cambios 

2000 Sin 

cambios 

Aumentar 30% 

(40 

mg/12horas) 

Dalteparina 

 

5000 ND 

 

Sin 

cambios 

Aumentar 30% 

(6500 U/24 

horas) 

Nadroparina 

 

*3800/5700 Reducir 25-33% - - 

 

Tinzaparina 

 

 

4500 

 

ND 

 

 

Sin cambios 

Bemiparina 

 

3500 Sin 

cambios 

2500 - - 

 

Tabla II. HBPM. Profilaxis en Traumatología. Dosis habituales, en Insuficiencia renal y en pacientes 

obesos. 

Modificada de Domenech Santasusana P. Anticoagulantes de administración parenteral. Máster en 

Tratamiento anticoagulante. Anticoagulación 2ª edición. 2017-19. 

ND: No disponible. IR: Insuficiencia renal. 

* Dosis nadroparina: 38 U/Kg/24 horas los 3 primeros días (máximo 3800 U); a partir del 4º día 57 

U/Kg/24 horas (máximo 5700U) 
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− Inicio medicación: El momento óptimo para el inicio de la 

tromboprofilaxis es desconocido y por lo tanto muy variable en la 

práctica clínica en los cirujanos. También depende del fármaco 

elegido. 

− HBPM y HNF: La mayoría de expertos están de acuerdo en no 

utilizarlas en el momento perioperatorio (4 horas). Se pueden usar 

12 horas antes o 12 horas después de la cirugía.  Se usa la misma 

estrategia para las HNF ante la ausencia de datos.  

− Fondoparinux: Se comienza 6 o más horas tras la cirugía. Muchos 

expertos comienzan la primera dosis 8-12 horas tras la cirugía, para 

disminuir el riesgo de sangrado, una práctica que está de acuerdo 

con las guías. 

− Métodos mecánicos: Se utilizan justo antes de la cirugía, en 

quirófano y hasta la deambulación completa o el alta hospitalaria.  

− Agentes orales: Se comienza con ACODs, AVK y AAS de 8 a 12 

horas tras la cirugía.  
 

Duración  

En pacientes con PTR, PTC y CFC, se recomienda la administración 

de profilaxis farmacológica por un mínimo de 10 a 14 días, y se sugiere 

continuar hasta los 35 días tras la cirugía. Sin embargo, los clínicos 

prefieren un período de 14 días para los pacientes intervenidos de PTR y 

un ciclo de al menos 30 días para los intervenidos de PTC. Podría 

plantearse la retirada de la tromboprofilaxis una vez asegurados los 14 

días en aquellos pacientes que deambulan con normalidad a las 2 

semanas. 

Este abordaje está basado en metaanálisis y ensayos clínicos en 

pacientes intervenidos de Cirugía Ortopédica Mayor (COM), donde se 

reporta una reducción significativa de la tasa de ETV sin incremento 

significativo del sangrado en las primeras 2 semanas, que es el periodo de 

máximo riesgo de ETV.9,10 
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Selección de la tromboprofilaxis farmacológica 

Entre los distintos fármacos, las HBPM han sido tradicionalmente 

las preferidas dada la experiencia acumulada y su eficacia. 

Sin embargo, últimamente los ACODs bien solos o con estrategias 

de ciclos cortos y luego un cambio a aspirina, están mostrando igualmente 

su eficacia.  Así en el ensayo clínico aleatorizado (ECA) EPCAT II que se 

realizó en pacientes intervenidos de PTR y PTC , donde se utilizó un ciclo 

corto de 5 días de rivaroxabán seguido por un tratamiento extendido de 

aspirina con una duración de 9 a 30 días según la cirugía fuera PTR o PTC  

respectivamente, se encontró que esta estrategia, fue tan efectiva como 

la profilaxis extendida con dosis bajas de rivaroxabán.4 Basados en este 

ECA se sugiere que rivaroxabán en dosis bajas seguido por aspirina puede 

ser una alternativa a las HBPM para pacientes seleccionados de bajo 

riesgo que se intervengan de PTC o PTR (cirugía electiva unilateral que 

estén en régimen ambulatorio a las 24 horas de la cirugía y que no 

presenten ningún otro factor de riesgo adicional de ETV). 

Por otro lado, las guías NICE,11 consideran el uso de AAS en la PTC 

y PTR (Tabla I). 

 

Dosis  

− HBPM: Se sigue las recomendaciones de la ACCP 2012 y pueden 

diferir en algún detalle con las recomendaciones del producto (Tabla 

II). 

− HNF: 5000 UI/12 horas/sc. En pacientes obesos la dosis óptima es 

desconocida, pero algunos expertos recomiendan 7500 UI/12 horas. 

No precisan ajuste renal.  

− Fondoparinux: 2.5 mg/24 horas/sc, tras 8-12 horas de la cirugía. 

Debe ser evitada en pacientes con insuficiencia renal o con peso<50 

Kg. 

− AAS (Acido Acetil Salicílico): dosis de 100 mg/24 horas. 

− AVK: en España no hay costumbre de utilizarlos como profilaxis, 

pero en caso de usarlos habría que ajustar el INR entre 2-3.  

− ACODs (Tabla III): 
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− Rivaroxaban: 10 mg/24h comenzado entre 6-10 horas tras la cirugía. 

− Dabigatran: inicialmente 110 mg dado entre 1-4 horas tras la cirugía 

y el 2º día la dosis será de 220 mg/24horas. 

− Apixaban: 2.5 mg/12h comenzando más de 12 horas tras la cirugía. 
 

 Dabigatrán Rivaroxabán Apixabán Edoxabán 

Nombre comercial Pradaxa Xarelto Eliquis Lixiana * 

Diana Trombina Factor Xa Factor Xa Factor Xa 

Biodisponibilidad 6.5% 80% 66% 60% 

Profármaco Si No No No 

Vida ½, horas 12-14 7-11 8-13 9-11 

Monitorización No No No No 

Aclaramiento renal 80% 33% 25% 33% 

Interacciones Gp-P Gp-P 

/citocromo 

P450 

(CYP3A4) 

Gp-P 

/citocromo 

P450 

(CYP3A4) 

Gp-P 

Dosis (mg/d) 110/220 10 2.5/12horas 30 

Estudios profilaxis 

Traumatología 

Re-NOVATE 

Re-MODEL 

Re-MOBILIZE 

RECORD 

1-4 

ADVANCE 

1-3 

Artroplastia 

Rodilla/cadera 

Antídoto Si 

 

Si** 

 

Si** Si** 

 

Tabla III. ACODs.  

Modificada de García Bragado Dalmau F, Páramo Fernández JA. Nuevos Anticoagulantes. 

Máster Tratamiento anticoagulante 2ª Edición. 2017-19. 

* Comercializado en Japón: no disponible en España para la indicación de tromboprofilaxis en cirugía 

ortopédica mayor. Sí para prevención de ictus en FANV y tratamiento ETV. 

** No disponible en España. 

Gp-P: Glucoproteína –P. 



 

 

Profilaxis de la Enfermedad Tromboembólica Venosa en pacientes ingresados quirúrgicos ortopédicos 

459 

Traumatismo miembro inferior con inmovilización 

Este es un grupo heterogéneo de pacientes, habitualmente 

jóvenes, que incluyen fracturas por debajo de la rodilla, roturas 

tendinosas, traumatismos de rodilla y tobillo, y cirugía de pie y tobillo. Hay 

algunos factores que pueden contribuir a elevar el riesgo de ETV en estos 

pacientes como el grado de inmovilización, la proximidad de la lesión a la 

rodilla (se asocia con mayor riesgo) y el tipo de cirugía (la cirugía del 

tendón de Aquiles es de las de mayor riesgo de ETV).12 

Para la mayoría de pacientes con lesiones aisladas de la extremidad 

inferior, la ACCP del 2012, sugiere no pautar tromboprofilaxis de forma 

rutinaria y aconseja la movilización precoz. Sin embargo dado el amplio 

rango de riesgo en esta población (hasta el 40%), debe existir un bajo 

umbral para pautar tromboprofilaxis farmacológica , particularmente en 

aquellos pacientes con factores de riesgo adicionales como TVP previa, 

inmovilización rígida, lesiones importantes de la extremidad inferior 

(luxaciones, fracturas, rotura de ligamentos), o cuando el apoyo no es 

posible y se produce la combinación de 2 o más factores de riesgo de 

ETV.13,14 Además hay que tener en cuenta que estas lesiones son muy 

frecuentes, con lo que el número de complicaciones puede ser elevado y 

así se pudo comprobar en un estudio basado en el registro RIETE, que 

comparó pacientes con lesiones aisladas de miembros inferiores sin 

cirugía con pacientes con cirugía ortopédica mayor y menor, que la 

tromboprofilaxis en esta población fue recibida solo por 1/3 de los 

pacientes y sin embargo el número de muertes por embolia pulmonar fue 

el doble que en el grupo de cirugía ortopédica mayor,15 por lo que habría 

que seleccionar bien a la población susceptible de tromboprofilaxis.  

Cuando se emplea tromboprofilaxis se prefieren las HBPM y la 

duración abarca todo el período de la inmovilización. 

En pacientes con lesiones aisladas de la extremidad inferior con 

inmovilización hay algunos estudios y metaanálisis que revelan cierta 

controversia en cuanto al beneficio de las HBPM.16- 20 Sin embargo, aunque 

con algunos defectos metodológicos, estos estudios demostraron 

consistentemente que el riesgo de ETV es amplio, lo que sugiere que 
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algunos pacientes, particularmente aquellos considerados de alto riesgo 

(rotura tendón Aquiles) se beneficiarían de la profilaxis farmacológica.17 

Por otro lado, en el estudio POT-CAST de 1519 pacientes a los que 

se inmovilizó la extremidad inferior (con manejo conservador o cirugía) la 

tasa de ETV fue similar en el grupo que recibió tromboprofilaxis 

comparado con el grupo control (1.4 % vs 1.8%, respectivamente).17Hay 

que tener en cuenta que se trataba de una población de bajo riesgo donde 

se excluyeron pacientes de alto riesgo (previa ETV). 

En contraste, un metaanálisis de 8 ECA (que incluyó pacientes de 

POT-CAST) mostró una menor incidencia de ETV usando HBPM 

comparada con placebo en pacientes con inmovilización de la extremidad 

inferior (OR, 0.45).18 Y recientemente en el estudio Pronomos, que ha 

comparado la tromboprofilaxis  con rivaroxabán frente a enoxaparina, en 

cirugía ortopédica de miembros inferiores con inmovilización se demostró 

que el tratamiento con rivaroxabán se asoció con una reducción de 75% 

del riesgo de tromboembolismo venoso comparado con enoxaparina 

(0.2% frente a 1.1%) y no se asoció a un aumento de la incidencia de 

sangrado mayor y otros eventos de sangrado.19 

La SECOT sugiere pautar tromboprofilaxis con HBPM en caso de 

que se plantea la inmovilización durante 7 o más días.20 Las Guías NICE, 10 

que son muy prácticas, aconsejan la tromboprofilaxis en los pacientes 

inmovilizados si el riesgo de ETV es mayor que el de sangrado y en ese 

caso no más de 42 días, y en caso de fracturas de tobillo y pie si la cirugía 

con anestesia sobrepasa los 90 minutos o el riesgo de ETV supera al de 

sangrado. 

Últimamente, se han elaborado modelos de valoración de riesgo 

(RAM), para predecir el riesgo de ETV en pacientes con traumatismo e 

inmovilización de miembros inferiores que precisan ser validados y el 

último, el Trip(cast) score, incluso, ha desarrollado una app para el sistema 

ios.21 
 

Artroscopia de rodilla 

La tromboprofilaxis en pacientes que se intervienen de una 

artroscopia de rodilla también es controvertida, y hay que tener en cuenta 



 

 

Profilaxis de la Enfermedad Tromboembólica Venosa en pacientes ingresados quirúrgicos ortopédicos 

461 

que habitualmente son pacientes jóvenes y sanos.22-24 Los datos no 

apoyan el uso rutinario de la tromboprofilaxis con HBPM en pacientes que 

se intervengan de una artroscopia de rodilla, a no ser que tengan factores 

de riesgo de ETV (previa ETV) 3. 

