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INTRODUCCION BREVE

Cuando imaginamos un capitulo de controversias
en hemostasia la idea fue plantearnos problemas con-
cretos que se nos presentan a los hematélogos frecuen-
temente y que no tienen una ficil solucion.

Justamente quisimos preguntarle a un grupo de
profesionales con gran experiencia en hemostasia y
trombosis nuestras dudas anlte situaciones que no tie-
nen una respuesta prictica en los textos de
hematologia corriente.

Creemos que esta primera controversia es especial-
mente 1itil para el hematdlogo general que debe ma-
nejar al paciente crénicamente anticoagulado.

;CUANDO DEBERIA SUSPENDER EL
TRATAMIENTO ANTICOAGULANTE UN
PACIENTE CON ENFERMEDAD
TROMBOEMBOLICA VENOSA (TVP O TEP)?

INTRODUCCION:

Este es uno de los puntos de controversia actual
en el fratamiento anticoagulante. Sabemos que los
Anticoagulantes Orales (AO) son altamente efectivos
para evitar nuevos episodios trombdticos y que es-
tos pueden repetirse en el tiempo hasta en un 20% de
los casos en 5 afios. Pero también sabemos que el ries-
go real de una hemorragia mayor que le cueste la vida
al paciente impide considerar como alternativa un tra-
tamiento con AQ excesivo sin una indicacion clara por
tratarse de una terapia potencialmente peligrosa .

Cldsicamente se decfa en forma arbitraria que una
TVP requerfa 3 meses de tratamiento anticoagulante
y un TEP 6 meses . Hoy se sabe que en realidad se
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debe tener en cuenta la persistencia o no de factores
de riesgo trombdtico.

Asi se considera como con bajo riesgo de nuevos
eventos a pacientes con factor de riesgo considerado
como resuelto Ej: una trombosis (TVP - TEP ) en el
postoperatorio de cirugia, post inmovilidad transito-
ria con un yeso o fractura, o secundaria al uso de
anticonceptivos orales o de un embarazo.

Hay otro grupo de pacientes con riesgo interme-
dio en donde no se puede constatar ningtin factor de
riesgo y se debe considerar a la trombosis como «es-
pontdneas.

El tercer grupo es aquel que tiene un factor de ries-
go persistente en el tiempo Ej: pacientes con neopla-
sia activa, trombofilia o miiltiples episodios
trombdticos.

Debemos determinar en consecuencia la duracién
de nuestro tratamiento teniendo en cuenta el grupo de
riesgo del paciente , su compliance para seguir las in-
dicaciones y el riesgo de hemorragias .

Dr JORGE KORIN:

Si en la pregunta sobre hemorragia la dificultad es-
triba en la ausencia de estudios prospectivos adecua-
dos, en ésta la controversia surge de la existencia de
varios estudios de buen disefio (1-3) que sin embargo
no permiten brindar conclusiones uniformes. No obs-
tante, de su anilisis pueden surgir ciertos consensos
provisorios sobre el tema. El estudio inglés (1)
involucrd 712 pacientes -sélo el 71% de los cuales tu-
vieron confirmacién objetiva diagndstica de TVP o
TEP- a los que dividid en una rama de 4 semanas de
duracién y otra de 3 meses. El estudio sueco (2) se
realiz sobre 897 pacientes, todos ellos con confirma-
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cién diagndstica, divididos en una rama con 6 sema-
nas de anticoagulacién y otra de 6 meses. Como el
anterior, incluyé pacientes con factores desen-
cadenantes identificables (TVP secundarias) ¥ con
TVP idiopdlicas. El estudio canadiense (3) sélo.com-
prende pacientes con primer episodio de  TVP
idiopatica (n=162) a los que, luego de 3'meses de tra-
tamiento se dividi6 en una rama que continud el tra-
tamiento durante dos afios y ofra que recibio placebo.

Analizaremos en primer lugar las recurrencias.
Estas tuvieron lugar sobre todo al concluir los perio-
dos preestablecidos de tratamiento, durante un lapso
de seguimiento que fue variable para los tres estudios
y que se muestra en la tabla 1.

Como puede observarse, si tomamos todos los pa-
cientes, no importa cudnto empo se elija para anlicoa-
gular, siempre el tratamiento més prolongado reduce
a la mitad las recurrencias con respecto al mds corto.

