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RESUMEN

El tromboembolismo venoso (TEV), que engloba la trombosis venosa profunda (TVP) y
el tromboembolismo pulmonar (TEP), representa una causa significativa de
morbimortalidad materna. Durante el embarazo, el riesgo de desarrollar estas
condiciones aumenta sustancialmente debido a cambios fisioldgicos, con evidencia
reciente que sugiere una compleja interaccion de multiples factores de riesgo. Esta
revision integradora sintetiza la evidencia actual sobre los factores predisponentes para
TVP durante el embarazo y el periodo postparto. Se llevd a cabo una busqueda
sistematica de literatura publicada entre 2019-2024 en las bases de datos PubMed,
SciELO y LILACS, seleccionando 14 articulos que cumplieron los criterios de inclusion.
Los hallazgos principales indican que la hipercoagulabilidad asociada al embarazo,
combinada con factores de riesgo especificos como la cesarea, obesidad, trombofilias
genéticas y enfermedades preexistentes, aumenta significativamente el riesgo
trombotico. El periodo postparto emerge como particularmente critico, con un riesgo
elevado hasta 84 veces comparado con mujeres no embarazadas. La infeccion por
COVID-19 se ha identificado como un factor de riesgo adicional significativo,
potencialmente aumentando el riesgo de TEV hasta en un 30 %. La identificacion
temprana de factores de riesgo y la implementacion de medidas profilacticas apropiadas
son esenciales para mejorar los resultados maternos. Esta revision proporciona
evidencia actualizada para guiar la toma de decisiones clinicas en la prevencion y

manejo de la TVP asociada al embarazo.

Palabras clave: Trombosis venosa profunda, embarazo, factores de riesgo,

tromboembolismo, profilaxis
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Predisposing Factors to Deep Vein Thrombosis During Pregnancy: An Integrative

Review

ABSTRACT

Venous thromboembolism (VTE), encompassing deep vein thrombosis (DVT) and
pulmonary embolism (PE), represents a significant cause of maternal morbidity and
mortality. During pregnancy, the risk of developing these conditions increases
substantially due to physiological changes, with recent evidence suggesting a complex
interplay of multiple risk factors. This integrative review synthesizes current evidence
regarding predisposing factors for DVT during pregnancy and postpartum period. A
systematic search of literature published between 2019-2024 was conducted across
PubMed, SciELO, and LILACS databases, yielding 14 articles meeting inclusion criteria.
Key findings indicate that pregnancy-associated hypercoagulability, combined with
specific risk factors such as cesarean delivery, obesity, genetic thrombophilias, and pre-
existing medical conditions, significantly increases thrombotic risk. The postpartum
period emerges as particularly critical, with risk elevated up to 84-fold compared to non-
pregnant women. COVID-19 infection has been identified as an additional significant risk
factor, potentially increasing VTE risk by up to 30 %. Early identification of risk factors
and implementation of appropriate prophylactic measures are essential for improving
maternal outcomes. This review provides updated evidence to guide clinical decision-

making in the prevention and management of pregnancy-associated DVT.

Keywords: Deep vein thrombosis, pregnancy, risk factors, thromboembolism,

prophylaxis
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INTRODUCCION

El embarazo representa por si mismo un estado de hipercoagulabilidad que predispone
significativamente a eventos trombodticos. Durante este periodo, el riesgo de
tromboembolismo venoso aumenta hasta cinco veces en comparacién con mujeres no
embarazadas, alcanzando su punto maximo en las primeras dos semanas postparto
(Hart et al., 2020; Spanos et al., 2023). Esta condicion es particularmente relevante en
la practica clinica actual, considerando que la trombosis representa uno de los

principales contribuyentes a la mortalidad materna evitable.

Los cambios fisioldgicos del embarazo que predisponen a la trombosis son multiples y
complejos. Estudios recientes han demostrado que incluyen un aumento significativo en
los factores de coagulacion VI, VIl y X, influenciados por el estriol placentario, junto con
una disminucion en la actividad fibrinolitica (Agbo, 2023). Ademas, se produce estasis
venosa en las extremidades inferiores debido a cambios en la capacitancia venosa y la
compresion de grandes vasos por el utero gravido, que, a pesar del aumento del
volumen sanguineo durante el embarazo, da como resultado una reduccién del flujo
sanguineo lineal en las venas de las extremidades inferiores (Kalaitzopoulos et al.,
2022).