En el estudio POT-KAST20 1543 pacientes se realizaron una 

artroscopia de rodilla y no hubo diferencias estadísticamente significativas 

entre el grupo control sin profilaxis y el que recibió HBPM (8 días), (0.4 vs 

0.7%) y no hubo eventos hemorrágicos mayores. Ahora bien, las cirugías 

fueron simples, sin ninguna ligamentoplastia y con una duración inferior 

a la media hora. Por lo tanto, se seleccionó la cirugía artroscópica de 

menor riesgo. Así en otros estudios como el de Marlovits et al.23 y el 

estudio Pronomos 22 sí se demostró la eficacia de las HBPM en artroscopia 

de ligamento cruzado anterior y por otro lado la ACCP del 2008, 

recomendaba la tromboprofilaxis con HBPM en procesos complejos.24 

La guía NICE 11 recomienda en la Artroscopia de rodilla: 

Considerar HBPM 6-12 horas tras la cirugía y durante 14 días, si: 

a) El tiempo total de anestesia es mayor de 90 minutos o 

b) El riesgo de ETV del paciente es mayor que el de sangrado 
 

Cirugía de columna  

En un metaanálisis reciente,25 realizado en pacientes con cirugía de 

columna en los que se comparó a los pacientes que recibieron 

quimioprofilaxis con los que no lo hicieron, se comprobó que la incidencia 

de ETV fue baja independientemente del grupo al que pertenecieran, y sin 

diferencias estadísticamente significativas,  al igual que la tasa de 

hematoma epidural (0.3%) , aunque determinar  la verdadera incidencia 

de eventos es muy difícil teniendo en cuenta el bajo número de estudios 

y la heterogenicidad de los mismos. No obstante, el estudio sugiere que 

la quimioprofilaxis podría tener un papel, dado el relativamente alto índice 

de EP fatal (6%), sobre todo en aquellos pacientes de alto riesgo que han 

sufrido un traumatismo, malignidad, combinación de cirugía por vía 

anterior y posterior, y en pacientes con historia de ETV previa3. El papel de 

la tromboprofilaxis rutinaria es incierta. 
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Las recomendaciones de la Guía NICE11 para cirugía programada 

de columna son: 

1. Profilaxis mecánica con CNI o MCG. Continuar 30 días o hasta que 

la persona se movilice de forma completa o se vaya de alta (lo que 

se produzca antes). 

2. Considerar añadir quimioprofilaxis con HBPM cuando el riesgo de 

ETV sea mayor que el de sangrado, teniendo en cuenta las 

características del paciente y el tipo de cirugía (cirugía mayor o 

compleja) y acorde al juicio clínico del cirujano. 

3. Comenzar con HBPM a las 24-48 horas (se puede comenzar antes 

según el protocolo local) de la cirugía y mantenerla hasta 30 días 

o hasta que el paciente se mueva completamente o sea dado de 

alta (lo que se produzca antes). 
 

Cirugía ortopédica de extremidad superior 

En la actualidad no hay un consenso en la profilaxis 

tromboembólica en relación con la cirugía ortopédica de la extremidad 

superior. Hasta hace unos 10 años no había un reconocimiento claro de 

la relación de la ETV con este tipo de cirugías.26 Así en un estudio 

retrospectivo de TVP en la extremidad superior se ha encontrado que en 

torno a la ¼ parte de pacientes se había intervenido ortopédicamente de 

la extremidad superior.i Y por otro lado, Smith en una revisión sistemática 

en el 2010, encontró que casi el 50% de los casos de TVP y el 100 % de las 

EP encontradas estuvieron relacionadas con la artroplastia de hombro.28 

Aunque el riesgo de desarrollar una ETV es mayor en cirugías de hombro 

y parte proximal del húmero que en el resto de cirugías de extremidad 

superior (codo, muñeca y mano), el riesgo es bajo.  

En general las guías internacionales no indican la profilaxis de 

forma rutinaria en la cirugía ortopédica de la extremidad superior. 

La British Society for Surgery of Hand (BSSH) recomienda, solo 

tromboprofilaxis en la cirugía de alto riesgo,29 (en la línea de la SECOT y 

las guías NICE): 
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− Alto riesgo: considerar HBPM a las 6 horas de la cirugía y hasta 

movilidad completa. Entre 1-2 semanas. 

− Cirugía de extremidad superior con AG>90 minutos y > 1 factor de 

riesgo 

− Cirugía de extremidad superior con AG y de extremidad inferior >60 

minutos y >1 factor de riesgo. 
 

Las recomendaciones de la Guía NICE11 2019 son: 

a) Generalmente no se necesita tromboprofilaxis en cirugías de la 

extremidad superior donde se use la anestesia regional o local. 

b) Considerar la tromboprofilaxis para pacientes que se intervengan de 

la extremidad superior si el tiempo de la AG>90 minutos o si va a 

suponer una limitación de movilidad para el paciente (por 

encamamiento, por ejemplo). 
 

Como conclusión, destacaría que la tromboprofilaxis en cirugía 

ortopédica se dirige hacia una estratificación del riesgo individual basada 

en la valoración de los procedimientos quirúrgicos y las características de 

los pacientes, existiendo unas recomendaciones específicas en cirugía 

ortopédica mayor, donde la aspirina se va abriendo un camino, e incluso 

se está empezando a considerar regímenes más cortos de duración, 

mientras que para el resto de cirugía ortopédica, deberemos basarnos en 

nuestro buen juicio y experiencia, pudiendo considerar la profilaxis en 

aquellos pacientes con antecedentes de ETV previa, cáncer, obesidad, 

edad >55 años y la combinación de 2 o más factores de riesgo de ETV, 

sobre todo en cirugías que se prolonguen más de 90 minutos. 

La revisión está basada en un artículo publicado recientemente en 

RCE,30 sobre profilaxis tromboembólica en cirugía ortopédica. 
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INTRODUCCIÓN: COAGULOPATÍA Y ENFERMEDAD TROMBOEMBÓLICA 

VENOSA EN LA COVID-19 

La Covid-19 se asocia a una coagulopatía de características únicas 

y diferenciadas de la coagulación intravascular diseminada (CID) clásica 

descrita en la sepsis.1 La elevación de los niveles de dímero-D y 

fibrinógeno, con escaso consumo de factores de la coagulación (que se 

traduce elevaciones discretas del TP y del TTPa) y escasa trombocitopenia, 

constituyen las principales características.2 Se han postulado diversas 

hipótesis con el intento de explicar esta coagulopatía. Por un lado, la 

excesiva y grave inflamación que provoca la enfermedad, con una 

respuesta inmune al SARS-Cov-2 que se traduce en la elevación de 

citoquinas y mediadores inflamatorios. Por otra, un efecto específico 

mediado por el virus que directa o indirectamente interfiera sobre las vías 

de la coagulación a través de una endotelitis del lecho vascular.3  

Lo cierto es que esa coagulopatía se asocia a un riesgo 

incrementado de eventos tromboembólicos, especialmente venosos, 

aunque también arteriales. La prevalencia de enfermedad 

tromboembólica venosa (ETV) descrita en pacientes hospitalizados por 

Covid-19 oscila entre el 3 y el 85%.3 Este amplio intervalo se explica por 

los diferentes y heterogéneos diseños de los estudios (desde los que 

incluyen cribados sistemáticos, puntos de corte del dímero-D para la 

realización de pruebas diagnósticas o pacientes sintomáticos); por el lugar 

en el que se localizan los pacientes (urgencias, hospitalización 

convencional, UCI); y por las diferentes intensidades de tromboprofilaxis. 

Es necesario señalar que además del riesgo trombótico, los 

pacientes con COVID-19 presentan un alto riesgo hemorrágico derivado 

de la propia coagulopatía por consumo de factores y plaquetopenia, la 

utilización de agentes anticoagulantes y, especialmente en pacientes 

graves, la realización de procedimientos diagnóstico/terapéuticos 

invasivos.4 Un metaanálisis reciente ha hallado una frecuencia global de 

sangrado en estos pacientes del 7.8%, pero de hasta el 21.4% en pacientes 

que recibieron dosis intermedias o completas de anticoagulación.5 
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En los últimos tiempos han aparecido varias guías de práctica 

clínica de diferentes sociedades científicas y documentos de consenso, 

que intentan establecer recomendaciones en base a la escasa evidencia 

aparecida, con el objetivo de facilitar la toma de decisiones. Pero hasta 

que no se publiquen las decenas de ensayos clínicos aleatorizados que 

hay en marcha, la incertidumbre persiste a la hora de decidir la mejor 

forma de identificar y tratar a los pacientes con COVID-19 en riesgo de 

desarrollar ETV. 

PROFILAXIS DE LA ETV EN PACIENTES CON COVID-19 

Las observaciones de cabecera, las investigaciones fisiopatológicas 

y los datos epidemiológicos iniciales llevaron a un entusiasmo por la 

profilaxis antitrombótica en pacientes con COVID-19. Conforme se fue 

observando que a pesar de la tromboprofilaxis alguno pacientes con 

COVID-19 desarrollaban acontecimientos tromboembólicos, se empezó a 

intensificar la dosis de tromboprofilaxis, ajustando por peso, a dosis 

intermedia e incluso a dosis total anticoagulante, aun sin evidencia 

científica robusta.6 

Además, algunos estudios retrospectivos proporcionaron 

evidencia observacional sobre el beneficio del tratamiento anticoagulante 

en pacientes con COVID-19. De tal forma que pacientes con 

anticoagulación crónica parecían presentar mejores resultados finales; sin 

embargo, análisis posteriores desmontaron estos hallazgos.6 

Debido a esta falta de certidumbre y a la calidad débil de la 

evidencia, se empezaron a desarrollar ensayos clínicos aleatorizados con 

el objetivo de demostrar la eficacia y seguridad de diferentes 

anticoagulantes a diferentes pautas para prevenir la ETV en pacientes con 

COVID-19.7 

Ingreso en hospitalización convencional 

El riesgo de desarrollar acontecimientos de ETV en pacientes 

hospitalizados por patologías médicas oscila entre el 10 y el 20%, de tal 

forma que las guías de práctica clínica recomiendan la utilización de 
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escalas de riesgo validadas para la identificación de los pacientes con 

riesgo de desarrollarla, e instaurar tromboprofilaxis farmacológica de 

forma adecuada (Tabla I).  

 

ESCALA PADUA Puntos ESCALA IMPROVE Puntos 

Movilidad reducida 3 ETV previa 3 

Cáncer activo 3 Trombofilia 

conocida 

2 

ETV previa (no TVS) 3 Parálisis de 

miembros inferiores 

2 

Trombofilia conocida 3 Cáncer activo o 

previo hasta 5 años 

2 

Cirugía o trauma < 1 

mes 

2 Movilidad reducida 

> 1 día 

1 

Edad > 70 1 Ingreso en UCI o UC 1 

Insuficiencia cardíaca 

o respiratoria 

1 Edad > 60 años 1 

AVC o IAM 1  

0-1 Riesgo bajo: ETV 

sintomática < 1% 

2-3 Riesgo moderado: ETV 

sintomática 1.0-1.5% 

≥ 4 Riesgo alto: ETV 

sintomática > 4% 

Tratamiento 

hormonal actual 

1 

Obesidad (IMC > 30 

Kg/m2) 