Qué sucede si dividimos los pacientes entre aqué-
llos con factores de riesgo transitorios para TVP que
ya no estan presentes en el momento de suspender la
anticoagulacidn (por ej: postquinirgicos) y los que tie-
nen factores de riesgo persistentes o bien son TVP
idiopdticas? (Tabla 2).

Una primera conclusidn es vilida: si pueden iden-
tificarse y corregirse -a veces solo por el paso del tiem-
po- factores de riesgo de TVFE, el riesgo de recurrencia
puede ser lo suficientemente bajo como para no justi-
ficar una terapéutica prolongada. En cambio ésta es
imprescindible ante factores de riesgo no modificables
o desconocidos.

5i los 3 estudios son concordantes que mayor du-
racién de tratamiento es mejor, ;cudl es el precio a
pagar? Este se evidencia mejor en otro estudio de
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Schulman y col (1996) sobre pacientes con primera
recurrencia de TVP que recibieron tratamiento por 6
meses 0 por tiempo indefinido.

La hemorragia es especialmente mds alta en pa-
cientes mayores de 65 afios y con condiciones
comaorbidas asociadas (42% vs 3% en jovenes sin otra
“patologia).(Beyth R] y col, Am ] Med 1998; 105:91-99)

Por otra parte, aproximadamente 20% de las hemo-
rragias mayores son fatales mientras que sélo el 5-7%
de las recurrencias de TVP son fatales. De modo que
la balanza incluye un platillo con recurrencias en
aproximadamente el 10% en los dos primeros afos, y
al menos 4% / afio luego de ese periédo, con la mitad
de los episodios desarrollados sin nuevo factor
predisponente, por lo que la profilaxis en lapsos de alto
riesgo no seria suficiente. Esto representa una proba-
bilidad de mortalidad de causa trombo-embdlica del 2,5
al 7% al cabo de 10 afios. En el otro platillo tenemos la
hemorragia mayor por anticoagulacién con una inci-
dencia entre el 1 y el 4% anual, lo que implica una
mortalidad debida a hemorragia del 2 al 8% en el mis-
mo periodo de 10 afios. Resulta evidente que la solu-
cién al problema no es, para la mayoria de los pacien-
tes, prolongar la duracién del tratamiento (Tabla 3).
Mas atin, una reciente presentacién de G. Agnelli y col
en el XVIIth Congreso de la Sociedad Internacional de
Hemostasia y Trombosis, revela que, comparando 3
meses contra 1 afio de tratamiento en TVP idiopatica,
la reduccién de recurrencias que se obtiene durante el
curso de la terapéutica se pierde en el afio post-trata-
miento, donde las curvas de recurrencias de ambos gru-
pos se juntan (Tabla 4)

La curva de recurrencias de este estudio italiano
es diferente de la del estudio canadiense pese a que

Tabla 1. Utilidad de tratamientos mds prolongados en TVP

Estudio Recurrencias bajo  Recurrencias bajo Riesgo
Duracidn del tratamientos tratamientos relativo
seguimiento cortos (%) largos (%)

IMGLES (12 meses) 7.8 4 0.51
SUECO (24 meses) 18,1 95 0.52
CANAD. (11 meses) 11,2 6,2 0.55

Tabla 2. Relacién de las recurrencias con la persistencia de factores de

riesgo
Estudio Fecurrencias con Recurrencias con Riesgo
F.de riesgo F.de riesgo relativo
transitorios (%) persistentes (%)
INGLES 0.9 6,9 8
SUECO 6,7 18 2,7
CANADIENSE 24 124 51
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Tabla 3. Hemorragia mayor versus recurrencias al prolongar indefinidamente
el tratamiento

Evento Tratamiento por  Tralamiento O.R. P

6 meses indefinido
Hemorragia mayor 2.7% 8.6% 0.3 0.05
Recurrencias 20,7% 2,6% 9.8 =0.001
Mortalidad 14,4% 8,6% 1.8 017

Tabla 4. Aproximacion de las curvas de recurrencias en TVP idiopdticas.

Eventos Anticoagulacién Anticoagulacion
3 meses 12 meses
Recurrencia en el ler ano 7.5% 1,5%
Recurrencia al fin del 2° ano 14,4% 1,8%
Hemorragia mayor 1,5% 4,5%

ambos se realizaron sobre wiguales poblaciones» de
pacientes con TVP idiopdticas ( Conclusién : la TVP
idiopdtica es una entidad no homogénea).

