11227

~ UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION
“SALVADOR ZUBIRAN”

TROMBOEMBOLIA PULMONAR EXPERIENCIA CLINICA DE 10
ANOS EN EL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y
NUTRICION “SALVADOR ZUBIRAN"

TESIS

PARA OBTENER EL TITULO DE MEDICINA INTERNA

PRESENTA

DR. ELi OMAR ZAVALETA MARTINEZ

©

@ @ iscsores O JAME EDUARDO MORALES BLANHIR
o o DR. ARMANDO FLORES REBOLLAR
INCHMNSZ México, Distrito Federal 2005



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA

INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION
“SALVADOR ZUBIRAN”

TROMBOEMBOLIA PULMONAR EXPERIENCIA CLINICA DE 10
ANOS EN EL INSTITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y
NUTRICION “SALVADOR ZUBIRAN”

TESIS

PARA OBTENER EL TITULO DE MEDICINA INTERNA

PRESENTA

DR. ELi OMAR ZAVALETA MARTINEZ

ASESORES: DR. JAIME EDUARDO MORALES BLANHIR

DR. ARMANDO FLORES REBOLLAR

México, Distrito Federal 2005

Autorizo a Is Direcclon General de Bibliotecas de la
UNAM e difundir en formato elecirdnico e impreso ef
contenido de mi trabajo recepcional.

NOMBRE:— L Quar
cad ol eta Mavtneg

FECHA:—1q_de_;Cctibic del 2005
[ )

FIRMA:
257




INCMNSZ
INSTITUTO NACIONAL
DE CIENCIAS MEDICAS v NUTRICION
"DR. SALVADOR ZUBIRAN"

DIRECCION DE ENSERANZA

México, D E
DR. LUIS FEDERICO USCANGA DOMINGUEZ
' DIRECTOR DE ENSENANZA

;g: SuLl

- oholos ot Foscrano
HIR  EACULTAD D

DR. JAIME MORALES BLAN AR
ASESOR U.N.A.

-r =
= =
c2

o Mol

DR. ARMANDO FLORES REBOLLAR
ASESOR



Agradezco :

A Dios por haberme permitido realizar el mas grande de mis suefios, el estar aqui y ser parte

de este Instituto, formador de hombres ilustres y grandes médicos.

A el maestro Salvador Zubiran Anchondo por su legado y la mistica que nos heredo.

A mi madre Virginia Martinez quien es, el ser mas maravilloso del mundo, por su
generosidad, comprension, carifiio y amor que desde siempre me ha brindado, a mi padre Eli
Omar quien ha sido para mi, un gran hombre, por su apoyo incondicional, por guiar mi vida

con energia, decision y por creer en mi.

Por que gracias a ellos soy lo que soy, mi gratitud etema.

A mi querida tia Eva Nelly por haberme ensefiado desde nifio que con esfuerzo, trabajo,

dedicacion y optimismo los deseos se hacen realidad.

A mi mufequita, Maria Elena, por permitirme vivir dia con dia la experiencia mas sublime que
no imagine poder aspirar, por entender mi profesioén, por haber tomado tiempo que le

pertenecia, por ser mi inspiracion y mi mejor motivo.

A mis hermanas Edith Loyda, Elda kenia, Eneida Liz, Elvia Soledad y Erendira luz por sus
consejos, por su paciencia y por todas las demostraciones de carifio que me han brindado,

por que sin su ayuda nunca lo hubiera logrado y por aceptarme como soy.



A mis hermanos espirituales Carlos Alberto, Rodrigo Armando y Lucio Adalberto por haber
estado ahi, por su ayuda incondicional, por haber sido un refugio seguro, por todos los

momentos compartidos y por la amistad fiel y desinteresada que compartimos.

A mis amigos y companeros del instituto por su compaiiia, por la camaraderia que nos une,

por su ayuda durante la interminables jornadas a lo largo de nuestra formacion.

A el Dr. Jaime Morales Blanhir por su confianza, por sus ensefianzas, por despertar en mi el

interés en la investigacion y por ser un ejemplo a seguir.

Mis ideales, esfuerzos y logros han sido también suyos e inspirados en ustedes.

