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Resumen

Objetivo

Evaluar factores asociados a la recurrencia de episodios tromboembdlicos en pacientes con un
primer evento de enfermedad tromboembdlica venosa intra-tratamiento, al afio de suspendida
la anticoagulacion.

Método

Cohorte prospectiva con todos los pacientes consecutivos con un primer episodio de trombosis
venosa profunda confirmado por eco Doppler, que iniciaron tratamiento anticoagulante inclui-
dos en el Registro Institucional de Enfermedad Tromboembélica, entre junio de 2015 y marzo
de 2019. Se excluyeron los pacientes con cancer, con implante de filtro de vena cava inferior
permanente y quienes se negaron a participar o no entregaron el consentimiento informado.
Todos los pacientes fueron evaluados a los 30 dias, pre-suspension de anticoagulacién con estu-
dio de dimero D y la realizacién de una ecografia, y al menos un afio de suspendida la anticoag-
ulacion. Todos los pacientes fueron evaluados para recurrencia, sangrado (mayor y menor) y
muerte.

Resultados

Se recluté a 303 pacientes durante el periodo de estudio. I.a tasa de recurrencia durante la anti-
coagulacién fue de 5% (N = 16/303; intervalo de confianza 95%: 3 a 8), y durante el seguimien-
to post suspension fue también 5% (N = 11/220; 95%: 2 a 9). La tasa de sangrado global fue del
13% (N = 39; 95%: 9 a 17), siendo mayor del 5% para sangrado. Los pacientes que recurrieron
tenfan una media mas elevada de dimero D, neutréfilos, monocitos basales y mayor prevalencia
de razén de dimero D ajustada por edad mayor a 0,5 previo a la suspension. Ademas, presenta-
ban mas afectacioén de la pierna completa por ecografia y recibieron tratamiento anticoagulante
de menor duracion.

Conclusiéon

Si bien algunos parametros basales y pre-suspension dieron valores mads altos, no se alcanzo
significacion estadistica, probablemente debido al tamafio muestral y a la baja tasa de recurrencia
post suspension asociada al corto seguimiento.
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IDEAS CLAVE

¢  Este trabajo permitird evaluar factores asociados a la recurrencia de episodios tromboembélicos en pacientes sin enferme-
dades oncolégicas de base, con un primer episodio de enfermedad tromboembdlica venosa intra-tratamiento y al menos un

afio de suspension de anticoagulacion.

¢ La principal limitacién del estudio fue la falta de poder estadistico asociado al pequefio tamafio muestral y nimero de

eventos.

¢ Una fortaleza del estudio es que es una cohorte dinamica que recoge evidencia del mundo real donde los pacientes son
evaluados, tratados y seguidos de manera distinta que en los ensayos clinicos.

INTRODUCCION

La enfermedad tromboembolica venosa es la causa mas fre-
cuente de mortalidad prevenible en pacientes hospitalizados [1].
El tromboembolismo de pulmén y la trombosis venosa pro-
funda de los miembros inferiores son dos manifestaciones de la
misma enfermedad.

La trombosis venosa profunda de la extremidad inferior se
subdivide segin su localizaciéon en proximal (vena iliaca
externa, femorales, poplitea) y distal (venas de la pantorrilla).
La trombosis venosa profunda proximal reviste mayor impot-
tancia clinica, ya que se asocia més frecuentemente con facto-
res de riesgo mas graves (por ejemplo, cancer activo,
insuficiencia cardfaca congestiva, insuficiencia respiratoria,
edad mayor a 75), mientras que la trombosis venosa profunda
distal se asocia mas a menudo con factores de riesgo transito-
rios (cirugfa reciente de rodilla, inmovilidad, viajes prolonga-
dos y otros) [2,3].

La anticoagulacion se recomienda como tratamiento inicial para
la enfermedad tromboembolica venosa dado que mejora la
supervivencia después del tromboembolismo de pulmén,
reduce la extension asintomatica de la trombosis venosa pro-
funda y, posiblemente, la recurrencia de tromboembolia venosa
a tres meses [4,5]. Si bien la duracién del tratamiento anticoag-
ulante esta bien definida en la mayorfa de los casos a tres meses,
hay situaciones especiales donde la duracién del tratamiento no
esta claro (por ejemplo en tromboembolia venosa recurrente,
tromboembolia venosa idiopatica, pacientes con un factor de
riesgo permanente como cancer activo, sindrome antifos-
folipido, entre otros) [6,7].