La identificacion de factores de riesgo adicionales ha cobrado especial relevancia en los
ultimos afos. La cesarea, la obesidad, las trombofilias hereditarias y ciertas
enfermedades preexistentes han emergido como factores relevantes que pueden
multiplicar el riesgo basal de trombosis durante el embarazo (Mahmoud, 2023; Naue &
Koéhler, 2022). Mas recientemente, la pandemia de COVID-19 ha afiadido una nueva
dimension a esta problematica, con estudios que demuestran un aumento considerable

en el riesgo trombotico en gestantes infectadas (Malas et al., 2020).

La prevencion efectiva de eventos trombéticos durante el embarazo requiere una
comprension profunda de estos factores predisponentes y su interaccion. Este
conocimiento es fundamental para desarrollar estrategias de prevencion personalizadas
y optimizar el manejo clinico de las pacientes en riesgo. La presente revision tiene como
objetivo investigar de manera actualizada los factores de riesgo y predisposicion
relacionados con la trombosis venosa profunda durante el embarazo, buscando
comprender los elementos que contribuyen a esta condicion y proporcionar evidencia

actualizada para guiar la practica clinica.
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METODOLOGIA

Esta investigacion se desarroll6 mediante una revision integradora de la literatura,
siguiendo una metodologia estructurada en seis etapas secuenciales y sistematicas:
formulacién de la pregunta orientadora, establecimiento de criterios de seleccion,
organizacion de estudios seleccionados, analisis critico, interpretacion de resultados y
sintesis del conocimiento. Este enfoque metodologico permite una evaluacion

comprehensiva de la evidencia disponible y facilita su aplicacion en la practica clinica.

Estrategia de Investigacion

La pregunta orientadora se formulé utilizando la estrategia PICO, considerando como
poblacién las mujeres embarazadas, como intervencion la evaluacion de factores de
riesgo asociados con trombosis venosa, sin elemento comparativo debido a la
naturaleza descriptiva del estudio, y como resultado la identificacién de factores de
riesgo. La pregunta resultante fue: «¢Cuales son los factores que predisponen a la

aparicion de trombosis venosa durante el embarazo?».

Fuentes de Informacion y Estrategia de Busqueda

La busqueda sistematica se realiz6 en las bases de datos PubMed, SciELO y LILACS.
Se utilizaron descriptores estandarizados segun DeCS y MeSH: «venous thrombosis»,
«embarazo» y «risk factors», combinados mediante el operador booleano AND. La
busqueda se realizd en los tres idiomas de inclusion: inglés, espafnol y portugués, para

maximizar la captacién de estudios relevantes.

Criterios de Seleccion

Se incluyeron estudios primarios (observacionales, experimentales, metaanalisis y
descriptivos) publicados entre 2019 y 2023, disponibles en texto completo. Los articulos
debian incluir al menos un descriptor clave en el titulo o resumen. Se excluyeron
estudios duplicados, articulos de opinién, cartas al editor, comunicaciones breves,
editoriales y publicaciones que no respondian a la pregunta orientadora tras la revision

preliminar.
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Proceso de Seleccion y Analisis

La seleccion y analisis de los estudios siguieron un proceso sistematico documentado
mediante un diagrama de flujo PRISMA (Figura 1). Los articulos seleccionados se
organizaron en una matriz de sintesis (Cuadro 1) que detalla autores, titulo, objetivo,
disefo del estudio, pais, afio de publicacion y base de datos de origen. El analisis critico
se realizd considerando la relevancia, calidad metodologica y aplicabilidad de los

hallazgos.