1 

Infección aguda o 

enfermedad 

reumática 

1 

≥ 4 Riesgo alto ETV sintomática  
 

Tabla I. Escalas de valoración del riesgo de ETV en pacientes médicos que requieren 

ingreso. 
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Un metaanálisis reciente halló una prevalencia de ETV entre los 

pacientes hospitalizados por COVID-19 del 17% (IC 95%,13.4-20.9) con 

diferencias según cribado o diagnóstico clínico (33.1% vs 9.8%), según UCI 

o hospitalización convencional (27.9% vs 7.1%) o según estudio 

prospectivo o retrospectivo (25.5% vs 12.4%). Estas frecuencias no difieren 

significativamente de las halladas para pacientes con enfermedades 

médicas que requieren hospitalización, diferentes a la COVID-19. Sin 

embargo, desde el inicio de la pandemia se abogó por la utilización de 

dosis profilácticas superiores a las habituales. En el metaanálisis antes 

mencionado, la incidencia de sangrado observado fue del 7.8% y de un 

3.9% para el sangrado mayor; sin embargo, las mayores incidencias se 

observaron en pacientes que recibieron dosis profilácticas intermedias o 

totales (21.4%) respecto a los que recibieron dosis estándar (2.7%).5 

Debido a esta falta de evidencia se han puesto en marcha decenas 

de ensayos clínicos aleatorizados (ECA). De hecho, se han registrado 50 

ECA en curso relacionados con la terapia antitrombótica en pacientes 

hospitalizados fuera de la UCI. La mayoría (44 de 50), abiertos.7 Los 

fármacos en estudio son heparinas, ACODs, aspirina, inhibidores de 

P2Y12, dipiridamol, dociparstat, nafamostat o combinaciones de 

fármacos. Los pacientes incluidos oscilan entre 34 y 20.000. Algunos ECA 

incluyen pacientes con niveles elevados de dímero-D con límites que van 

desde >500 a 1500 ng/ml (o definido como superior de 2 a 4 veces el 

límite superior de los normal según el laboratorio local). La mayoría de 

estos ECA han excluido pacientes embarazadas, pacientes con 

antecedentes de enfermedad intracraneal o gastrointestinal y también 

muchos excluyen pacientes con insuficiencia renal, con niveles de 

aclaramiento de creatinina por debajo de 30 ml/min. Los resultados 

primarios de eficacia incluyen la mortalidad por todas las causas, 

acontecimientos de ETV y de trombosis arterial, necesidad de ventilación 

mecánico o combinación de estos resultados; y los resultados de 

seguridad son fundamentalmente los acontecimientos hemorrágicos. La 

evaluación de estos resultados para la mayoría de estos estudios se sitúa 

en los 28 y 30 días. En el caso de las heparinas, la mayoría de los ECA 

pretenden comparar dosis estándar con dosis intermedias. Pero hasta un 
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total de 18 ECA analizarán la utilización de anticoagulación a dosis 

terapéuticas. Por lo tanto, se van a utilizar diferentes intensidades de 

anticoagulación en los ECA con heparinas. Existe incluso un ECA que 

evalúa la eficacia y seguridad de un tipo de heparina inhalada, con el 

objetivo de demostrar “in situ” sus propiedades antiinflamatorias, además 

de anticoagulantes. 

Son 5 los ECA que analizan la seguridad y eficacia de ACODS 

(rivaroxaban y apixaban a dosis alta) frente a heparinas a dosis estándar. 

El criterio principal de seguridad es el sangrado mayor.  

A la espera de los resultados de todos estos ECA, las principales 

GPC recogen algunas diferencias en relación a la intensidad de la 

tromboprofilaxis en estos pacientes, pera para todas debe realizarse, al 

menos a las dosis estándar (Tabla II). 
  

Ingreso en UCI 

Como se ha mencionado anteriormente la prevalencia de ETV en 

pacientes con COVID-19 ingresados en UCI es mayor que en 

hospitalización convencional (27.9% vs 7.1%) y también la prevalencia de 

sangrado.5 

Actualmente hay en marcha más de 30 ECA que evalúan la 

seguridad u eficacia de la tromboprofilaxis con diferentes fármacos (desde 

antiagregantes hasta fibrinolíticos, pasando por heparinas) y a diferentes 

intensidades para la prevención de la ETV en pacientes con COVID-19 

ingresados en UCI. DE ello, aproximadamente la mitad incluyen sólo 

pacientes en UCI y el resto incluyen poblaciones mixtas de pacientes en 

UCI y en hospitalización convencional. Entre los criterios de inclusión 

existe un determinado valor del dímero-D (desde 500 a 3000 ng/ml).7 

Los resultados del estudio INSPIRATION publicados recientemente 

(8) indican que la tromboprofilaxis a dosis intermedia no es mejor que a 

dosis estándar en pacientes con COVID-19 ingresado en UCI. En este 

estudio, un total de 600 pacientes fueron reclutados, de los cuales 

finalmente se analizaron 562 (93.7%), con una media de edad de 62 

años (entre 50 y 71 años) y 237 (42.2%) mujeres. Se adoptó como 
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fecha final para el resultado primario de 30 días. El evento primario de 

eficacia fue una combinación de trombosis arterial y venosa, necesidad de 

oxigenación por membrana extracorpórea o mortalidad dentro de los 30 

días posteriores a la aleatorización, evaluados en los pacientes 

aleatorizados que cumplieron con los criterios de elegibilidad y recibieron 

al menos una dosis del tratamiento asignado. Hubo 276 pacientes que 

recibieron tromboprofilaxis a dosis intermedias, consistente en 

enoxaparina 1 mg/kg al día, mientras que 286 pacientes recibieron 

dosis estándar, consistente en enoxaparina 40 mg al día, con 

modificación según el peso corporal y el aclaramiento de creatinina. Los 

tratamientos asignados se planificaron para que continuaran hasta 

completar el seguimiento de 30 días. El evento primario de eficacia se 

produjo en 126 pacientes en el grupo de dosis intermedias y en otros 

126 en el de profilaxis a dosis estándar, sin diferencias estadísticamente 

significativas. En cuanto a los resultados de seguridad, se produjo una 

hemorragia mayor en 7 pacientes (2.5%) en el grupo de dosis intermedias 

y en 4 pacientes (1.4%) en el grupo de dosis estándar. La trombocitopenia 

grave (tener pocas plaquetas, también llamadas trombocitos) ocurrió solo 

en pacientes asignados al grupo de dosis intermedias (6 vs 0) y en este 

caso la diferencia de riesgo fue del 2.2%. 

Los resultados de los ECA en red ACTIV-4a, REMAP-CAP y ATTACC, 

con más de 1000 pacientes, todavía no revisados por pares, indican que 

en pacientes con COVID-19 grave, la anticoagulación terapéutica no 

mejoró la supervivencia hospitalaria o los días sin soporte vital en 

comparación con la tromboprofilaxis farmacológica estándar.7 

A la espera de los resultados del resto de ECA en marcha, la escasa 

evidencia actual parece indicar la utilización de dosis estándar de 

tromboprofilaxis para los pacientes ingresados en UCI con COVID-19 (Tabla 

II). 
 

Paciente ambulatorio 

Los pacientes con COVID-19 que pueden beneficiarse de manejo 

ambulatorio, sin necesidad de hospitalización, no se han incluido en los 
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ECA que se han publicado hasta el momento, o se encuentran 

infrarrepresentados.  

Las GPC (Tabla II), prácticamente no mencionan a este tipo de 

pacientes o las consideraciones son poco robustas. 

Se han registrado 11 ECA en pacientes ambulatorios, que están 

evaluando enoxaparina, ACODs, aspirina y sulodexida, en comparación 

con placebo.7 La mayoría de estos ensayos (8/11) son abiertos, con un 

número de pacientes que oscila entre 172 a 7000 y que incluyen pacientes 

con perfiles procoagulantes (elevación de PCR-1 de 11- o dímero-D 2 de 

11) y excluyen pacientes con alto riesgo hemorrágicos (por ejemplo, 

aquellos con historia de sangrado gastrointestinal o intracraneal). Las 

pacientes gestantes y aquellos con insuficiencia renal (aclaramiento de 

creatinina <30 ml/min) se han excluido de 8 de los 11 y 6 de los 11, 

respectivamente. Los parámetros de eficacia más frecuentes son la 

necesidad de hospitalización, la incidencia de acontecimientos 

tromboembólicos, la mortalidad o combinaciones de éstos. Los sangrados 

o acontecimientos hemorrágicos son los parámetros de seguridad, que se 

recogen en 5 de estos 11 ECA. 

Los ECA que comparan HBPM con placebo en el paciente 

ambulatorio, utilizan dosis profiláctica estándar. Los ECA con ACODS 

incluyen estudios con rivaroxabán, apixaban y edoxaban a diferentes 

intensidades de anticoagulación. 

El estudio SulES-COVID,9 es el único publicado hasta el momento 

para este escenario. Realizado en un solo centro con 243 pacientes, el 

sulodexida se asoció con menores tasas de ingresos hospitalarios y 

necesidad de soporte de oxígeno, sin efecto significativo sobre la 

mortalidad. Pero es un estudio con grandes limitaciones ya que excluyo 

hasta un 22% de los pacientes, debido a PCR negativas para SARS-COv-2 

o pérdidas de seguimiento.  
 

Tras el alta de hospitalización 

En pacientes con COVID-19 que pueden ser dados de alta tras un 

periodo de hospitalización, la tromboprofilaxis prolongada 
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extrahospitalaria no se recomienda de forma rutinaria. Sin embargo, en 

aquellos con inmovilidad persistente o alta actividad inflamatoria o 

ambas, la tromboprofilaxis podría considerarse en ausencia de un 

aumento del riesgo de sangrado. 

No existe evidencia científica robusta que recomiende totalmente 

esta sugerencia y, de hecho, ECA realizados con HBPM o ACODs para 

pacientes hospitalizados y dados de alta por otras casusas médicas, esta 

medida demostró un aumento del riesgo de sangrado que no 

compensaba el ahorro de acontecimientos tromboembólicos. 
 

Utilización del dímero-D para la toma de decisiones 

Desde el inicio de la pandemia, el dímero-D ha constituido un 

marcador de mal pronóstico, que traduce el estado inflamatorio a nivel 

pulmonar.10 

Se ha propuesto que los límites del dímero-D tiene utilidad para 

evaluar el riesgo de ETV, pero actualmente, carecen de validación 

prospectiva.11 Los datos actuales no permiten el uso rutinario de niveles 

elevados de dímero-D para guiar decisiones relativas a la intensidad de la 

anticoagulación; deben evaluarse en el contexto clínico general. 

Además, se ha propuesto utilizar una monitorización del dímero-

D para guiar la toma de decisiones en relación con la extensión del 

tratamiento antitrombótico en pacientes con COVID-19 que ha sufrido un 

acontecimiento tromboembólico y también, para decidir extender la 

tromboprofilaxis tras el alta hospitalaria.6 

 

Recomendaciones de las Guías de Práctica Clínica 

En la Tabla II se recogen las recomendaciones de las principales GPC, 

internacionales y nacionales, en 4 escenarios: paciente ambulatorio, 

paciente en hospitalización convencional, paciente ingresado en UCI y 

tromboprofilaxis tras el alta hospitalaria.  
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Ambulatorio Hospitalización UCI Al alta 

Internacionales 

ISTH (11) Evaluación 

periódica. Si 

dímero-D > 

1500 ng/ml, 

debe 

considerarse la 

tromboprofilaxis 

con HBPM. 

Dosis habituales. 

Aumentar 

intensidad si los 

pacientes tienen 

factores de riesgo 

adicionales. 

Deben 

considerarse dosis 

incrementadas de 

tromboprofilaxis. 

Debe considerarse 

en pacientes con 

inmovilidad 

persistente, alta 

actividad 

inflamatoria, u 

otros factores de 

riesgo. 

ASH (12) Sin 

recomendación. 

Se recomienda 

dosis habituales, en 

ausencia de 

contraindicación. 

Se recomienda 

dosis habituales, 

en ausencia de 

contraindicación; 

aumentar 

intensidad si alto 

riesgo de 

trombosis y bajo 

riesgo de 

sangrado. 

Sin 

recomendación. 

ACCP (13) Sin 

recomendación. 

Se recomienda 

dosis habituales, en 

ausencia de 

contraindicación. 

Se recomienda 

dosis habituales. 

No se recomienda 

rutinariamente; 

considerarla solo 

en pacientes de 

alto riesgo con 

bajo riesgo de 

sangrado. 

BTS (14) Sin 

recomendación. 

Dosis estándar. Dosis intermedia. Considerar 

tromboprofilaxis 

hasta 4 semanas 

en pacientes 

dados de alta por 

neumonía COVID-

19 que presenten 

un alto riesgo de 

trombosis y bajo 

de sangrado. 
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NIH (15) No 

recomendada, a 

no ser que 

existan otras 

indicaciones. 

Dosis estándar. Dosis estándar. Considerar 

tromboprofilaxis al 

alta en pacientes 

con bajo riesgo 

hemorrágico y alto 

de ETV. 

ERS (16) Sin 

recomendación. 

Se recomienda 

alguna forma de 

anticoagulación. 

Sin 

recomendación. 

Sin 

recomendación. 

Nacionales 

SETH (17) Sin 

recomendación. 

Dosis estándar o 

intermedia sin alto 

riesgo trombótico. 