A pesar de los tratamientos de anticoagulacion estandar actuales,
los resultados estan lejos de ser 6ptimos debido a que la recur-
rencia es del 30% dentro de los cinco aflos, con un riesgo del
40% de desarrollar sindrome postrombético dentro de los dos
anos [8].

La enfermedad tromboembdlica venosa recurtente es una com-
plicacién severa [9], y puede ser fatal entre el 3,6 y el 10% de los
pacientes. La recurrencia es mas frecuente en pacientes con
enfermedad tromboembdlica venosa idiopatica [10].
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Actualmente, existen factores de riesgo clinicos asociados con
mayor riesgo de recurrencia de enfermedad tromboembélica
venosa. Los pacientes con factores de riesgo transitorios como
la cirugfa, trauma o embarazo presentan bajo riesgo de recut-
rencia y no se benefician con una duracién prolongada de la
anticoagulacion [11]. Los factores de riesgo asociados a mayor
recurrencia son la ausencia de un factor de riesgo transitorio,
mas de dos eventos trombodticos, sexo masculino, trombosis
venosa profunda residual [12], filtro de vena cava [13], uso de
estrogeno, diabetes mellitus, enfermedad neurolégica con défi-
cit motor, cancer activo, enfermedad inflamatoria intestinal e
insuficiencia renal crénica [14]. Asimismo, el sitio del primer
episodio de enfermedad tromboembdlica venosa parece influir
en la tasa de recurrencia siendo de menor a mayor frecuencia
trombosis venosa profunda, tromboembolismo de pulmén y
tromboembolismo de pulmén combinado con trombosis
venosa profunda [10].

Ademas de los factores clinicos, hay algunos signos detectados
por eco Doppler que estarfan asociados con mayor recurrencia
[15-18].

Dentro de los factores de laboratorio asociados a recurtrencia,
uno de los que han sido mas estudiados es el dimero D que
predice el riesgo de recurrencia de enfermedad tromboem-
bélica venosa durante el tratamiento, o después de la suspen-
sion de los anticoagulantes orales luego de finalizado el
tratamiento de un primer episodio [19-23].

OBJETIVOS

Evaluar los factores asociados a la recurrencia de episodios
tromboembdlicos en pacientes con un primer episodio de
enfermedad tromboembdlica venosa intra-tratamiento, y al
menos a un afo de suspendida la anticoagulacion.
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Figura 1. Diagrama de flujo de pacientes.

Pacientes elegibles con TVP
01/06/2015-18/03/2019
N:950

Incluidos
N:303

Pacientes excluidos:
-300 Historia Previa de TVP
<31 Megativa a participar
-12 TVP distal no anticoagulada
-8 denvado a otro centro

-4 Filiro permanente
-2 TVP proximal no anticoagulado

MN:647

=142 cancer

-25 solo EP

Sin suspencion de anticoagulacién
N:7S

-45 anticoagulados de por vida (fibrilacion aunicular, alto riesgo
de recurrencia, trombofilia, TVPITEP extension y otra decisidn)

-17 fallecieron intra anticoagulacidn

-11 ancianos fragiles instilucionalizados suspendieron

anticoagulacion
-2 se mudaron (pérdida de seguimienta).

Al menos 1 afio completo
de seguimiento
MN:228

TVP: trombosis venosa profunda.

EP: embolia pulmonar.

TEP: tromboembolismo de pulmén.

Fuente: preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

METODOS

POBLACION DE ESTUDIO

Disefiamos una cohorte prospectiva dinamica con todos los
pacientes consecutivos con un primer episodio de trombosis
venosa profunda, que iniciaron tratamiento anticoagulante
incluidos en el Registro Institucional de FEnfermedad
Tromboembélica en el periodo desde el 1 de junio de 2015
hasta el 30 de marzo de 2019.

El enrolamiento se basé en la solicitud de un estudio diag-
néstico. Se considerd caso de trombosis venosa profunda a
aquellas confirmadas a través de eco Doppler de las venas de
los miembros inferiores. Se excluyeron aquellos pacientes con
negativa a participar o a otorgar el consentimiento informado,
que padecian cancer activo o tenfan implantado un filtro de
vena cava de manera permanente. El protocolo de estudio fue
aprobado por la Junta de Revision de Etica del Hospital Italiano
de Buenos Aires.