Sintesis de la Informacion

La etapa final consistié en la sintesis narrativa de los hallazgos, integrando la evidencia
de los estudios seleccionados y organizando la informacion segun patrones y
caracteristicas comunes identificadas. Este proceso permitié una comprension profunda
de los factores predisponentes a la trombosis venosa durante el embarazo, facilitando

la traduccion del conocimiento a la practica clinica.
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Identificacion de nuevos estudios a través de bases de datos y archivos

Registros identificados
mediante busqueda en
bases de datos
(n=1674)

PubMed (n = 1646)
LILACS (n = 14)
SCiELO (n = 14)

> Cldenti icacién)

Registros excluidos
l (n=1351):
Reglstros crll.)adosBor Fuera del periodo 2019-2023
criterios de inclusién . .
No disponibles en texto
(n=1674)
completo
Idiomas diferentes a inglés,
espafol o portugués
(V] . .
o Articulos excluidos
‘— ¥ (n=309):
- Articulos evaluados en
texto completo No alineados con pregunta
(n=323) PICO
3 Tipos de publicacion excluidos:
PubMed (n =319) articulos de opinion, cartas al
LILACS (n =0) editor, comunicaciones breves,
SciELO (n =4) editoriales
Articulos duplicados

Estudios incluidos en la
revision integradora
(n=14)

PubMed (n=13)
SCiELO (n=1)

R

Figura 1. Diagrama de flujo PRISMA del proceso de seleccién de articulos para la revision

integradora sobre factores predisponentes a la trombosis venosa durante el embarazo.
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Cuadro 1. Principales factores de riesgo identificados en la revision bibliografica.

Autores, ano

Titulo del articulo

Principales factores de

pregnancy

(fuente) riesgo
Rybstein & Risk factors for and clinical Fuertes antecedentes
DeSancho, 2019 management of venous personales, familiares de
(Pubmed) thromboembolism during tromboembolismo venoso.

Alsheef et al., 2020
(Pubmed)

Pregnancy and Venous
Thromboembolism: Risk
Factors, Trends,
Management, and Mortality

Cesarea, obesidad.

Jaya-Bodestyne
et al., 2021
(Pubmed)

Risk factors for pregnancy-
associated venous
thromboembolism in
Singapore

Tabaquismo, parto
prematuro, raza malaya,
multiparidad, grupo
sanguineo no O y cesarea.

Karsaniji et al., 2020
(Pubmed)

The risk and prevention of
venous thromboembolism in
the pregnant traveller

Inmovilidad, obesidad,
antecedentes familiares de
trombofilia.

Silva-Reyna, 2020
(SciELO)

Enfermedad tromboembodlica
venosa en el embarazo

Tabaquismo, hipertension,
hemorragia obstétrica,
transfusiones, obesidad,
cesarea.

Bukhari et al., 2022
(Pubmed)

Venous thromboembolism
during pregnancy and
postpartum period

Cesarea, fertilizacion in vitro,
preeclampsia, infecciones,
embarazos multiples,
primiparidad, diabetes
gestacional.

Maughan et al., 2022
(Pubmed)

Venous Thromboembolism
During Pregnancy and the
Postpartum Period: Risk
Factors, Diagnostic Testing,
and Treatment

Diabetes mellitus
preexistente, enfermedad
inflamatoria intestinal, lupus
eritematoso sistémico y
anemia falciforme.

Kalaitzopoulos et al.,
2022 (Pubmed)

Management of venous
thromboembolism in
pregnancy

Trombofilia, parto por
cesarea, preeclampsia,
antecedentes personales de
tromboembolismo venoso.

Raia-Barjat et al.,

Venous Thromboembolism

Tromboembolismo venoso
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2022 (Pubmed)

Risk Score and Pregnancy

previo y/o trombofilia de alto
riesgo.

Bitsadze et al., 2022

Venous thrombosis risk

Trombofilia genética,

and pregnancy morbidity in a
unique cohort of
antiphospholipid antibody-
positive patients

(Pubmed) factors in pregnant women sindrome antifosfolipido,
comorbilidades,
complicaciones obstétricas.

Li et al., 2022 Additional risk factors Tabaquismo, hipertension,

(Pubmed) associated with thrombosis enfermedad autoinmune

subyacente.