Las lineas de trabajo futuras para superar este em-
pate técnico entre recurrencia y hemorragia, incluyen
prolongar la anticoagulacidn pero a INR mds bajos o
bien buscar mis activamente lo que se esconde bajo
el rétulo de TVP idiopdtica investigando desde el
principio del tratamiento trombofilias y neoplasias. Si
estas hipdtesis no fueran efectivas, nuevos agentes
antitrombdticos como pentasacaridos de accion pro-
longada o antitrombinicos orales, buscaran reempla-
zar a los dicumarinicos en profilaxis secundaria.

(Qué se puede recomendar como duracién de
anticoagulacion en forma tentativa?

El Dr ] Hirsch realizd una encuesta entre los auto-
res de los estudios canadiense, sueco e italiano y los
resultados son:

TVP distal con causa reversible: Entre 6 semanas
y 3 meses

TVP distal idiopdtica: Entre 6 meses y 1 afio

TVP proximal con causa reversible: Entre 3 y 6
meses

TVP proximal idiopdtica: Entre 6 meses y 2 afios

Como se ve, existe una considerable discrepancia
atn entre expertos.

Algunas recomendaciones generales son sin em-
bargo, posibles: 1) evitar una anticoagulacién prolon-
gada, especialmente si las causas de TVP han sido
revertidas, en pacientes de edad avanzada o con ries-
go hemorrdgico espontineo elevado, 2) prolongar la
anticoagulacién en los pacientes con factores
desencadenantes débiles o desconocidos («idiopati-
cos»), 3) dado que el riesgo de mortalidad en la
recurrencia es mayor en los pacientes con TEP previo
que en los que no tuvieron TEP (25 versus 5%) seria
conveniente certificar la presencia de TEP al diagnds-
tico y prolongar la anticoagulacidn en los pacientes
con diagndstico posilivo.

Una estimacidén mis acorde con el lenguaje esta-
distico (meses de profilaxis secundaria necesarios para
evitar un evento trombético) puede ser revisada por
el lector en una reciente revision de Prins y col (4).
Para aquellos que prefieren evilar muchas cifras, el si-
guiente es un algorritmo que resume las recomenda-
ciones sobre duracién de tratamiento.

DURACION DE ANTICOAGULACION EN TEV

TEV SINTOMATICO|

CON FACTORES DE

IDIOPATICO TROMBOFILIA
|RIESGO CONOCIDOS
T I - : 1
[Al menos & meses | FAGTOR V LEIDEN | [Leidon 1 TRANSITORIOS PERMAMNENTES
ol 1er episodio || HETEROCIGOTA Déficit de AT, ||
Indefinide a partir |7 | Proteinas Co S, |
dal 2* apisodio |ac. Antifosfolipidos| | |
—_— - .
Al menos 12 Hasta rescluclén Indefinido
mMeses O de factores
indefinido, segln da riesgo
| desancadonants Minimo 3 meses | |
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En el esquema, dado que el grupo con Factor V
Leiden heterocigota no ha demostrado univocamente
tener mayor frecuencia de recurrencias que los no
Leiden, las consideraciones terapéuticas para estos
pacientes son las mismas que para los idiopaticos.

Esta es un drea de intenso trabajo y por lo tanto,
estas recomendaciones deben considerarse como de
una validez temporalmente relativa. La profilaxis se-
cundaria de TVP es un campo en el que a falta de
buenas respuestas contamos con buenas preguntas.

O, como dijo José Agustin Goytisolo en «Palabras
para Julia»

No sé decirte nada mds

pero tu debes comprender

que yo ain estoy en el caming,
en el camino.
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DR GOMNZALO POMBO

La tendencia actual considera al tromboembo-
lismo venoso (TEV), como una enfermedad multicau-
sal, en la cual interaccionan en forma dindmica facto-
res genéticos y adquiridos ( de riesgo cldsicos).

A pesar de los distintos ensayos (1-5), el tema no
estd definido ain. No todos los pacientes tienen el
mismo riesgo de recurrencia. Al decidirse la suspen-
cién de la anticoagulacién, uno considera:

Circunstancias en la que ocurri6 el evento (idio-
pético o no).

Primer episodio vs recurrencia (niimero de los
mismos).

Persistencia de factor/es de riesgo.

Magnitud y secuela del TEV (sindrome postfle-
bitico/hipertensién pulmonar).

Presencia de trombofilia ( y su jerarquia).