Un investigador de tiempo completo examiné a todos los paci-
entes en el momento del diagnodstico inicial y actualizé la base
de datos durante todas las visitas de seguimiento. El registro
contenfa informacién sobre datos demograficos basales, histo-
ria clinica y comorbilidades, examen fisico y datos de laborato-
rio. Entre ellos se consider6 el dimero D por método ELFA
(combinacion del método Engyme-Linked Imnuno Sorbent Assay,
ELISA, con una lectura final por fluorescencia con equipos D
Dimer exclusiéon IT VIDAS, Biomerieux), e imagenoldgicos. La
practica habitual es seguir a estos pacientes hasta la muerte o
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hasta que se pierdan durante el seguimiento. La frecuencia del
seguimiento quedo a discrecion de los médicos tratantes.

SEGUIMIENTO Y DEFINICIONES

Todos los pacientes fueron evaluados a los 30 dias de pre-
suspension de anticoagulacion para el estudio de dimero D y de
una ecografia. También se estudié al menos al afio de suspen-
dida la anticoagulacion, para analisis ecografico y la realizacion
de estudio de trombofilia, si eran menores de 55 afios o no
tenfan factores de riesgo conocidos para la enfermedad trom-
boemboélica venosa. Todos los pacientes fueron evaluados para
recurrencia, sangrado (mayor y menor) y muerte a los 30 dfas,
pre-suspension y al menos al afio de suspendida la anticoagu-
lacion. Se entendio por recurrencia a la progresion o nuevo epi-
sodio sintomatico durante anticoagulacién y una vez suspendida
la misma [24]. Se considerd por finalizado el estudio si el paci-
ente se retir, se mudo o fallecié posteriormente al ultimo estu-
dio complementario y luego de al menos un afio de seguimiento
post suspension de la anticoagulacion.

CONSIDERACIONES ESTADISTICAS

Se presentaron las variables cuantitativas como media y desvio
estandar, o mediana e intervalo intercuartilico de acuerdo con la
distribucion observada. Se presentaron las variables categoricas
como proporciones. Se calcularon los intervalos de confianza
del 95% para cada uno de los estimadores de recurrencia, san-
grado y muerte. Se tested la asociacién de cada variable con la
recurrencia de enfermedad tromboembélica venosa utilizando
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Tabla 1. Caracteristicas generales

Tabla 2. Caracteristicas ecograficas.

Caracteristicas demograficas N =303 Caracteristicas ecograficas N = 303 (%)
Mediana de edad, afios (RIC) 80 (RIC 23 Presencia de trombo
a99) Basal 194 (64%)
Sexo femenino 73% (223) Anual 85 (28%)
Comorbilidades Pre-suspensién 194 (64%)
Mediana de puntaje Chatlson (RIC) 0 RICO Post suspension 9 (3%)
a8) Ubicacion
Hipertension arterial 185 (61%) Izquierdo 146 (48%)
Dislipemia 105 (35%) Detecho 134 (44%)
Fibrilacién auricular 34 (11%) Bilateral 24 (8%)
EPOC 28 (0%) Impresion temporal aguda 250 (82%)
Diabetes 28 O%) Compromiso de la luz basal completa 180 (59%)
Enfermedad coronaria 13 (4%) Sin reflujo basal 298 (98%)
Evento cerebral vascular 10 (20/0) Ecogénico 286 (940/0)
Enfermedad renal crénica 14 (%) Oclusién post suspensién 14/204 (7%) completa
Demencia 14 (5%) 24/204 (12%) parcial
Insuficiencia cardiaca 21 (7%) Pacientes con seguimiento en el Hospital Italiano de Buenos Aires.
Reumatolégicas 6 (2%) Fuente, preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.
Hipotiroidismo 5 (1,6%)
Factores de riesgo para ETV
Trauma y citugfa reciente < 3m 6 (2%) pacientes con enfermedad tromboembélica venosa previa, 142
Estrégenos/embarazo/lactancia 0 (22%) que tenfan cancer y 123 (19%) presentaban otra cober-
Inmovilizacion 10/(3,3%) tura de salud diferente al plan de salud del Hospital Italiano de
Trombofilia 14 (5%) Buenos Aires. En tanto, 303 pacientes cumplieron con los crite-

Idiopatico 1 paciente, obesidad 2 pacientes, cirrosis 1 paciente,
nefrético 1 paciente, HIV 0 paciente, enfermedad inflamatoria
intestinal 2 pacientes