Dosis estándar o 

intermedia sin alto 

riesgo trombótico. 

Sin 

recomendación. 

Grupo 

Vasculopatías 

SEMERGEN 

(18) 

En pacientes con 

alto riesgo de 

trombosis, se 

recomienda 

HBPM, en 

ausencia de 

contraindicación. 

Sin 

recomendación. 

Sin 

recomendación. 

Continuar con la 

profilaxis pautada, 

con evaluación 

periódica del 

riesgo trombótico 

y hemorrágico, 

manteniéndola 

mientras persistan 

los factores de 

riesgo transitorios 

un mínimo de 7 

días. 

Grupo 

Trombosis  

SEC (19) 

Sin 

recomendación. 

Dosis estándar o 

intermedia sin alto 

riesgo trombótico. 

Dosis estándar o 

intermedia sin alto 

riesgo trombótico. 

Prolongar 7-10 

días tras el alta. 

Grupo ETEV   

CEFyL (20) 

 

Considerar 

tromboprofilaxis 

con HBPM 

según perfil 

clínico e historial 

médico.  

Dosis estándar  Dosis estándar  Considerar 

tromboprofilaxis 

con HBPM según 

perfil clínico e 

historial médico.  

 

Tabla II. Recomendaciones sobre tromboprofilaxis en pacientes con COVID-19 de las principales guías 

de práctica clínica. 
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TRATAMIENTO 

El tratamiento de los acontecimientos de ETV en los pacientes con 

COVID-19, es el mismo que para los pacientes sin COVID-19, descrito en 

otros capítulos de la presente obra. 

CONCLUSIONES 

Los pacientes con COVID-19 presentan una coagulopatía que 

puede generar un estado procoagulante que se traduce en un riesgo 

incrementado de eventos tromboembólicos venosos. Sin embargo, 

todavía no hay estudios bien diseñados que demuestren que este riesgo 

es superior al observado en otras enfermedades infecciosas. A la espera 

de los ECA en marcha, la mayoría de las recomendaciones de las 

principales GPC abogan con seguir con las recomendaciones clásicas para 

los pacientes médicos que requieren hospitalización tanto convencional 

como en UCI, por lo que respecta a la tromboprofilaxis. 
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INTRODUCCIÓN 

El tromboembolismo pulmonar (TEP) se define como la 

obstrucción de la arteria pulmonar o una de sus ramas por un trombo 

originado a distancia. En la mayoría de los casos el trombo viene de las 

extremidades inferiores (90-95%), a menudo forma asintomática, aunque 

el origen del émbolo puede ser de localización diversa (extremidades 

superiores, venas prostáticas, uterinas, renales o cavidades cardiacas 

derechas). 

La enfermedad tromboembólica venosa (ETV) es la tercera 

patología cardiovascular aguda más frecuente, tras el infarto de miocardio 

y el ictus. La incidencia de ETV en España es aproximadamente, de 120 

casos por 100.000 habitantes/año.1 

Se ha documentado un crecimiento constante del número de 

casos, debido al incremento progresivo de la prevalencia de algunos de 

sus factores de riesgo, como la edad avanzada, la obesidad, la 

hospitalización o la cirugía; lo que posiblemente conlleve un aumento 

sucesivo de la morbimortalidad, del número de ingresos hospitalarios, y 

de los costes sanitarios por esta patología. 

La incidencia del TEP en la ETV ha ido aumentando en la última 

década y aproximadamente la mitad de los acontecimientos de ETV 

corresponden a TEP (con o sin trombosis venosa profunda (TVP) asociada).  

El TEP supone la tercera causa de muerte cardiovascular, su 

incidencia se estima en 1/1000 habitantes/año y la mortalidad hospitalaria 

ha descendido en la última década estando en torno al 8.3%.2,3 

Aproximadamente 1.6 de cada 1.000 atenciones de adultos a 

urgencias son diagnosticados de TEP en España.4,5 La edad y la 

comorbilidad de la población se relacionan con la incidencia del TEP en 

los Servicios de Urgencias Hospitalarios (SUH). 

La mortalidad global a 30 días del TEP está en torno al 8-10%. 

Estudios de autopsia sugieren que el TEP es la segunda causa de muerte 

súbita en los pacientes ambulatorios. En muchos los casos, el TEP no llega 

a diagnosticarse antes de la muerte. La mortalidad del TEP no tratado se 
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estima en un 30%. Sin embargo, la mayoría de las muertes que ocurren 

tras el diagnóstico de TEP son secundarias a otras causas y no al propio 

TEP (cáncer, patología cardiorrespiratoria, etc.). Por otra parte, si el TEP 

cursa con shock o hipotensión (TAS<90 mmHg), la tasa de mortalidad por 

TEP puede alcanzar el 45%. Por último, es más grave generalmente el TEP 

que se desarrolla durante un ingreso hospitalario por otra causa, que 

aquel que se desarrolla en el ámbito ambulatorio.6-9 

CLÍNICA 

Las manifestaciones clínicas del TEP incluyen desde pacientes 

asintomáticos a pacientes en shock o que presentan muerte súbita. No 

existen síntomas o signos clínicos específicos del TEP. Se debe considerar 

el diagnóstico de TEP agudo sintomático en todo paciente que refiera 

disnea de nueva aparición, empeoramiento de su disnea habitual, dolor 

torácico, síncope o hipotensión sin una explicación alternativa, 

especialmente cuando las pruebas complementarias básicas (radiografía 

de tórax, electrocardiograma y gasometría arterial) descartan otros 

diagnósticos diferenciales.  

Los síntomas más frecuentes son la disnea (70-80%), el dolor 

pleurítico (44-52%), el dolor torácico no pleurítico (15-38%) y la tos (20-

40%); y los signos más frecuentes son la taquipnea (54-70%), la 

taquicardia (24-64%) y los signos de TVP en extremidades inferiores (24-

47%). La hemoptisis o el síncope son poco frecuentes. Cabe destacar que 

la gravedad de los síntomas no siempre tiene una correlación directa con 

el tamaño del TEP. Pacientes inicialmente estables pueden deteriorarse en 

poco tiempo. 

La impresión clínica inicial por si sola tiene una moderada sensibilidad 

(85%) y escasa especificidad (51%) para el diagnóstico del TEP. 

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS 

Electrocardiograma (ECG) 

Sus hallazgos son también inespecíficos y puede ser normal 

también hasta en la mitad de los pacientes. Las alteraciones más 
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frecuentes son la taquicardia sinusal, inversión de ondas T y bloqueo de 

rama derecha. El patrón S1Q3T3 está presente en un 10% de los casos.  

Otros hallazgos pueden ser el bloqueo de rama derecha nuevo, arritmias 

cardíacas, etc. 
 

Pruebas analíticas 

No existe ninguna prueba de laboratorio específica para el 

diagnóstico de TEP, los hallazgos más frecuentes en este tipo de pacientes 

incluyen los siguientes: 

− Leucocitosis, aumento de lactato deshidrogenasa (LDH), lactato y 

aspartato amino transferasa (AST). 

− Gasometría arterial: hipoxemia (74%), alcalosis e hipocapnia (41%). 

La gasometría puede ser normal en el 18% de los pacientes. La 

existencia de hipoxemia se relaciona con un mayor riesgo de 

complicaciones. 

− Péptido natriurético (BNP) su sensibilidad y especificidad es del 60% 

y 62% respectivamente. Indica sobrecarga del ventrículo derecho 

(VD). 

− Troponina. Sus niveles pueden estar elevados en un 30-50% de los 

pacientes, sobre todo en relación con disfunción del ventrículo 

derecho y daño miocárdico. Es un factor predictivo de pronóstico 

adverso. 

− Dímero-d. Es un producto de degradación de la fibrina presente en 

el trombo. Su elevación tiene una alta sensibilidad, pero una baja 

especificidad en el diagnóstico del TEP, ya que puede estar elevado 

en otras situaciones como edad avanzada, infección, cáncer o 

embarazo. Asimismo, el dímero-d, puede ser negativo en algunos 

casos, como en el TEP de pequeño tamaño. 
 

Pruebas de Imagen 

Las pruebas de imagen más utilizadas en el diagnóstico del TEP 

son las siguientes: 
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 Radiografía de tórax (RxT) 

Aunque las anomalías en la RxT son relativamente frecuentes, son 

inespecíficas. Puede ser normal hasta en el 50% de los pacientes y los 

hallazgos más frecuentes observados incluyen atelectasias o zonas 

sugestivas de infarto pulmonar (18-69%), derrame pleural (47%) y 

cardiomegalia (50%). La observación de la joroba de Hampton es rara, 

siendo sugestiva de TEP. Otros posibles hallazgos son la elevación del 

hemidiafragma, oligohemia local, aumento de arterias pulmonares, etc. 
 

 Angiografía torácica por tomografía computarizada 

multidetector (angioTC) 

Es la prueba de elección en la mayoría de los pacientes para 

confirmar el TEP. Como beneficio adicional es capaz de identificar otras 

anomalías que puedan estar en el origen de los síntomas. Varios estudios 

han evaluado la sensibilidad y especificidad del angioTC, que se sitúan en 

el 90 % y 95% respectivamente con los nuevos equipos. No obstante, 

cuando los pacientes presentan una alta probabilidad clínica de TEP el 

valor predictivo negativo es del 60%.8,10-13  
 

 Gammagrafía Pulmonar de Ventilación/Perfusión (gammagrafía 

V/Q) 

Esta técnica es utilizada hoy en día para valorar pacientes con 

sospecha de TEP en los que el angioTC está contraindicado (alergia al 

contraste, algunos casos de insuficiencia renal), no es concluyente o ha 

sido negativo pero la probabilidad clínica es alta. Es una alternativa al 

angioTC en embarazadas, aunque ya no es la prueba de elección. La 

gammagrafía V/Q es una prueba sensible pero poco específica con un alto 

porcentaje de falsos positivos, siendo mejor utilizarla en pacientes con una 

radiografía de tórax normal. Cuando es normal su valor predictivo 

negativo es del 97%, mientras que el valor predictivo positivo para una 

gammagrafía V/Q de alta probabilidad es del 85-90%. El resultado de la 

prueba es no concluyente (baja, intermedia o indeterminada) en más de 

un 50% de los pacientes. En tal caso, debe proseguirse con el proceso 

diagnóstico.10-13  
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 Ecografía Venosa de extremidades inferiores con o sin doppler 

(ED) 

La ED es la prueba principal para el diagnóstico de la TVP. El 30-50 

% de los pacientes con un TEP agudo sintomático presentan una TVP 

concomitante en el momento del diagnóstico, aunque sólo la mitad de 

estas son sintomáticas. 
 

 Angiorresonancia pulmonar 

Su especificidad es muy alta (99%) pero su sensibilidad (77-84%) 

es menor que el angioTC, diferenciándose en que no irradia a los 

pacientes y evita el contraste yodado (usa gadolinio). Debe evitarse, 

debido al contraste que se utiliza, en pacientes con insuficiencia renal 

grave (FG<30%), embarazo y lactancia.  
 

 Ecocardiografía transtorácica 

La ecocardiografía es fundamental en pacientes 

hemodinámicamente inestables, permite identificar una posible 

sobrecarga del ventrículo derecho secundaria a un TEP y valorar en su caso 

el beneficio del tratamiento fibrinolítico. 
 

 Arteriografía pulmonar 

Antes del uso del angioTC era el patrón oro para el diagnóstico del 

TEP. Es generalmente segura y bien tolerada en pacientes con estabilidad 

hemodinámica. Hoy en día, se reserva en pacientes en los que el angioTC 

y la gammagrafía de V/Q no son concluyentes y precisan de nuevas 

pruebas diagnósticas o en pacientes que se prevé intervencionismo como 

la embolectomía con catéter o trombolisis dirigida. 
 

 Flebografía con contraste 

Hoy en día ha sido sustituida por la ecografía y ya no se utiliza en 

el diagnóstico del TEP. Puede utilizarse, previamente a la implantación de 

un filtro en la vena cava inferior. 
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Otras pruebas están siendo investigadas para validar su uso en el 

diagnóstico del TEP, pero a día de hoy no existe consenso sobre su uso: 

a. La SPECT (single photonemissioncomputedtomography) es una 

técnica de medicina nuclear que utiliza los rayos gamma de isotopos 

radiactivos (tecnecio). Estudios preliminares apuntan que podría ser 

más sensible que la gammagrafía V/Q e igual que el angioTC. 

b. La ultrasonografía ampliada multiórgano (corazón, pulmón y 

extremidades inferiores) se ha usado en pacientes catalogados 

como TEP probable (puntuación >4 en la escala dicotómica de 

Wells), encontrándose una sensibilidad y especificidad del 90 y 86%, 

respectivamente. 