Gris et al., 2022

The Risk of Thrombosis

Obesidad, sometimiento a la

2021 (Pubmed)

Thromboembolism in
Sudanese Pregnant Women

(Pubmed) Around Pregnancy: Where reproduccion médicamente
Do We Stand? asistida.
Abdalhabib et al., Risk Factors of Venous Factor V Leiden y

polimorfismos de
protrombina G20210A.

de Moreuil et al.,
2022 (Pubmed)

Risk factors for recurrence
during a pregnancy following
a first venous
thromboembolism: A French
observational study

Obesidad.

SciELO Preprints - preprints.scielo.org




SciELO Preprints - Este documento es un preprint y su situacion actual esta disponible en: https://doi.org/10.1590/SciELOPreprints.10961

RESULTADOS

Caracterizacion de los Estudios Seleccionados

Del total inicial de 1,674 articulos cientificos identificados, se seleccionaron 14 que
cumplieron con los criterios establecidos. La distribucion por bases de datos mostro un
predominio de PubMed (13 articulos) sobre SciELO (1 articulo). Los estudios
seleccionados abarcaron diversas poblaciones y contextos geograficos, incluyendo
investigaciones en Europa, Asia, Africa y América, proporcionando una perspectiva
global del problema. La mayoria de los estudios (85%) fueron publicados entre 2020 y

2022, reflejando la actualidad de la evidencia analizada.

Factores Hereditarios y Antecedentes Personales

Los antecedentes personales y familiares de tromboembolismo venoso emergieron
como factores de riesgo criticos en la literatura analizada. Rybstein y DeSancho (2019)
encontraron que pacientes con antecedentes personales de trombosis presentaban un
riesgo hasta 15 veces mayor de eventos tromboticos durante el embarazo. Las
trombofilias genéticas, particularmente el Factor V Leiden y los polimorfismos de
protrombina G20210A, fueron identificados como factores de riesgo significativos por
Abdalhabib et al. (2021), con un odds ratio ajustado de 3.8 (IC 95%: 2.4-5.9) para
eventos trombdticos en embarazadas. Raia-Barjat et al. (2022) corroboraron estos
hallazgos, documentando que la presencia de trombofilia de alto riesgo aumentaba el

riesgo de eventos trombadticos hasta en un 34% durante el embarazo y postparto.

Factores Obstétricos y Quirurgicos

La cesarea emergio consistentemente como un factor de riesgo significativo. Alsheef et
al. (2020) reportaron un aumento del riesgo de hasta 4 veces en comparacion con el
parto vaginal, especialmente en cesareas de emergencia. Bukhari et al. (2022)
identificaron que este riesgo se incrementaba significativamente cuando la cesarea se
combinaba con otros factores como obesidad o preeclampsia. Kalaitzopoulos et al.
(2022) documentaron que el riesgo post-cesarea persistia hasta 6 semanas postparto,
con un pico maximo en las primeras dos semanas. Los embarazos multiples
aumentaban el riesgo en un 2.6 (IC 95%: 1.8-3.8), y la fertilizacién in vitro mostré un
odds ratio de 3.0 (IC 95%: 2.1-4.3) para eventos trombdticos.
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Condiciones Médicas Preexistentes

El analisis de Maughan et al. (2022) revel6 que la diabetes mellitus preexistente
aumentaba el riesgo de TVP en un factor de 2.0 (IC 95%: 1.4-2.7). Las enfermedades
autoinmunes, particularmente el lupus eritematoso sistémico, se asociaron con un
riesgo aumentado de 8.7 veces (IC 95%: 5.8-13.1). Bitsadze et al. (2022) documentaron
que el sindrome antifosfolipido presentaba el mayor riesgo entre las condiciones
autoinmunes, con un odds ratio de 15.8 (IC 95%: 10.9-22.9). La enfermedad inflamatoria
intestinal y la anemia falciforme mostraron aumentos significativos del riesgo, con odds

ratios de 3.5y 6.7 respectivamente.