RIC: rango intercuartilico; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva
cronica; ETV: enfermedad tromboembodlica venosa.;

Pacientes con seguimiento en el Hospital Italiano de Buenos Aires.
Fuente, preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

el estimador de Kaplan Meier y la prueba de Cox Mantel para
comparar curvas de sobrevida univariadas. Las variables candi-
datas fueron datos epidemiolégicos, determinaciones de labora-
torio y medidas objetivas de imagenes del trombo residual que
ayuden a predecir recurrencia en pacientes con enfermedad
tromboembodlica venosa post suspension de la anticoagulacion.
Se construyé un modelo de riesgo proporcional de Cox con
variables explicativas categdricas dicotémicas significativas en el
analisis univariado. Se presenté cada variable con el Hazgard ratio
crudo y ajustado con su intervalo de confianza del 95%. Se con-
sider estadisticamente significativas las probabilidades meno-
res a 0,05. Se utilizé para el andlisis estadistico el software
STATA versién 13.

RESULTADOS

PARTICIPANTES

El registro institucional arrojé 950 pacientes que fueron diag-
nosticados con nueva tromboembolia venosa entre el 1 de junio
de 2015 y el 30 de marzo de 2019, de los cuales excluimos 647.
Las tres principales causas de exclusion fueron 300 (46%)
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rios de seleccion (Figura 1).

En la Tabla 1 se muestran las caracteristicas generales de los
pacientes incluidos.

CARACTERISTICAS DEL LABORATORIO BASALES Y
PRESUSPENSION DE ANTICOAGULACION (N = 303)

La mediana de dimero D basal fue de 5000 (rango intercuartilico
2600 a 5000) y pre-suspension de 441 (253 a 657) nanogramos
por mililitro de unidades equivalentes de fibrina. El recuento
basal del hemograma fue: hematocrito 38% (rango intercuartil
33% a 40%), leucocitos con una mediana de 7838 (6622 a 9949),
neutréfilos 69% (60% a 77%). En cuanto al grupo sanguineo y
RH solo se contd con el reporte de 79 pacientes: A 43% (34),
AB 5,1% (4), B 16,5% (13), O 35,4% (28) y RH positivo 92,4%
(73).

CARACTERISTICAS ECOGRAFIA

Al diagnéstico, 13% (40) presentaron compromiso de toda la
pierna y el 11% (32) fue proximal. Post suspension, el 19% de
los pacientes persistian con algin grado de oclusion de la luz.
En la Tabla 2 se muestran las caracteristicas ecograficas.

TROMBOFILIA

La tasa de trombofilia global fue del 5% (N = 14, intervalo de
confianza 95%: 3 a 8), de los cuales el 36% (5) presentaban
Factor V de Leiden, 50% (7) sindrome antifosfolipido y 14%
(2) mutacion de la protrombina G20210A. De los pacientes con
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Tabla 3. Recurrencia de enfermedad tromboembdlica venosa a los 6, 12, 24 y 36 meses de seguimiento.

Tiempo (meses) Total, pacientes (n)

Eventos (tecurrencia)

Funcion de recurrencia Intervalo de confianza 95%

6 127 3
12 48 1
24 4 4
36 2 0

0,9854 0,9554 a 0,9953
0,9719 0,9168 a 0,9907
0,7384 0,4485 2 0,8916
0,7384 0,4485 2 0,8916

Datos post suspension de anticoagulacion. Estimador de Kaplan Meier.
Pacientes con seguimiento en el Hospital Italiano de Buenos Aires.
Fuente, preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

trombofilia, solo uno recurrié intra-tratamiento (sindrome anti-
fosfolipido). De los 14 pacientes con trombofilia, solo a seis se
les suspendi6 la anticoagulacion y ninguno recurtié al afio.

TRATAMIENTO

Todos los pacientes recibieron anticoagulacién al momento del
episodio trombético. Los tratamientos mas frecuentes fueron
acenocumarol y enoxaparina. En la Tabla 3 se muestra el tipo de
tratamiento instaurado. Al afio post evento, 21% (64) persisten
anticoagulados. LLos motivos de persistencia de anticoagulacion
fueron 53% (34) anticoagulado de por vida por fibrilacion
auricular, alto riesgo de recurrencia 9% (6), trombofilia en 8 %
(5) y el resto no estaba aclarado el motivo. En los 240 que sus-
pendieron anticoagulacion, la mediana de tratamiento fue seis
meses (rango intercuartilico 3 a 9 meses). En la Tabla 4 se
muestra el tratamiento de la trombosis venosa profunda.