DIAGNÓSTICO 

La variabilidad clínica del TEP y la falta de pruebas analíticas 

suficientemente sensibles y específicas, ha llevado a que se desarrollen 

múltiples reglas de decisión clínica (RDC) que combinan la sospecha 

clínica, las pruebas analíticas y las pruebas de imagen, con la finalidad de 

diagnosticar de forma eficiente dichos pacientes e iniciar precozmente el 

tratamiento y reducir así la morbilidad y mortalidad asociada.  

El TEP supone, por tanto, un reto diagnóstico permanente en los 

servicios de urgencias y emergencias. 

El seguimiento de los algoritmos diagnósticos comúnmente 

aceptados mejora, no sólo la eficiencia de las pruebas diagnósticas 

solicitadas y su valor predictivo, sino también el pronóstico de los 

pacientes evaluados por sospecha de TEP. 

Estas RDC tienen como punto de partida la estabilidad hemodinámica del 

paciente en el momento inicial de su valoración. 
 

Pacientes hemodinámicamente inestables: TEP de riesgo alto 

Hasta un 5-8% de los pacientes con TEP pueden presentarse en 

estado de shock o hipotensos (tensión sistólica <90 mmHg, a pesar de 

sueros). Cuando la sospecha de TEP es elevada y se consigue la estabilidad 
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hemodinámica del paciente, se aconseja realizar un angioTC. Si el paciente 

está inestable, sin que haya tiempo para realizar el angioTC, se aconseja 

realizar una ecocardiografía a pie de cama, para comprobar si hay 

sobrecarga/disfunción de VD. En tal caso, está justificado asumir que se 

trata de un TEP de alto riesgo. El algoritmo se describe en la figura 1. 
 

 

Figura 1. Algoritmo diagnóstico para pacientes con sospecha de embolia pulmonar de 

riesgo alto. Adaptado de las guías ESC.8 

 

Angio-TC: angiotomografía computarizada; ETT: ecocardiografía transtorácica; VD: 

ventrículo derecho.  

 

 

Pacientes hemodinámicamente estables 

Son aproximadamente el 95% de los pacientes, y en ellos se 

aconseja una aproximación diagnóstica basada en la sospecha clínica, la 

aplicación de escalas de probabilidad clínica como primer escalón, y la 

determinación del dímero-D y/o una prueba de imagen. El proceso 

diagnóstico no justifica demoras en el inicio del tratamiento 

anticoagulante, que debe ser precoz en los pacientes con sospecha clínica 

intermedia o alta (Figura 2). 



 

 

Tromboemblismo pulmonar 

492 

 

 

En los últimos años, se ha desarrollado una nueva RDC que ha sido 

validada para pacientes con sospecha de TEP (también embarazadas), que 

es el protocolo YEARS (Figura 3).14 Cabe decir, que estas herramientas no 

han sido correctamente validadas en pacientes oncológicos.  

 

 

Figura 2. Algoritmo diagnóstico para pacientes con sospecha de embolia pulmonar sin 

inestabilidad hemodinámica. Adaptado de las guías ESC.8 

 

Figura 3. Protocolo diagnóstico YEARS. Adaptado de Van der Hulle et al.14 
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Las escalas pretest de probabilidad clínica son herramientas que 

asignan una puntuación a distintos parámetros, de tal forma que su 

resultado permite establecer una probabilidad de la enfermedad. Entre 

ellas podemos citar la escala de Wells (normal y dicotómica), la escala de 

Ginebra (normal y revisada), la escala PERC (PulmonaryEmbolism Rule-

outCriteria), la escala de Pisa y la escala de Charlotte. En nuestro ámbito, 

las principales guías recomiendan utilizar la de Wells y la de Ginebra (Tabla 

I) como primer escalón en la aproximación diagnóstica al paciente 

hemodinámicamente estable con sospecha de TEP. No se recomienda 

utilizar la escala PERC, sin otras pruebas adicionales, para descartar el TEP 

en los servicios de urgencias.  

En las escalas de Wells el TEP puede ser categorizado con 3 niveles 

de probabilidad (baja, intermedia o alta) o en dos niveles (improbable o 

probable); en las escalas de Ginebra la probabilidad se categoriza también 

en 3 niveles: baja, intermedia y alta. Todos estos niveles corresponden a 

categorías de prevalencia del TEP: 10% para la probabilidad baja, 25% para 

la intermedia y más del 60% para el alta. 

El cut-off del dímero-d puede ser el ajustado por la edad, de tal 

manera que a partir de los 50 años se considera positivo cuando es 

superior a la edad x50 en ng/mL.15 

En relación a la aproximación diagnóstica a los pacientes con 

sospecha de TEP y que tienen una enfermedad renal crónica (ERC) severa, 

los síntomas que deben inducirnos a la sospecha clínica no difieren de los 

observados en la población general. Las guías más recientes aconsejan el 

angioTC multidetector como la prueba de imagen inicial en el diagnóstico 

del TEP incluso en pacientes con insuficiencia renal, siguiendo los 

protocolos específicos para la prevención de la nefropatía inducida por 

contraste.9 

En la realización de pruebas de imagen en la paciente embarazada, 

debe valorarse el riesgo-beneficio para la madre y el feto, las ventajas que 

aporta la prueba, su posible teratogenicidad y el potencial daño de la 

radiación (especialmente en las primeras semanas de embarazo) o del 

contraste utilizado (el contraste yodado atraviesa la barrera 
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hematoencefálica y si bien no se han demostrado efectos teratógenos, su 

inocuidad no ha sido tampoco documentada). Las dosis radiactivas son 

distintas según las técnicas y los procedimientos empleados. La dosis 

absorbida de radiación se expresa en gray (Gy) y no existe evidencia que 

la exposición a menos de 50 mGy se asocie a un aumento de 

malformaciones congénitas (2-3 exploraciones de angioTC). En general, el 

riesgo de radiación tanto de la gammagrafía pulmonar como del angioTC 

y el contraste yodado se considera bajo desde el punto de vista de riesgo 

de mortalidad fetal o anomalías en el desarrollo. Las últimas guías 

recomiendan el uso de angioTC o la gammagrafía V/P para descartar el 

TEP en embarazadas, siempre que no se haya podido confirmar la 

existencia de TVP mediante ecografía venosa de extremidades inferiores, 

en aquellas con sospecha.8,9 
 

ESCALA de WELLS Puntuación 

Diagnóstico alternativo menos probable que la TEP 

Síntomas o signos de TVP 

Antecedentes de TEP o TVP 

Inmovilización de al menos 3 días o cirugía en el último mes 

Frecuencia cardiaca > 100 lpm 

Hemoptisis 

Cáncer en tratamiento activo o paliativo en los últimos 6 

meses 

3.0 

3.0 

1.5 

1.5 

1.5 

1.0 

1.0 

  

Para dímero-D muy sensible Para dímero D menos sensible 

Baja probabilidad 

Intermedia 

probabilidad 

Alta probabilidad 

< 2 puntos 

2-6 puntos 

>6 puntos 

TEP poco 

probable 

TEP probable 

< 4 puntos 

> 4 puntos 
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ESCALA DE GINEBRA (Revisada) Puntuación 

Edad > 65 años 

Antecedentes de TEP o TVP 

Cirugía con anestesia general o fractura ≤ un mes 

Cáncer activo sólido o hematológico o curado ≤ un año 

Dolor unilateral de EEII 

Hemoptisis 

Frecuencia cardiaca 75-94 lpm 

Frecuencia cardiaca ≥ 95 lpm 

Dolor a la palpación en EEII y edema unilateral 

1.0 

3.0 

2.0 

2.0 

3.0 

2.0 

3.0 

5.0 

4.0 

 

 

Baja probabilidad            0-3 puntos 

Intermedia probabilidad   4-10 puntos 

Alta probabilidad             ≥ 11 puntos 

 

 

Tabla I. Escalas de probabilidad clínica en la tromboembolia pulmonar aguda sintomática 

EEII: extremidades inferiores, TEP: Tromboembolia pulmonar, TVP: trombosis venosa profunda 

 

Manejo terapéutico 

Clásicamente, las distintas guías internacionales de práctica clínica 

(ACCP, ASH, ISTH), dividen el manejo terapéutico de los pacientes con 

diagnóstico de ETV en 3 fases:  

1. Tratamiento inicial: desde el momento del diagnóstico hasta las 

primeras 1-3 semanas. 

2. Tratamiento a largo plazo o primario: tratamiento durante un 

tiempo limitado, que suele ser de un mínimo de 3-6 meses. 

3. Tratamiento extendido o prevención secundaria: comienza 

después de completar el tratamiento primario, considerado el mínimo 

necesario, extendiéndose hasta lo indefinido.  
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Las recomendaciones, objetivos del tratamiento, complicaciones y 

controversias que encontramos, difieren según la fase del tratamiento en 

la que nos encontramos.  

Tratamiento inicial del TEP 

El manejo inicial del paciente con TEP depende de la gravedad del 

mismo (EP de alto o bajo riesgo, TVP distal o iliofemoral extensa, etc.), así 

como de las características del paciente (edad, comorbilidad, función 

renal, polifarmacia, etc.). 

En las últimas guías nacionales e internacionales sobre el manejo 

del TEP (Consenso Nacional, americanas de la ACCP y ASH, y europeas de 

la ESC),6-9 se proponen algoritmos para manejar a los pacientes con TEP 

en función del riesgo pronóstico a corto-medio plazo. El manejo del 

paciente con TEP puede variar significativamente en función de la 

estabilidad hemodinámica del paciente, su comorbilidad y riesgo 

hemorrágico (Figura 4). 

 

Figura 4. Manejo terapéutico del TEP en función del riesgo. Adaptado de las guías ESC.8 

ETT: ecocardiografía transtorácica; VD: ventrículo derecho. 
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Los pacientes con TEP pueden clasificarse en cuatro grupos de 

riesgo: alto, intermedio-alto, intermedio-bajo y bajo riesgo. 

El factor pronóstico más importante es la situación hemodinámica en el 

momento del diagnóstico de la enfermedad y debe ser, por tanto, lo 

primero que se debe valorar en el abordaje terapéutico.  

El TEP de alto riesgo (antiguamente denominado TEP masivo), se 

caracteriza por la presencia de hipotensión arterial o shock, supone 

aproximadamente el 5% de los casos y se asocia a una mortalidad precoz 

de al menos el 15%. En general se recomienda tratamiento trombolítico 

para estos pacientes e ingreso en unidad de monitorización continua 

(cuidados intensivos).6-9 

La mortalidad precoz de los pacientes estables 

hemodinámicamente con diagnóstico de TEP oscila entre un 2 y un 10%. 

La estratificación de riesgo de los pacientes normotensos con TEP debería 

usarse para identificar a un subgrupo de pacientes de bajo riesgo de 

mortalidad por todas las causas, que se podrían beneficiar de alta precoz 

o incluso de tratamiento ambulatorio de su enfermedad; y a un subgrupo 

de pacientes de mayor riesgo de complicaciones asociadas al propio TEP 

(TEP de riesgo intermedio-alto; antiguo TEP submasivo), que se podrían 

beneficiar de tratamientos más agresivos para su enfermedad 

(monitorización intensiva, fibrinólisis). 

Para la identificación de los pacientes con TEP de bajo riesgo, se 

dispone de escalas clínicas pronósticas que identifican de manera fiable a 

un subgrupo de pacientes (aproximadamente un 30%) con un riesgo de 

mortalidad precoz (a 30 días) inferior al 2%, siempre que no se haya 

detectado sobrecarga/disfunción de VD en el angioTC o ecocardiografía, 

si se hubiera realizado. La escala clínica Pulmonary Embolism Severity 

Index simplificada (PESIs) ha sido validada extensamente como 

herramienta excelente para la identificación de estos pacientes de bajo 

riesgo (Tabla II). Una alternativa a la PESIs es el cuestionario Hestia (Tabla 

II).8,16,17 Son escalas útiles para seleccionar aquellos pacientes con muy 

baja probabilidad de morir no sólo por el propio TEP sino por cualquier 

otra comorbilidad del paciente, de manera que son pacientes que se 
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pueden beneficiar de un manejo ambulatorio precoz, siempre que exista 

un buen soporte social con rápido acceso a atención médica, y 

cumplimentación esperable del tratamiento. 