Relacién riesgo/beneficio de la anticoagulacién.

Aquellos primeros episodios de TVP proximales,
ocurridos en el postoperatorio, en ausencia de otro
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factor de riesgo actual, pueden ser tratados por un
periodo no inferior a 3 meses (1). Cuando el evento
trombético se limitd a la pantorrilla, con vena poplitea
indemne, siempre en presencia de factor de riesgo re-
versible, pueden ser tratadas por 6 semanas (2). Con-
ducta similar, para aquellos pacientes de alto riesgo
hemorrégico (p ej: anosos).

La optima duracién de la anticoagulacién, para
pacientes con TVP proximal y/o TEP, con persisten-
cia del factor de riesgo, es incierta, Al menos se reco-
mienda un periodo no inferior a los 6 meses, con una
subsiguiente tasa de recurrencia esperada, para los
proximos 2 afios, de 6 a 12 %/afio, con hasta un 0.6
%/afio de TEP fatal, para el mismo periodo.

Para los segundos episodios, la anticoagulacidn
debe ser mantenida por més de 6 meses, debido que
a 3 - 6 meses, se asocian con un elevado riesgo de
recurrencia (hasta un 20 %). Su prosecusién por pe-
riodos mis prolongados, no ha pedido ser definida
atdn (3).

Los pacientes con TEV idiopdtico, deben recibir
anticoagulacidn por un periodo mayor a los tres me-
ses (5). Tal vez estos pacientes requieren una terapia
mas prolongada, similar al grupo previo.

Candidatos a anticoagulacién prolongada:

Mis de una recurrencia idiopatica.

Pacientes con TEV con persistencia de factor de
riesgo.

Recurrencia en paciente con sindrome antifos-
folipido.

TEP con hipertension pulmonar cronica.

Filtro en vena cava inferior, en ausencia de contra-
indicaciones para anticoagulacién.

Magnitud del evento tromboembdlico, aquel que
puso en peligro la vida del paciente.

Deseo del paciente de mantenerse anticoagulado
(por temor a la recurrencia), luego de adecuado infor-
me del riesgo/beneficio de la anticoagulacién prolon-
gada.
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DR CARLOS FONDEVILA:

Un afio en pacientes no portadores de trombofilia
mayor. Mds de un aric en deficitarios de ATIII, PC, PS
o FVLeiden homocigota.

Fundamentacién:

La posibilidad de recurrencia luego de un primer
TEV estd determinada por, al menos, cuatro factores:
1. La trombogenicidad del codgulo inicial, y de los re-
manentes que en los dias subsiguientes vayan quedan-
do, que condicionan la instalacién de un estado
procoagulante sistémico; 2, el impedimento mecini-
co inicial al flujo venoso y las secuelas alejadas de in-
suficiencia valvular u obstruccidn mecinica ; 3. las cir-
cunstancias en que se produjo el evento inicial (espon-
tineo o asociado a algun factor de riesgo transitorio)
y 4. la existencia de otros factores de riesgo persisten-
tes a futuro (neoplasia, trombofilia congénita o adqui-
rida).

Hasta comienzos de la pasada década, se habjan
publicado varios estudios que mostraban porcentajes
de recurrencia similares con tratamientos iniciales
cortos (3 a 6 semanas) o prolongados (por mis de 6
semanas y hasta 6 meses). Sin embargo, estos estudios
incluyeron pocos pacientes, careciendo del poder su-
ficiente para demostrar la existencia de una pequena
pero real diferencia a favor de los tratamientos mds
largos. )

Luego aparecieron varios estudios que enfocaron
el problema como una ecuacién de beneficio/costo, e
incluyendo el riesgo hemorragico del paciente (bajo,
medio o alto), recomendaron que los tratamientos
durasen 2.5, 3 0 4 meses, respectivamente. Usualmen-
te, las recomendaciones surgidas de estudios que con-
sideraron el riesgo de sangrado, indicaban tratamien-
tos iniciales mds cortos. Estas recomendaciones no
tenian en cuenta que el riesgo de recurrencia era di-
ferente segiin las circunstancias en que se hubiera pro-
ducido el evento inicial.

Desde un punto de vista tedrico, la anticoagulacion
debiera mantenerse hasta que el riesgo trombdtico
regrese al basal. Sin embargo, luego de un primer epi-
sodio de TEV esto no ocurrira siendo.que el primer
factor que influye en la aparicién de recurrencia es
haber padecido un TEV previo. Las circunstancias en
que se produjo el evento inicial también modifican el
riesgo de recurrencia (Tabla 1).