EVENTOS

La tasa de recurrencia durante la anticoagulacion fue 5% (N =
16/303, intervalo de confianza 95%: 3 a 8), y durante el segui-
miento post suspension fue también 5% (N = 11/220, intet-
valo de confianza 95%: 3 a2 9). De los que recurrieron el 40% (N
= 0) estaba en tratamiento con acenocumarol, el 30% (N = 5)
con enoxaparina y los restantes con heparina no fraccionada,
apixaban y rivaroxaban.

La tasa de sangrado global fue del 13% (N = 39, intervalo de
confianza 95%: 9 a 17), siendo para sangrado mayor del 5% (N
= 16, intervalo de confianza 95%: 3 a 8), dos pacientes

Tabla 4. Tratamiento instaurado por la trombosis venosa profunda.

Tratamiento inicial N =303

Acenocumarol 65,7% (199)
Enoxaparina 17,4% (53)
Dabigatran 3,6% (11)
Rivaroxaban 8,0% (20)
Heparina no fraccionada 0,7% (2)
Apixaban 2,3% (7)
Fondaparinux 0,3% (1)
Warfarina 1,3% (4)
Otro 0,3% (1)

Pacientes con seguimiento en el Hospital Italiano de Buenos Aires.
Fuente, preparado por los autores a partir de los resultados del estudio.

10.5867/medwave.2021.11.002068

Medwave 2021 2021

fallecieron a causa del sangrado producido por accidente cere-
bral vascular hemorragico. La tasa de sangrado menor fue de
7% (N = 21, intervalo de confianza 95%: 4 a 10).

La mortalidad global fue del 17% (N = 53, intervalo de confi-
anza 95%: 13 a 22), de los cuales mas de la mitad falleci6 en los
primeros tres meses (57%, 30/53)

RECURRENCIA POST SUSPENSION DE
ANTICOAGULACION

Los pacientes con el resultado primario de recurrencia post sus-
pensién tenfan una media mas elevada de dimero D, recuentos
de neutrdfilos y monocitos basales. También presentaban mas
afectacion de la pierna completa por ecografia y recibieron trat-
amiento anticoagulante durante menos tiempo. Sin embargo,
no se alcanzaron diferencias estadisticamente significativas. En
la Tabla 5 se muestran los Hagard ratio crudos para recurrencia
post suspension de anticoagulacion.

DISCUSION

En este trabajo se evaluaron los factores asociados a la recur-
rencia de eventos tromboembélicos en pacientes con un primer
evento de enfermedad tromboembdlica venosa, sin cancer,
intra-tratamiento y al afio de suspendida la anticoagulacion.

La presencia de trombofilias de bajo riesgo como el factor V
Leiden y la PT G20210A son factores de riesgo del primer epi-
sodio de enfermedad tromboembdlica venosa con un riesgo
relativo de aproximadamente de 5 a 7 y de 3 a 4, respectiva-
mente. No obstante, estas caracteristicas no afectan el riesgo de
recurrencia de manera importante, asocidandose a un aumento
en el riesgo de recurrencia menor a 1,5% [25,26]. En nuestro
estudio la prevalencia de factor V Leiden y PTG20210A fueron
muy bajas, 1,8 y 0,7% respectivamente, por lo que no se puede
realizar un apropiado analisis de riesgo de recurrencia asociado
a su presencia.

Con respecto a la presencia de sindrome antifosfolipido, la
recurrencia intra-tratamiento con antagonistas de la vitamina K
es de 3,7% con rango normalizado internacional entre 2,0 y 3,0.
En estos pacientes esta indicada la anticoagulacion prolongada
[27]. En nuestro trabajo solo uno de los pacientes presenté
recurrencia de eventos intra-tratamiento. ILa prevalencia de sin-
drome antifosfolipidos en nuestra poblaciéon fue de 2,5%, lo
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cual es un bajo reporte comparado con la literatura internacio-
nal que da cuenta de 6 a 19% [17].