Eli Omar Zavaleta Martinez



Con todo mi carifio y amor a la mujer de mi vida

Maria Elena



ABREVIATURAS

AD: Auricula Derecha

BRDHH: Bloqueo de Rama Derecha del Haz de Hiz
D (A-a) O2: Diferencia del Gradiente Alveolo Arterial de Oxigena
DD: Dimero - D

ETV: Enfermedad Tromboembélica Venosa

FVD: Falla Ventricular Derecha

HAP: Hipertensién Artenal Pulmonar

HBPM: Heparinas de Bajo Peso Molecular

HnoF: Heparinas no Fraccionada

GC: Gasto Cardiaco

INR: indice Normalizado Internacional

LEG: Lupus Eritematoso Generalizado

mPAP: Presion Media de la Arteria Pulmenar

Pa0:z : Presion Arterial de Oxigeno

rt-PA: Activador Tisular del Plasmindgeno

SAF: Sindrome Antifosfolipido

TEP: Tromboembolia Pulmonar

TCH: Tomografia Computarizada Helicoidal

TPT: Tiempo Parcial de Tromboplastina

TVP: Trombosis Venosa Profunda

VD: Ventriculo Derecho



INDICE

INTRODUCCION
I.-  Tromboembolia pulmonar..........ccooiiiii 1
I1.- Trombosis venosa profunda..............ccoceiiiiiiii e 2
.- FACtOres de MESQO. ... .ot ittt e e e eiaees 3
V.- FisSiopatologia. ......oeiiviiiieiie e e e 4
Vo= CUAIO ClIMICO. ..o e e e 5
V- DIagnoStiCo. ..o s 7
V- Tratamiento.........ooo e e e 9
JUSTIFICACION . ... et e 12
OBUETIVOS ettt et et eaae e e e et 13
MATERIAL Y METODOS. ..o e 14
- Criterios de inCluSion ¥ @XCIUSION...........ccoooiiiiiieie e 15
= DEfIMICIONES. ..o e 16
- AnAlisis eStadiStiCO. ... 23
RESULTADOS ... ettt et et e e e e e v e 24
DISCUSION .o e 28
CONCLUSIONES . ...ttt et e e e ete st 31
TABLAS Y FIGIURAS . et 34



RESUMEN

Introduccién: La enfermedad tromboembélica venosa se origina como una complicacion de varios
padecimientos heterogéneos, con la formacidn de un trombo en el sistema venoso que termina en la
circulacién arterial pumonar. Los indices de morfalidad y recurrencia se mantienen elevados. La
patogenia concurre en situaciones adquiridas o congénitas, se requieren estudios de Jaboratorio y
gabinete para tomar decisiones terapéuticas correctas y evitar los embolismos recurrentes o su
propagacion.

Objetivo: Describir los factores de riesgo, las caracteristicas clinicas, los criterios diagnésticos por
laboratario y gabinete, asi comp los tratamientos utilizados en pacientes con tromboembolia pulmonar
en las areas de hospitalizacién, durante los dlitimos diez afcs en el Instituto Nacional de Ciencias
Medicas y Nutricién "Salvador Zubiran”.

Resultados: La edad promedio fue de 50, con mayor predominio en mujeres. En la prevalencia de
factores de riesgo secundarios destaco, la inmovilizacion, LES, cirugia mayor y obesidad. Los
sintomas mas frecuentes correspondieron a disnea, tos, dolor de extremidades inferiores, dolor
anginoso y pleuritico, los signos que predominaron fueron la taquipnea, taquicardia, edema de
miembros inferiores y los estertores subcrepitantes. En |a gasometria, la alcalosis respiratoria fue el
hallazgo mas comun. En la radiografia de térax predominé el derrame pleural y Ias atelectasias. En el
electrocardiograma la alteracién mas frecuentes fue la taguicardia sinusal. El gamamgrama pulmonar
se realizé en el 90% de los pacientes la alta probabilidad se encontrd en un 73%, la tomografia
computarizada helicoidal se realizo en el 18% de los pacientes, nc hubo diferencias en la afeccidon de
arterias pulmonares principales y lobares. En el ecocardiograma destact la la insuficiencia tricuspidea
y la dilatacién de cavidades derechas. La presion sistélica de la arteria pulmanar fue de €3 mmHg,

El tratamiento consistié en el empiec de anticoagulacién estandar con heparina no fraccionada y
anticoagulacion oral en el 69%. La mortalidad intrahospitalaria fue del 13 %.