Para la identificación dentro de los pacientes con riesgo 

intermedio (PESI>II, PESIs>0 puntos), de aquellos que se podrían 

beneficiar de medidas más intensivas, actualmente se recomienda, 

fundamentalmente, la detección de disfunción del ventrículo derecho (por 

ecocardiografía o angioTC), y de marcadores de daño miocárdico. Cuando 

ambos están presentes, se recomienda manejo en unidades de 

monitorización continua durante las primeras 48-72 horas y valorar 

necesidad de reperfusión de rescate en función de la evolución (fibrinólisis 

o trombectomía). La fibrinólisis no sería un tratamiento recomendado a 

este subgrupo de pacientes de forma general, ya que según los resultados 

de ensayo clínico PEITHO, los beneficios de la terapia fibrinolítica con 

tenecteplasa en cuanto a prevenir la descompensación hemodinámica de 

estos pacientes en los primeros 7 días se contrarrestaron con el 

incremento del riesgo de hemorragia mayor e ictus. 

 

Las pautas de administración de los fármacos aprobados para el 

tratamiento de la fase aguda de la TEP no alto riesgo, son las siguientes:  

- HBPM o fondaparinux (en ciertas situaciones excepcionales, HNF).  

- Apixaban: 10 mg/12 horas 7 días.  

- Rivaroxaban: 15 mg/12 horas 21 días. 

- Filtro retirable de vena cava inferior, en caso de contraindicación 

absoluta para la anticoagulación. 
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Escala PESIs 

Variable Puntuación 

Edad >80 años 1 

Historia de cáncer 1 

Historia de enfermedad cardiopulmonar crónica 1 

Frecuencia cardiaca >110/min 1 

Tensión arterial sistólica <100 mm Hg 1 

Saturación de O2 en sangre arterial (SaO2) <90% 1 
 

Tabla II. Escala PESIs y criterios de Hestia 

Riesgo bajo: 0 puntos                          Riesgo alto: >1 punto 

Abreviaturas: PESIs, Pulmonary Embolism Severity Index simplificada. 

 

Criterios de Hestia 

Variable 

¿Inestable hemodinámicamente? a 

¿Necesidad de fibrinolisis o embolectomía? 

¿Sangrado active o riesgo alto de sangrado? b 

¿Necesidad de oxígeno suplementario para mantener una SaO2 >90% >24 h? 

¿Razones médicas o sociales para tratar en el hospital >24 h? 

¿Aclaramiento de creatinine <30 mL/min? c 

¿Insuficiencia hepática grave? d 

¿Embarazo? 

¿Historia de trombopenia inducida por heparina? 

 
 

➔ Si la respuesta a cualquiera de las preguntas es SÍ, el paciente no puede ser 

tratado ambulatoriamente. 
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a Tensión arterial sistólica <100 mmHg con frecuencia cardiaca >100/min, o 

cualquier situación que requiera ingreso en Unidad de Cuidados Intensivos 

(según el investigador responsable). 

b Sangrado gastrointestinal en los últimos 14 días, ictus reciente (en las últimas 4 

semanas), cirugía reciente (en las últimas 2 semanas), discrasia sanguínea o 

trombopenia (plaquetas <75 x 109/L), hipertensión no controlada (tensión arterial 

sistólica >180 mmHg o tensión arterial diastólica >110 mmHg). 

c Según la fórmula de Cockroft-Gault. 

d Según el clínico responsable. 
 

 

Tratamiento a largo plazo y extendido del TEP 

La mayoría de las guías de práctica clínica consideran 3 meses la 

duración mínima y necesaria que deben cumplir todos los pacienes con 

un episodio de TEP. Así se recomienda en el último consenso español de 

manejo de la tromboembolia pulmonar.9 Otras guías son algo más laxas, 

y consideran 3-6 meses el tiempo mínimo.7 

Existen algunos ensayos clínicos que han evaluado varias 

duraciones de tratamiento anticoagulante con antivitamina K (AVK) para 

la ETV.18-21 Los hallazgos de estos estudios permiten establecer las 

siguientes conclusiones:  

 

1. Todos los pacientes con ETV deben recibir, al menos, 3 meses de 

tratamiento anticoagulante.  

2. Después de suspender el tratamiento anticoagulante, el riesgo de 

recurrencias es similar si los anticoagulantes se interrumpen 

después de 3-6 meses en comparación con períodos de tratamiento 

más prolongados (por ejemplo, 12-24 meses).  

3. Prolongar el tratamiento con anticoagulantes orales reduce el riesgo 

de recurrencias de ETV más de un 90%, pero este beneficio se 

contrapone con el riesgo de hemorragia. 
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Las opciones terapéuticas para el tratamiento a largo plazo o primario 

son:  

- AVK. 

- HBPM.  

- Edoxaban 60 mg/24 horas. 

- Apixaban: 5 mg/12 horas.  

- Rivaroxaban: 20 mg/24 horas. 

- Dabigatran: 150 mg/12 horas. 
 

Los AVK han sido el estándar de oro en la anticoagulación oral 

durante más de 50 años. Cuando se utilizan los AVK, la anticoagulación 

con HNF, LMWH o fondaparinux debe continuarse en paralelo con el 

anticoagulante oral durante 3-5 días y hasta que el valor de la razón 

internacional normalizada (INR) haya sido de 2.0-3.0 durante 2 días 

consecutivos.22 

Los ensayos clínicos fase III sobre el tratamiento de la ETV aguda,23-

28 así como aquellos en tratamiento prolongado más allá de los primeros 

6 meses, demostraron la no inferioridad de los ACOD en comparación con 

la combinación de HBPM con AVK para la prevención de la recurrencia de 

ETV sintomática o fatal, y una reducción significativa de hemorragias 

mayores.29 En un metanálisis, la tasa de incidencia del resultado primario 

de eficacia fue del 2.0% para los pacientes tratados con ACOD y del 2.2% 

para los pacientes tratados con AVK [riesgo relativo (RR) 0.88; IC del 95%: 

0.74±1.05].30 Se produjo una hemorragia mayor en el 1.1% de los 

pacientes tratados con ACOD y en el 1.7% de los pacientes tratados con 

AVK, con un RR de 0,60 (IC del 95% 0.41-0.88). En comparación con los 

pacientes tratados con AVK, la hemorragia mayor en órgano crítico 

ocurrió con menos frecuencia en los pacientes tratados con ACOD (RR 

0.38; IC del 95%: 0.23 ± 0.62); en particular, hubo una reducción 

significativa de la hemorragia intracraneal, del 63% (RR 0.37; IC del 95%: 

0.21±0.68) y de la hemorragia fatal, del 64% (RR 0.36; IC del 95%: 

0.15±0.87), con los ACOD en comparación con los AVK.34 
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Por todos estos resultados, desde hace años, las guías 

internacionales de práctica clínica,6-9 recomiendan el uso de ACOD para 

pacientes con ETV no asociada a cáncer, por encima del tratamiento 

anticoagulante con AVK. Para los pacientes con cáncer, en función del 

riesgo de sangrado, las opciones terapéuticas son las HBPM y los ACOD 

anti-Xa (apixaban, edoxaban, rivaroxaban), para el tratamiento a largo 

plazo y extendido, si el cáncer se mantiene activo, a raíz de los resultados 

de los ensayos clínicos y metaanálisis.31,32.  

La eficacia del tratamiento anticoagulante en la ETV se mide en 

términos de recurrencias tromboembólicas venosas, mientras que la 

seguridad se mide en términos de hemorragias (mayores y/o clínicamente 

relevantes). El riesgo de recurrencias tromboembólicas venosas es muy 

elevado en las primeras semanas tras un episodio de ETV. Más allá de los 

3-6 primeros meses, este riesgo varía en función de si el evento índice se 

asoció con un factor de riesgo adquirido, lo que también se conoce como 

evento provocado, o en ausencia de factores de riesgo provocadores, 

clásicamente denominada ETV no provocado idiopática.33. 

Además de las recurrencias, otra complicación a largo plazo 

incluye la hipertensión pulmonar tromboembólica crónica (HPTEC), que 

puede desarrollarse hasta en un 5% de los pacientes con EP.34 

Los pacientes con ETV se pueden clasificar, fundamentalmente, en 

4 grupos según la presencia de factores de riesgo y el subsecuente riesgo 

de recurrencia trombótica tras la suspensión del tratamiento: 

 

1. ETV provocada o asociada a factor de riesgo transitorio 

mayor 

Algunos ejemplos de factores de riesgo mayor transitorios o 

reversibles están en la Tabla III.  

Estos pacientes tienen un riesgo de recurrencia muy bajo al 

suspender la anticoagulación. Por ello, las guías recomiendan suspender 

el tratamiento tras 3 meses de anticoagulación.  
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2. ETV idiopática recurrente o provocada/asociada a un factor 

de riesgo mayor persistente (síndrome antifosfolípido o 

cáncer activo) 

En el otro extremo de la balanza se encuentran los pacientes con 

un factor de riesgo mayor persistente o con trombosis recurrente:  

- Cáncer activo 

- Síndrome antifosfolípido 

- Historia de dos o más episodios trombóticos idiopáticos.  
 

Estos pacientes tienen un riesgo muy alto de recurrencia al 

suspender la anticoagulación y las guías recomiendan la anticoagulación 

de duración indefinida en estos pacientes, o hasta que el factor de riesgo 

haya desaparecido. 
 

3. ETV provocada o asociada a factor de riesgo menor, 

transitorio o persistente 

Aunque clásicamente, algunas guías internacionales, sugerían la 

suspensión del tratamiento anticoagulante en estos pacientes, debido a 

la llegada de los ACOD, con un perfil de seguridad superior a los AVK y, 

por tanto, menor riesgo de sangrado, cada vez es más frecuente la 

valoración del tratamiento anticoagulante extendido/indefinido en estos 

pacientes debido a que, en muchos casos, el riesgo de recurrencia puede 

superar al riesgo de hemorragia asociado al tratamiento con ACOD.  

Ejemplos de factores de riesgo menor (transitorios y permanentes) 

están en la Tabla III.  

Para la toma de decisión de la duración de tiempo de 

anticoagulación, pueden ser útiles las mismas herramientas de valoración 

de riesgo de recurrencia que para los pacientes con ETV idiopática/no 

provocada (HERDOO2, nomograma de Vienna, DASH).  
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Transitorio mayor Cirugía mayor (anestesia general > 30 min)  

Encamamiento hospitalario de causa 

médica durante ≥ 3 días  

Traumatismo con fracturas  

Cesárea 
 

Transitorio menor Cirugía menor (anestesia general < 30 min) 

Encamamiento domiciliario de causa 

médica durante ≥ 3 días  

Encamamiento hospitalario de causa 

médica durante < 3 días  

Uso de estrógenos/anticoncepción  

Embarazo o puerperio  

Viajes prolongados  

Lesión en la pierna (sin fractura) asociada 

con movilidad reducida durante ≥ 3 días 
 

Permanente mayor Cáncer activo 

Síndrome antifosfolípido 

Historia de dos o más episodios 

trombóticos idiopáticos 
 

Permanente menor Enfermedad inflamatoria intestinal  

Enfermedad autoinmune activa 
 

 

Tabla III. Factores de riesgo para ETV. Adaptado de Lobo et al.9 

 

 



 

 

Tromboemblismo pulmonar 

505 

4. ETV no provocada o idiopática.  

Existen estudios, que han observado que la tasa de recurrencia 

después de la interrupción del tratamiento en los pacientes sin factor de 

riesgo asociado al primer episodio de ETV (cáncer, trombofilia conocida o 

cualquier factor de riesgo transitorio) es el doble a la de aquellos pacientes 

con ETV asociada a factores de riesgo transitorios.35,36.  

Por ello, la mayoría de las guías, recomiendan la anticoagulación 

extendida en estos pacientes, siempre que no tengan un alto riesgo de 

sangrado. 