En nuestro estudio no pudimos demostrar que factores como
la edad, valores de dimero D, tipo de anticoagulacién y duracién
de esta, asi como la localizacion proximal de las trombosis
(aquellas que afecten al eje iliaco-femoral con o sin compromiso
de la vena poplitea) estén asociadas a recurrencia, porque nin-
guno de los pacientes de nuestro estudio presentd recurrencia
en el tiempo evaluado, en comparacion con el resto de los estu-
dios que tuvieron seguimientos mas prolongados. L.a misma
limitacion se present6 cuando quisimos demostrar que la exten-
sion del trombo y la presencia de secuelas post trombéticas son
factores de riesgo independientes para recurrencia 18, 28, 29].

La tasa de sangrado global fue relativamente alta (13%), siendo
para sangrado mayor del 5% mas elevado que lo reportado en
la literatura internacional, en donde el sangrado mayor se
encuentra entre un 1y 4% [30].

Este trabajo tiene potenciales limitaciones. El seguimiento post
suspension incluyé al menos el primer afio (algunos pacientes
se siguieron hasta 36 meses con un N escaso), por lo que hubo
pocos eventos. Se sabe que con el tiempo la tasa de recurrencia
aumenta [21, 28], por lo que la falta de asociacién con carac-
terfsticas que se conocen que aumentan la tasa de recurrencia
puede ser debido al corto tiempo de seguimiento y a una falta
de poder estadistico: falta de N suficiente y presencia de pocos
eventos, razoén por la cual se reportan las frecuencias acumula-
das en resultados.

Como fortaleza, estos datos de una cohorte dindmica reflejan la
evidencia en el mundo real, en donde los pacientes son evalua-
dos, tratados y seguidos de manera distinta que en los ensayos
clinicos [22, 23]. El seguimiento prospectivo de una cohorte de
caracteristicas cerradas asegura que el seguimiento de los even-
tos principales de recurrencia, sangrado y muerte sean exactos
(los pacientes solo se atienden en el Hospital Italiano de Buenos
Aires y toda su consulta, estudios, internaciones estan registra-
das en el repositorio de la historia clinica electronica).
Adicionalmente, estos datos muestran evidencia del mundo real
en una poblacion afiosa (media de edad 78 afios).

CONCLUSION

En este trabajo se evaluaron los factores asociados a la recur-
rencia de eventos tromboembolicos en pacientes con un primer
evento de enfermedad tromboembdlica venosa sin cancer, al
menos a un afilo de suspendida la anticoagulacién en una
cohorte prospectiva dinamica.

Si bien los pacientes que recurtieron tenfan una media mas
elevada de dimero D, neutréfilos y monocitos basales, present-
aban mas afectacion de la pierna completa por ecografia y reci-
bieron tratamiento anticoagulante de menor duracién. Estas
diferencias no fueron estadisticamente significativas, probable-
mente debido al tamafio muestral y a la baja tasa de recurrencia
post suspension asociada al corto seguimiento.
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Predictors of recurrence of venous thromboembolic disease after
discontinuing of anticoagulation: a prospective cohort study

Abstract

Objective

We aim to evaluate factors associated with the recurrence of thromboembolic episodes among patients with a first episode of ve-
nous thromboembolic disease during anticoagulation treatment and at least one year after treatment suspension.

Methods

A prospective cohort of patients with a first episode of deep vein thrombosis confirmed by Doppler ultrasound and initiated anti-
coagulation treatment. Participants were registered in the Institutional Registry of Thromboembolic Disease between June 2015 and
March 2019. Patients with cancer, with permanent inferior vena cava filter implant, and those who refused to participate or did not
provide informed consent were excluded. All patients were evaluated within treatment at 30 days and at least one year after the
suspension of anticoagulation with a D-dimer study and an ultrasound. All patients were evaluated for recurrence, bleeding (major
and minor), and death.

Results

A total of 303 patients were recruited during the study period. Seventy-three percent were female, and the median age was 80 years.
The rate of recurrence rate during anticoagulation treatment was 5% (N = 16/303; 95% confidence intetval: 3 to 8), and 5% during
post-suspension follow-up (N = 11/202; 95%CI: 3 to 9). The overall bleeding rate was 13% (N = 39; 95%CI: 9 to 17), and 5% for
major bleeding. Patients who recurred had higher basal D-dimer mean, higher neutrophils and monocytes, and a higher prevalence
of age-adjusted D-dimer ratio greater than 0.5 before discontinuation. In addition, they more frequently had complete leg involve-
ment by ultrasound and received a shorter treatment.

Conclusions

Although some baseline and pre-suspension parameters had a higher recurrence incidence, statistical significance was not reached,
probably due to small statistical power and a short-term follow-up.
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