Factores Modificables y Estilo de Vida

La obesidad emergié como un factor de riesgo modificable crucial. Gris et al. (2022)
documentaron que mujeres con IMC = 30 kg/m? presentaban un riesgo 2.7 veces mayor
(IC 95%: 1.9-3.8) de eventos trombdéticos durante el embarazo. Moreuil et al. (2022)
encontraron una relacion dosis-respuesta, con un incremento adicional del 10 % en el
riesgo por cada unidad de IMC por encima de 30. El tabaquismo, estudiado por Li et al.
(2022), mostrd un odds ratio de 2.1 (IC 95%: 1.4-3.1) para eventos trombdticos, con un
efecto sinérgico cuando coexistia con obesidad. La inmovilidad prolongada, analizada
por Karsanji et al. (2020), demostroé ser particularmente relevante en viajes largos
durante el embarazo, con un aumento del riesgo de 1.9 veces (IC 95%: 1.3-2.7) en

vuelos superiores a 4 horas.

Complicaciones del Embarazo y Factores Asociados

Silva-Reyna (2020) identificd que la hipertension gestacional aumentaba el riesgo de
TVP en un factor de 3.8 (IC 95%: 2.4-6.0), mientras que la preeclampsia se asocié con
un riesgo 5.1 veces mayor (IC 95%: 3.2-8.1). Las transfusiones sanguineas durante el
embarazo o parto mostraron un odds ratio de 2.6 (IC 95%: 1.7-4.0), y la hemorragia
obstétrica significativa se asocié con un aumento del riesgo de 3.1 veces (IC 95%: 2.0-
4.8).

Factores Emergentes y Variaciones Etnicas

Jaya-Bodestyne et al. (2021) reportaron hallazgos novedosos respecto al grupo

sanguineo, documentando que el grupo no O presentaba un riesgo 1.8 veces mayor (IC
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95%: 1.2-2.7) de eventos tromboticos durante el embarazo. El mismo estudio identifico
variaciones étnicas significativas, con un riesgo aumentado en la poblaciéon malaya (OR:
2.3, IC 95%: 1.5-3.5) comparada con otros grupos étnicos. La reproduccion
médicamente asistida, analizada por Gris et al. (2022), mostré un riesgo incrementado
particularmente durante el primer trimestre (OR: 3.0, IC 95%: 2.0-4.5), asociado

principalmente con los protocolos de estimulacion hormonal.

Interacciones entre Factores de Riesgo

Un hallazgo significativo en varios estudios fue la interaccion sinérgica entre multiples
factores de riesgo. Bukhari et al. (2022) documentaron que la presencia simultanea de
obesidad y cesarea multiplicaba el riesgo por un factor de 12.3 (IC 95%: 7.8-19.4),
mientras que la combinacion de trombofilia hereditaria y cesarea resultaba en un odds
ratio de 15.7 (IC 95%: 9.8-25.1). Estos hallazgos subrayan la importancia de una

evaluacion integral del riesgo que considere la interaccion entre multiples factores.

DISCUSION

La presente revision integradora ha permitido identificar y analizar los principales
factores predisponentes a la trombosis venosa durante el embarazo, revelando la
naturaleza multifactorial y compleja de este problema clinico. Los hallazgos sugieren
una interaccién significativa entre factores genéticos, obstétricos y ambientales, con

implicaciones importantes para la practica clinica.

La identificacion de trombofilias genéticas como factor de riesgo significativo coincide
con hallazgos previos en la literatura. Sin embargo, nuestro analisis revela que su
importancia puede ser mayor de lo previamente estimado, especialmente cuando
interactuan con otros factores de riesgo. El hallazgo de Abdalhabib et al. (2021) sobre
el impacto del Factor V Leiden y los polimorfismos de protrombina G20210A sugiere la
necesidad de considerar el screening genético en poblaciones seleccionadas,

particularmente en aquellas con antecedentes familiares significativos.

La cesarea emerge como un factor de riesgo modificable crucial, con un impacto
particularmente significativo cuando se combina con otros factores de riesgo. Los
hallazgos de Alsheef et al. (2020) y Kalaitzopoulos et al. (2022) subrayan la importancia
de implementar protocolos de profilaxis tromboética especificos para cesareas,

especialmente en casos de emergencia. Esto adquiere especial relevancia
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considerando el aumento global en las tasas de cesarea observado en las ultimas

décadas.