Según el último consenso español sobre el manejo de la TEP, se 

sugiere utilizar herramientas adicionales (HERDOO2, nomograma de 

Vienna, DASH, etc.), para decidir la duración óptima de la terapia 

anticoagulante en los siguientes:9  
 

a) Mujeres con TEP idiopática. En los hombres con TEP idiopática se 

recomienda la anticoagulación indefinida.  

b) Pacientes con TEP secundaria a un factor de riesgo menor, 

transitorio y resuelto (ej., uso de estrógenos, viajes prolongados, 

inmovilización, cirugía menor) (Tabla 3). 

c) Pacientes que desean suspender la anticoagulación (con 

independencia de su riesgo de recurrencia). 

d) Pacientes en los que percibimos una relación incierta 

riesgo/beneficio para el uso de tratamiento anticoagulante 

indefinido (ej., hombres con TEP idiopática y riesgo alto de 

sangrado). 
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HISTORIA Y DESARROLLO DEL PROBLEMA 

El síndrome de la clase turista (SCT) se refiere a la ocurrencia de 

casos de enfermedad tromboembólica venosa (ETEV) asociada a vuelos 

en avión de larga duración, especialmente en pasajeros de vuelos 

económicos.  

Desde 1960 los vuelos intercontinentales se han popularizado 

considerablemente. En 2018 se transportaron 1.300 millones de pasajeros 

y su número se incrementó casi un 9% con respecto a 2017.1 Desde 

mediados del siglo pasado varias observaciones de investigadores han 

contribuido a distinguir este fenómeno como un síndrome con identidad 

propia. La asociación entre la inmovilización prolongada y ETEV se 

comunicó por primera vez en 1940 por Simpson K.2 Durante los 

bombardeos de Londres en septiembre de 1940 notó que la incidencia de 

muertes por embolia pulmonar aumentó 6 veces en los meses de 

septiembre y octubre con respecto al mismo período en 1939, debido a la 

postura en sillas de refugio durante más de 4 horas. Basado en el resultado 

de varias autopsias, propuso como hipótesis que dicha postura durante 

un período prolongado había generado estasis venosa, iniciándose una 

trombosis en las venas tibiales, la cual progresaba de forma ascendente 

hacia la vena poplítea, de manera que, al levantarse, generaría la rotura 

del coágulo y su embolización al pulmón. Más tarde, fue Homans J.3 en 

1954, quien publicó los primeros casos asociando viajes en avión y ETEV 

con un mecanismo similar. Aparte de la trombosis venosa profunda (TVP) 

y embolia pulmonar (EP), también se han comunicado otro tipo de 

eventos vasculares asociados a viajes en avión como trombosis subclavia,4 

trombosis venosa cerebral,5 rotura de aneurismas e ictus por trombosis 

arterial.6 
 

INCIDENCIA Y RIESGO 

Resulta difícil estimar su incidencia real, ya que en la mayoría de 

los casos puede tener un curso asintomático7 o desarrollarse incluso varios 

días o semanas después del viaje. La incidencia estimada de TVP es de 20 

por cada 100.000 viajeros. En 2001, el estudio de Lapostolle et al.8 
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encontraron que si la distancia era de > 10.000 Km el riesgo de TEP grave 

era superior. Más tarde, se diseñaron los estudios LONFIT 1 y 2 para 

valorar prospectivamente la incidencia de TVP, diagnosticada por eco 

doppler antes y después de realizar un vuelo de 12.4 h de media (rango 

10 a 15 h), en 355  individuos de bajo riesgo y 389 de alto riesgo; 

demostraron que los individuos de alto riesgo de TVP después de vuelos 

de más de 10 horas tienen un riesgo del 4 a 6%,9 además, en un tercer 

estudio (LONFIT3), diseñado para conocer el valor de la profilaxis con 

ácido acetil salicílico o heparina de bajo peso molecular (HBPM), se 

observó que el 85% de las TVP ocurría en los individuos sentados sin 

pasillo. El proyecto WRIGHT (WHO Research Into Global Hazards of Travel) 

diseñó un estudio con una cohorte de pacientes sanos, donde se 

demostró una relación directa del riesgo con la duración, distancia y 

número de vuelos recientes, siendo el riesgo absoluto de ETEV en vuelos 

de más de 4 horas de 1 por cada 6.000, en este estudio, el mayor riesgo 

fue para aquellos con trombofilia, toma de anticonceptivos orales (ACO), 

estatura (> 190 cm o < 160 cm) y peso.10 En un metaanálisis que incluyó 

14 estudios se analizaron 4.055 casos de ETEV en viajes de hasta 8 horas, 

estos estudios abarcaban viajes por aire o tierra con seguimiento hasta 8 

semanas después del viaje. El riesgo relativo fue de 2.8% (intervalo de 

confianza [IC 95%]: 2.2% a 3.7%), y por cada incremento de 2 horas de 

viaje se incrementó el riesgo un 18%. Al considerar solo los viajes en avión 

este riesgo se incrementó un 26% sugiriendo un efecto acumulativo 

debido al mecanismo de origen en este medio de transporte.11 

Así mismo, en un estudio de casos y controles, MacCallum et al.12 

demostraron que en los vuelos de al menos 4 horas de duración, el riesgo 

de ETEV fue aproximadamente 2 veces mayor comparado los controles 

(odds ratio [OR]: 2.20; IC 95%: 1.29 a 3.73) y se mantuvo elevado durante 

las 4 semanas siguientes.  Mientras que, en los vuelos de larga duración 

(más de 12 horas en uno o más vuelos) el riesgo se triplicó (OR: 2.75; IC 

95%: 1.44 a 5.28). Después de la 12ª semana no hubo diferencias en 

cuanto a nuevos eventos trombóticos. También se ha demostrado que 

viajar más de 4 horas es un factor de riesgo independiente del medio de 

transporte,13 pudiendo persistir el riesgo hasta 4 semanas.   
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FUNDAMENTOS FISIOPATOLÓGICOS 

Este síndrome depende de varios factores que ocurren en la cabina 

de un avión como la inmovilización, hipoxia hipobárica y baja humedad.  

Además, concurren situaciones que dependen de las comorbilidades del 

pasajero que, al juntarse con el efecto cabina, pueden resultar en un riesgo 

aumentado de ETEV. A esto se pueden añadir otros factores que pueden 

influir en un aumento del riesgo de ETEV como el cambio circadiano (jet 

lag), fatiga, deshidratación, ansiedad y trastornos gastrointestinales. 
 

Factores de riesgo 

Los factores de riesgo dependientes del pasajero pueden ser 

hereditarios o adquiridos, los factores de riesgo hereditarios más 

frecuentes son los que se presentan en la Tabla I. 

 

- Déficit de antitrombina: aumenta la expresión de trombina 

- Déficit de proteína C: aumenta la expresión del factor V 

- Déficit de proteína S: aumenta la expresión del factor V 

- Factor V de Leiden:  resistencia a la inactivación de la proteína C  

- Mutación G202010A del gen de la protrombina: aumenta la 

concentración plasmática de protrombina 

- Mutación C10034T del gen del fibrinógeno: reduce la fracción gamma 

del fibrinógeno en plasma aumentando el riesgo trombótico 

- Individuos con grupo sanguíneo No-0 (A, B o AB): tienen mayores 

niveles en plasma de factor de von Willebrand y factor VIII 

 

Tabla I. Factores de riesgo hereditarios más frecuentes en la ETEV 
 

Entre los adquiridos están la edad, embarazo, cirugía mayor previa, 

uso de ACO, tratamiento hormonal sustitutivo, síndrome antifosfolipídico, 

infecciones, inmovilización, fumadores, obesidad, trombofilia, y cáncer.  

En realidad, estos factores son comunes para cualquier paciente 

sometido a un estrés, como puede ser el de una cirugía u hospitalización, 
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y están bien recogidos en las tablas de puntuación de riesgo de Caprini14 

e IMPROVE (International Medical Prevention Registry on Venous 

Thromboembolism),15 diseñadas para valorar el riesgo de ETEV en el 

paciente concreto. 
 

Activación de la coagulación 

En un estudio cruzado en 71 voluntarios, se midieron marcadores 

de activación de la coagulación y fibrinolisis antes, durante y después de 

un vuelo de 8 horas.  Los mismos individuos participaron en 2 pruebas de 

control: (1) 8 horas de maratón de películas y (2) vida normal.  Se encontró 

un incremento de 30.1% del complejo trombina antitrombina (TAT), estos 

hallazgos fueron más evidentes en los casos con factor V de Leiden y toma 

de ACO.  También existió un incremento de 6.3% en la respuesta del 

fragmento de protrombina 1 y 2, complejo TAT y dímeros D, mientras que 

estos cambios no se detectaron en ninguno de los casos control. Los 

autores concluyeron que existe una activación de la coagulación en 

algunos pacientes después de 8 horas de vuelo como mecanismo 

independiente de trombosis además de la inmovilización.16 
 

Factores dependientes del vuelo 
 

 Hipoxia hipobárica 

La presión de aire dentro de la cabina es inferior a la atmosférica 

(aproximadamente 570 mmHg), lo cual reduce la presión parcial de 

oxígeno (de 159 a 125 mmHg) y puede disminuir la saturación sanguínea 

media en personas sanas de 95% a 92%.17 Este efecto, en ancianos e 

individuos con enfermedad cardiopulmonar puede disminuir la saturación 

de oxígeno hasta un 80%. La  hipoxia relativa resultante, puede llevar a 

una reducción de la actividad fibrinolítica y liberación de factores de 

relajación venosa que empeoran la estasis.18 En un estudio de simulación 

a 2.400 m de altura, la altura equivalente a la que están presurizadas la 

mayor parte de cabinas en vuelos comerciales, se identificaron 

alteraciones bioquímicas provocadas por la hipoxia hipobárica que 

pueden favorecer un episodio de ETEV,19 así mismo otros investigadores18 

han identificado más efectos, algunos de los cuales se enumeran en la 

Tabla II. 
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Efectos en la 

coagulación 

- Aumento de expresión de protrombina  

- Aumento de marcadores de fibrinolisis 

- Activación plaquetaria 

Efectos 

inflamatorios 

- Aumento de expresión de proteínas 

inflamatorias: catalasa, anhidrasa 

carbónica, apolipoproteína E, albúmina 

sérica, fosfoglicerato cinasa 1, 

complemento C1q, clusterina, 

gliceraldehído-3-fosfato deshidrogenasa 

Efectos 

circulatorios 

directos 

- Aumento de factores de relajación venosa 

 

Tabla II. Efectos de la hipoxia hipobárica y principales alteraciones bioquímicas asociadas. 

 

Por otro lado, la baja presión de la cabina provoca expansión de 

volumen de líquidos y gases. En un estudio se demostró un aumento del 

12% del volumen de MMII en vuelos de 7-8 horas20 y en otro calculó un 

aumento del volumen corporal en una media de 1150 mL.21  Estos 

hallazgos van a favor del beneficio del uso de terapia compresiva durante 

el vuelo. 
 

 Baja humedad 

Si bien la baja humedad no ha demostrado ser un factor 

independiente de riesgo en los vuelos de avión, puede favorecer la 

deshidratación y hemoconcentración. La humedad relativa dentro de 

cabina es aproximadamente del 10% mientras la humedad óptima está 

alrededor del 50%.  El efecto de la baja humedad se ha demostrado en la 

sequedad de piel y mucosas e incremento de la osmolaridad urinaria 

después de vuelos de 3-4 horas lo cual favorece la ETEV.22  Además, el 

consumo de alcohol durante el vuelo puede contribuir a dicha 

hemoconcentración debido a sus propiedades diuréticas.18  



 

 

Síndrome de la clase turista 

516 

Factores dependientes del pasajero 

 Inmovilización 

La falta de actividad en sedestación durante el vuelo predispone al 

individuo a un mayor riesgo de ETEV. Esto ha sido demostrado en viajes 

de autobús, permanencia en refugios durante guerras y terremotos, e 

incluso en jugadores de video juegos.18 A esto falta sumar el reducido 

espacio al que se somete el pasajero, en especial de la clase turista, 

pudiendo aumentar el riesgo de trombosis.  Entre las alteraciones 

detectadas por la postura en espacios reducidos, están el aumento de 

expresión de complejos TAT, aumento de los fragmentos 1 y 2 de la 

protrombina y dímero D.  Esta expresión aumenta un 17% en un vuelo 

comercial. En este estudio no se encontró relación con el alcohol o 

deshidratación.16 Por otra parte, la reducción progresiva del espacio para 

las piernas en las distintas compañías aéreas condiciona esta posición de 

flexión forzada de las piernas (Figura 1).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Figura 1. Medidas de los asientos de avión. En la figura 1-1 se muestran las medidas utilizadas 

comúnmente entre los asientos donde A= distancia entre asientos y B= espacio para las piernas. 