Ya mencionamos que el codgulo inicial es seguido
de la aparicién de un estado procoagulante sistémico.

Tabla 1. Recurrencia de TEV contando a partir del evento

inicial
Con factor Espoentineo
transitorio de riesgo
1ros. b meses 2.5% 5%
del 6° al 24" mes 5% 10%
a partir de los 24 meses 2% x afin 4% x afip

La prolongacién de la anticoagulacién inicial hasta el
punto en que dicho estado procoagulante se ateniie o
desaparezca debiera acompafiarse de una reduccién
del niimero de recurrencias tempranas. A partir de
1995 contamos con 3 estudios de tamafio adecuado
que demostraron una disminucién del riesgo de
recurrencia en funcién de una mayor duracién de la
anticoagulacidn inicial. En todos ellos, se comparé un
tratamiento breve (4 a 12 semanas) con otro extendi-
do (3, 6 hasta 27 meses). Si bien la incidencia de he-
morragia aumentd con la extensién del tratamiento
anticoagulante, el tratamiento mas largo se acompa-
fié de una reduccidn significativa de las recurrencias
tromboembélicas durante el tiempo de tratamiento y
el resultado neto fue beneficioso, Una excepcion la
constituyé el grupo de pacientes con TEV asociado a
factores transitorios de riesgo, que no se beneficiaron
de la extension del tratamiento mds alld de las 4-6 se-
manas (Tabla 2). Las conclusiones de estos estudios
constituyen una obviedad y sus resultados bien po-
drian imaginarse interpolados hasta el infinito: cuan-
to mds tiempo se permanezca anticoagulado, menos
posibilidades de recurrencia habrd, Mientras tanto, no
responden a nuestra pregunta acerca de cudl es la du-
racién ideal de la anticoagulacidn inicial. Sabemos que
3 meses es mejor que un mes (Levine, 1995) pero peor
que >3<27 meses (Kearon 1999) y que & meses €s
mejor que 6 semanas (Schulman, 1995). Si analizamos
en dichos estudios, qué ocurrié después de la suspen-
sién del tratamiento veremos que el porcentaje de
recurrencias (luego de un tratamiento inicial de 3 0 6
meses) fue similar al presentado por aquellos que re-
cibieron tratamientos mds cortos (Tabla 2). Esto pare-
ceria indicar que la prolongacion del tratamiento ini-
cial a 3 o 6 meses serviria, tan solo, para trasladar el
problema de la recurrencia al futuro sin resolverlo y
que la duracion ideal, por lo tanto, estaria en algin
punto intermedio entre 6 meses y 2 afios.

Algunos puntos a resolver por futurcs estudios in-
cluyen: 1. comparacién directa de diferentes duracio-
nes del tratamiento inicial (por ejemplo, 6 meses ver-
sus 12 o 24) buscando la mejor ecuacion entre preven-
cién de recurrencia y hemorragia; 2. establecer si la
normalizacién de algunos marcadores de activacién
(fragmento F1+2, complejos TAT) resulta titil para es-
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Tabla 2. Recurrencia de TEV segin la duracion del tratamiento anticoagulante inicial.

% de recurrencia

Autor (afo) Tipo de Evento  Duracién de la A. Oral  Intraestudio  Post suspensién
Levine (1995) ¢/ FRT 1mes 27 2.7
3 meses 0 0
Idiopatico 1 mes 12 3
3 meses 15 9
Schulman (1995) Idiopatico 6 sernanas 95 79
6 meses 05 81
Kearon (1999) Idiopitico 3 meses 20.4
>3<27 meses 13

FRT= factor de riesgo transitorio.

tablecer el momento en que podemos suspender el
tratamiento inicial; 3. identificar subgrupos de pacien-
tes con TEV que ameriten una duracidn del tratamien-
to inicial diferente al estandar (;mads liempo en caso
de TEP? ; menos en caso de TVP poplitea?); 4. esta-
blecer si el rango de RIN de 2 a 3 es necesario duran-
te toda la duracidn del tratamiento inicial. Tal vez, lue-
go de un periodo critico inicial, la RIN estandar de 2
a 3 podria reducirse, de manera de lograr un mejor
balance entre el riesgo de recurrencia (que se demos-
tré menor a medida que nos alejamos del evento ini-
cial) y el de hemorragia (que se mantiene constante a
través el tiempo y es funcién de la intensidad de la
anticoagulacién). El momento adecuado para pasar a
una RIN menor podria establecerse a través de algin
marcador biogquimico.