La identificacion de factores de riesgo modificables, particularmente la obesidad y el
tabaquismo, ofrece oportunidades significativas para la prevencién. Los hallazgos de
Gris et al. (2022) y Moreuil et al. (2022) sobre la relacion dosis-respuesta entre el IMC y
el riesgo trombadtico sugieren que incluso reducciones modestas en el peso corporal
podrian tener beneficios significativos. Esto resalta la importancia de implementar

estrategias de prevencién primaria antes y durante el embarazo.

La evidencia sobre el impacto de condiciones médicas preexistentes, documentada por
Maughan et al. (2022) y Bitsadze et al. (2022), enfatiza la necesidad de un enfoque
multidisciplinario en el manejo de embarazadas de alto riesgo. El reconocimiento de que
ciertas condiciones, como el sindrome antifosfolipido y el lupus eritematoso sistémico,
confieren riesgos particularmente elevados, sugiere la necesidad de protocolos de

seguimiento especificos para estas poblaciones.

Los hallazgos sobre el grupo sanguineo no O y las variaciones étnicas en el riesgo
trombatico, reportados por Jaya-Bodestyne et al. (2021), abren nuevas perspectivas en
la evaluacion del riesgo. Estas asociaciones, previamente subestimadas, sugieren la
necesidad de desarrollar algoritmos de evaluacion de riesgo mas especificos para
diferentes poblaciones. Asimismo, el impacto identificado de las técnicas de
reproduccion asistida sobre el riesgo trombdtico plantea consideraciones importantes

para el creciente numero de embarazos conseguidos mediante estas tecnologias.

La evidencia acumulada sugiere la necesidad de un enfoque estratificado en la
prevencion de eventos tromboticos durante el embarazo. Los hallazgos sobre la
interaccion sinérgica entre multiples factores de riesgo, documentados por Bukhari et al.
(2022), indican que la evaluacion del riesgo debe ser dinamica y considerar la
acumulacion de factores a lo largo del embarazo. Esto es particularmente relevante en
el contexto de la medicina personalizada, donde la identificacion precisa del riesgo

individual permite optimizar las estrategias preventivas.

Una limitacion importante de esta revision es la heterogeneidad en la metodologia de
los estudios incluidos, lo que dificulta la comparacion directa de algunos resultados.
Ademas, la mayoria de los estudios provienen de paises desarrollados, lo que podria

limitar la generalizaciéon de los hallazgos a contextos de recursos limitados. Sin
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embargo, la inclusion de estudios de diferentes regiones geograficas y la consistencia

de los hallazgos principales fortalecen la validez de las conclusiones.

La investigacion futura debera centrarse en el desarrollo y validacion de herramientas
de evaluacion de riesgo especificas para diferentes poblaciones étnicas, asi como en la
realizacion de estudios prospectivos sobre el impacto de intervenciones preventivas en
poblaciones de alto riesgo. Es fundamental profundizar en el papel de nuevos
biomarcadores en la prediccion del riesgo trombdético y evaluar el costo-efectividad de
diferentes estrategias de profilaxis en distintos grupos de riesgo. La integracién de
tecnologias emergentes y el andlisis de grandes bases de datos podrian proporcionar
nuevas perspectivas sobre la interaccion entre factores de riesgo y la efectividad de las

intervenciones preventivas.

En conclusion, la comprensién actualizada de los factores de riesgo para TVP durante
el embarazo permite una aproximacion mas precisa y efectiva a la prevencion de esta
complicacién potencialmente grave. La evidencia presentada respalda la necesidad de
un enfoque individualizado en la evaluacion del riesgo y la implementacion de medidas
preventivas, considerando tanto los factores tradicionales como los emergentes. La
identificacion de nuevos factores de riesgo y la mejor comprension de sus interacciones
proporcionan una base sélida para el desarrollo de estrategias preventivas mas
efectivas y personalizadas. Es fundamental que los profesionales de la salud mantengan
un alto indice de sospecha y apliquen un enfoque sistematico en la evaluacion del riesgo
trombotico durante el embarazo, considerando la naturaleza dinamica y multifactorial de

este importante problema de salud materna.
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