En la figura 1-2 se presentan las medidas antropométricas utilizadas para el diseño de los 

asientos A= altura en sedestación, B= altura de codo, C= altura de asiento, D= altura de muslo, 

E= distancia glúteo-rodilla, F=anchura de hombro, G= anchura de codo, H= anchura de cadera. 

En la figura 1-3 se muestran las medidas de espacio entre asiento comúnmente utilizadas, A= 

mínimo de espacio entre asientos permitido, B= mínimo espacio recomendado por debajo del 

cual la postura puede conllevar algún riesgo para el pasajero y C= límite máximo de espacio 

ofrecido en la actualidad por algunas aerolíneas.23 
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 Embarazo 

Las mujeres embarazadas presentan importantes cambios 

fisiológicos que la predisponen a un estado de hipercoagulabilidad, el 

riesgo de ETEV durante vuelos de 4 horas es 5 a 10 veces mayor que las 

no embarazadas, este riesgo aumenta exponencialmente en vuelos más 

largos pudiendo llegar hasta 8 veces si el vuelo excede las 12 horas.24 En 

mujeres embarazadas con una trombofilia, el riesgo se calcula en 1:200; si 

además tienen factor V Leiden homocigoto o la combinación de factor V 

Leiden heterocigoto con mutación del gen de protrombina, el riesgo 

puede llegar a ser 1:40.24 
 

IMPACTO CIENTÍFICO Y SOCIAL 

A pesar de que existe una evidente relación entre el vuelo y la 

incidencia de ETEV, el SCT no ha demostrado una morbimortalidad 

superior a otras enfermedades también asociadas a los cambios que 

pueden ocurrir en una cabina de avión. Ésta es  la primera causa de muerte 

la cardiovascular, que ocurre en más de la mitad de los casos, y que se 

incrementa en el caso de vuelos internacionales.25 
 

- Pérdida de conciencia 

- Trastornos digestivos: náuseas, vómitos, diarrea 

- Afectación de oídos: baro trauma, otitis, perforación timpánica 

- Trombosis arterial: ictus, infarto agudo de miocardio 

- Rotura aneurisma cerebral 

- Rotura aneurisma aorta abdominal 

- Ictus 

- Trombosis venosa subclavia 

- Neuropatía óptica isquémica 

- Aborto y parto prematuro 

- Hipoxia 

- Hipertensión arterial 
 

Tabla III. Otros trastornos relacionados con los viajes en avión detectados en PUBMED 

con los términos de búsqueda “economy class síndrome”. 
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A pesar de su baja incidencia, el SCT ha sido ampliamente 

publicado y revisado, probablemente debido a la repercusión mediática 

de determinados casos ampliamente divulgados. Este impacto ha sido 

capaz de multiplicar las publicaciones científicas, como se demuestra en 

la figura 1, donde la curva de citas al respecto se eleva como consecuencia 

de determinadas noticias.  A este respecto, los hechos más representativos 

se muestran en la figura 1. Uno de las noticias más relevantes fue en el año 

2000, cuando una joven de 28 años, volvía de viaje después de volver estar 

3 semanas en Australia en un vuelo de 20h desde Melbourne a Londres, 

la pasajera se desmayó nada más aterrizar en el aeropuerto de Heathrow 

y murió al llegar al hospital, la autopsia reveló una embolia pulmonar 

originada por una TVP de miembros inferiores (MMII). Esta trágica noticia 

provocó una gran cobertura de medios en todo el mundo llegando hasta 

el parlamento inglés, donde se recomendaron programas de investigación 

en el 2000 y 2007. 

 

 

Figura 2. Influencia de los medios en las publicaciones científicas sobre el síndrome de la 

clase turista obtenido de la base de datos del Web of Science. Número de veces citado 

“economy class síndrome”, 1= Dan Quayle quien era vicepresidente de EE.UU. sufrió un 

TEP en noviembre de 1994; 2= en octubre de 2000, una pasajera muere en Londres por un 

TEP tras un viaje de 20 horas; 3= en 2004 la OMS reconoce el síndrome y se reúne para 

proponer recomendaciones; 4= las guías clínicas de la ACCP (American College of Chest 

Physicians) descartan la inclusión de este término como nueva entidad; 5= la pandemia 

COVID genera una nueva ola de citas con este término de búsqueda.  
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Otros casos con gran impacto mediático fueron los de ETEV en 

líderes políticos de la Casa Blanca. Destacan entre ellos el TEP de Richard 

Nixon en 1974, tras un vuelo prolongado a Japón y varios antecedentes 

de trombosis venosa, así como el de Dan Quayle, vicepresidente durante 

el mandato de George HW Bush, por la misma causa, y con un historial de 

vuelos de más de 100.000 millas anuales. También Dick Cheney, ex 

vicepresidente de los EEUU, presentó una TVP en su pierna izquierda en 

2007. detectada a su llegada de un viaje a Asia de 65h y 35.000 millas en 

el Air Force Two. 

Por otro lado, en España, en el 2009 un equipo de investigación de 

la Universidad de Granada liderado por cirujanos vasculares, patentó el 

FlipFlow,26 una almohadilla plantar que imitaba el bombeo plantar al 

andar. El estudio de eficacia se realizó en el centro de alto rendimiento de 

Sierra Nevada a 2.320 m de altura que generaba iguales condiciones que 

un vuelo transatlántico. El dispositivo, a pesar de que llegó a 

comercializarse en 2010, no está disponible actualmente. 
 

RECOMENDACIONES 

Basados en las observaciones señaladas en la presente revisión las 

recomendaciones generales serían: evitar permanecer más de 2 horas 

sentado en la misma posición, movilización de extremidades, selección de 

asientos que permitan esta movilización (pasillo), hidratación adecuada y 

evitar las bebidas alcohólicas. 
 

ESTRATIFICACIÓN DEL RIESGO 

La estratificación del riesgo es esencial a la hora de decidir las 

medidas a tomar. La Sociedad Británica Torácica, en 2011, elaboró una 

extensa guía con recomendaciones específicas para la prevención de 

episodios cardiorespiratorios basadas, sobre todo, en las condiciones de 

hipoxia y bajas presiones. Esta guía de acceso libre se puede consultar en 

internet en la dirección: https://thorax.bmj.com/content/66/Suppl_1/i1.27 Por otro 

lado, la AsMA (Aerospace Medical Association) en 2003 estableció 3 

niveles de riesgo de ETEV que se muestran en la tabla IV. 

https://thorax.bmj.com/content/66/Suppl_1/i1
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  Bajo - > 40 años, obesidad, enfermedad inflamatoria, cirugía 

menor reciente (3 días) 

   Moderado - Varices, ICC, IAM 6 semanas, terapia hormonal, 

embarazo o periodo postparto, hemiparesia MMII, 

traumatismo MMII 6 semanas 

  Alto - ETEV previo, trombofilia conocida, cirugía mayor 

reciente (6 semanas), ictus previo, cáncer, historia 

familiar de ETEV 

 

Tabla IV. Grupos de riesgo definidos en la guías clínicas de la AsMA (Aerospace Medical 

Association)28. MMII= miembros inferiores, IAM= infarto agudo de miocardio, ICC= 

insuficiencia cardiaca congestiva, ETEV= enfermedad tromboembólica venosa. 

 
 

 

Tal como se ha mencionado anteriormente, se puede calcular 

también el riesgo de ETEV, utilizando tablas predictivas validadas para 

hospitalización y cirugía, como la puntuación de Caprini e IMPROVE, cuyo 

cálculo se puede realizar online en las siguientes direcciones: 

https://www.mdcalc.com/caprini-score-venous-thromboembolism-2005 

https://www.mdcalc.com/improve-risk-score-venous-thromboembolism-vte 

 

 

MEDIAS DE COMPRESIÓN GRADUAL 

La terapia compresiva entre 15 y 29 mmHg es beneficiosa durante 

los vuelos de avión, disminuye los síntomas por expansión de volumen y 

tienen efecto protector para la ETEV. En una revisión sistemática de la 

Cochrane con un total de 2821 individuos, compararon los pasajeros que 

usaron terapia compresiva con los que no la utilizaron. Se observó una 

reducción en el riesgo de ETEV asintomática (OR:0.10; IC95%: 0.05-0.25), 

la tolerancia a la compresión fue buena en todos los estudios sin efectos 

adversos.7  

 
 

https://www.mdcalc.com/caprini-score-venous-thromboembolism-2005
https://www.mdcalc.com/improve-risk-score-venous-thromboembolism-vte
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AAS Y HBPM 

A pesar de la ausencia de evidencia de su beneficio, existen 

defensores de la recomendación de una dosis única de ácido acetil 

salicílico (AAS) antes del viaje. Extrapolando el conocido efecto protector 

de AAS demostrado en fractura de cadera (reducción de riesgo de TVP en 

29% con 160 mg diarios por 5 semanas),  se necesitaría tratar 17.000 

personas sanas para prevenir un caso adicional de TVP.29 

En nuestra revisión sólo se ha encontrado un estudio en el que se 

evalúa la eficacia de la profilaxis con HBPM (heparina de bajo peso 

molecular). En el estudio LONFIT 3,9 se estudiaron 300 individuos de alto 

riesgo de TVP aleatorizados en 3 grupos: (1) grupo control sin tratamiento, 

(2) AAS 400 mg, una dosis diaria por 3 días iniciada 12 horas antes del 

vuelo y (3) enoxaparina 1.000 UI/Kg,  inyectada entre 2 y 4 horas antes del 

vuelo; no se observaron casos de TVP en los individuos tratados con 

HBPM, comparado con una incidencia de 4.8% en el grupo control, así 

mismo,  la aspirina aportó una escasa protección con una incidencia de 

3.6%  pero con un 13% de molestias gastrointestinales leves.  

Nuestras recomendaciones para la profilaxis de ETEV en pasajeros de 

vuelos de más de 4 horas se muestran en la tabla V. 
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Riesgo elevado 

Antecedentes personales de TVP o TEP  

Trauma o intervención quirúrgica 6 semanas 

previas 

Cáncer activo  

- HBPM en dosis 

profilácticas  

Riesgo intermedio 

Antecedentes familiares de TVP o TEP  

Trombofilia 

Enfermedad cardíaca o médica significativa 

(6 semanas previas) 

Obesidad, altura >1.90 o < 1.60m 

Embarazo, tratamiento con estrógenos o 

parto < 2 semanas previas 

 

Terapia compresiva de 

15 a 29 mmHg 

 

Riesgo bajo 

Resto de individuos - Evitar alcohol y cafeína 

- Ejercicios intermitentes 

de contracción gemelar 

- Deambulación frecuente 

- Asiento de pasillo 

 

Tabla V. Recomendaciones de los autores para la prevención del síndrome de la clase 

turista. Se debe considerar elevar el nivel de riesgo en vuelos de más de 8 horas. 
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CONCLUSIONES 
 

1. Existen cambios de volumen de las extremidades y cavidades que 

sólo pueden explicarse por las bajas presiones de la cabina, cuyas 

manifestaciones en MMII pueden prevenirse con terapia compresiva 

adecuada. 

2. Hay una conexión contrastada entre la posición y la trombosis, 

siendo el riesgo ligeramente superior en los viajeros de avión 

comparado con otras actividades o medios de transporte. 

3. Existe relación entre la duración del vuelo, distancia de viaje y 

trombosis, por tanto, el riesgo y la necesidad de profilaxis se debe 

ajustar a este parámetro. 

4. Los cambios de presión, la humedad y deshidratación, parecen 

favorecer el desarrollo de trombosis sobre todo en pacientes de 

riesgo, aunque no quedan del todo demostrados como causales. 

5. La administración de heparina a dosis profilácticas sólo está 

indicada en pacientes con alto riesgo de ETEV 
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