Finalmente, en el caso de un primer evento asocia-
do a la presencia de trombofilia, si bien muchos gru-
pos recomiendan anticoagulacién permanente, esto tal
vez no sea siempre asi. Debemos considerar la natu-
raleza débil de algunos de estas alteraciones
protrombéticas (factor V Leiden heterocigota,
protrombina 20210A, hiperhomocisteinemia, alteracio-
nes fibrinoliticas). En estos casos no se ha demostra-
do un riesgo de recurrencia aumentado y podrian ser
tratados durante un tiempo similar a los casos
idiopdticos. Por otra parte, en los casos de deficit de
ATIII, PC o PS se ha observado un elevado riesgo de
recurrencia que alcanza el 23% a cinco afios. Sin em-
bargo, la incidencia anual de recurrencias muestra una
declinacién a medida que nos alejamos del evento ini-
cial: disminuyendo desde el 10% anual durante el pri-
mer afio hasta el 3% anual en forma alejada. La
anticoagulacién crénica previene aproximadamente la
mitad de estos episodios a expensas de un 2% anual
de sangrado mayor. Esto nos sugiere que la
anticoagulacion dejarfa de ser costo/efectiva pasados
unos afios del evento inicial, aiin en pacientes porta-

dores de trombofilia mayor. ;Cudntos afios? No lo
sabemos.
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CONCLUSIONES

Debemos considerar suspender los AOQ

a)Paciente con factor de riesgo resuelto o transito-
rio como una cirugia, con una TVP distal debe reci-
bir al menos 6 semanas de anticoagulacién con
dicumarinicos. Una TVP proximal debe recibir entre
6 semanas y 3 meses de AQ.

b) Paciente con factor de riesgo desconocido o TVP
espontanea, primer evento con estudio de trombofilia
negativo: 6 meses minimo de AQ , ;hasta 1 afno?

¢) Paciente con trombofilia de bajo riesgo, primer
episodio , como por ejemplo portadores de factor V
Leiden heterocigota, Protrombina 20210, hiperhomo-
cistinemia, o alteraciones del sistema fibrinolitico
deben recibir AO por 6 meses minimo.

d) Pacientes con trombofilia de alto riesgo , pri-
mer evento trombdtico , como por ejemplo: Déficit
de proteina C,5, Antitrombina III, anticuerpos
antifos-folipidicos ( Anticoagulante lipico o
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anticardiolipinas) o 2 factores trombolilicos de bajo
riesgo combinados deben mantener los AO por 12
meses o en forma indefinida si el factor de riesgo
persiste en el iempo.

¢) Pacientes con factor de riesgo permanente o in-
definido como portadores de una neoplasia activa, se-
gunda TVP espontinea, TEP con hipertension pul-
monar, o pacientes con filtro en vena cava inferior sin
contraindicacidn para la anticoagulacién, deberian
mantener el tratamiento anticoagulante en forma in-
definida.

SUMMARY:

When should we consider to stop anticoagulation (AQ)
in venous Thromboembaolism?

a)ln a patient with resolved risk factor like surgery and
proximal deep vein thrombosis (DVT) : between 6 weeks

and 3 months. In a patient with distal DVT 6 weeks of
anticoagulation is enough.

b)A patient with unknown risk factor ( spontaneous
DVT ) with thrombophilic study negative @ at least &
months of AQ. Or it may be better one year?

c)A patient with low risk thrombophilia, first event,
for example: Factor V Leiden heterocigote, hyperhomocys-
tinemia, Prothrombin 20210 A,abnormal fibrinolytic sys-
tem, at least 6 months of AQ.

d)In a patient with high risk Thrombophilia , first
event, as Protein SC or Antithrombin deficiency,
antiphospholipid antibodies,or two low risk thrombophilic
factors combined: 6 months to one year of AQ and if the
risk factor do not resolve treatment should be continued
indefinitely.

¢)Patients with ongoing risk factorslike second idio-
pathic DVT, an active malignancy, a pulmonary embolism
with pulmonary chronic hypertention or a DVT with infe-
rior vena cava interruption without contraindication to AQ
should continue with AO indefinitely.