Conclusiones: La probabilidad clinica puede ser estimada de acuerdo a las reglas predictivas. El
dimero - D deberia de integrarse a la estrategia diagndstica. La principal uiiidad de la radiografia de
torax es excluir padecimientos que simulan tromboembolia pulmonar. Se requiere demostrar a través
de cualguier método invasivo o no invasivo, &l estado de la circulacion pulmonar, la tomografia
computarizada helicoidal se puede considerar la técnica de eleccién. Un ecocardiograma
transtoracico puede establecer en forma indirecta el diagnostico. El estandar de oro, en el tratamiento
de la trombosis venosa profunda y tromboembolia pulmonar, continta siendo la anticoagulacién con
heparina no fraccionada.



Tromboembolia Pulmonar, experiencia clinica de 10 afios, en el
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion
“Salvador Zubiran”

INTRODUCCION

l.- Tromboembolia Pulmonar

La tromboembolia pulmonar (TEP) y la trombosis venosa profunda (TVP)
son parte de una misma entidad denominada enfermedad tromboembolica venosa
(ETV)', se origina como una complicacion de varios padecimientos heterogéneos.
La principal fuente de origen es la formacion de un trombo en el sistema venoso de
miembros inferiores que sigue una trayectoria de embolizacién al corazon derecho,
para posteriormente terminar en la circulacion arterial pulmonar.

A pesar de los avances actuales, los indices de mortalidad y recurrencia se
mantienen elevados, considerandose un problema importante de salud mundial. La
incidencia de la TEP en la poblacion general es de 1/1000 por afo, responsable a
su vez, de una alta mortalidad de 50 000 a 200 000 muertes por afo en los
Estados Unidos?, En México estudios de la década de los ochenta y noventa,
reportan resultados similares®. La mortalidad en la TEP es de un 30 % cuando no
recibe tratamiento, esto se reduce a un 2-8% cuando se administra el tratamiento
adecuado®. En ila TEP masiva la mortalidad varia del 65 al 95% en las primeras
horas °.

La patogenia de la ETV concurre en situaciones adquiridas o congénitas que
denominamos factores de riesgo, la identificacion de los mismos proporcionan un
mayor apoyo en el diagnéstico clinico °, el cual se debe sospechar desde la clinica
pero los signos y sintomas son inespecificos, por lo que se requieren estudios de
laboratorio, electrocardiograficos y de gabinete para tomar decisiones terapéuticas
correctas.

La anticoagulacion inicial en niveles terapéuticos correctos influye en la
eficacia a corto y largo plazo, el objetivo del tratamiento es evitar los embolismos
recurrentes o la propagacion del trombo. Con el tratamiento de TEP, se espera que
un 50 % de los defectos de perfusién se resuelvan después de 2-4 semanas.
Eventualmente la resolucion completa de embolismo pulmonar se espera que

ocurra en cerca de dos tercios de los pacientes ’.



Il.- Trombosis Venosa Profunda

La frecuencia de la TVP de los miembros inferiores es alrededor de 1 a 2 por
1000 habitantes, la cual es diez veces menor (0.1 6 0.2) durante los primeros 30
afios de vida, es mayor en pacientes arriba de 60 afios, obesos, con tabaquismo,
hipertensioén arterial sisiémica, con una mayor presentacion en la enfermedad
aterotrombética cerebro vascular y coronaria®. La inmovilizacion prolongada o
corla, aproximadamente 7 dias, incrementa el riesgo de TVP, al igual que los
procedimienios quirirgicos mayores y cirugia ortopédica, estos se consideran
factores predisponentes y la susceptibilidad persiste por 30 dias 8

Las causas de tromboembolismoe fueron propuestas por Virchow hace mas
de 140 anos con la friada clasica de formacion de un trombo venoso: a) frauma
local a los vasos sanguineos, b) hipercoagulabilidad y ¢) estasis. El concepto actual
debe incluir a) disfuncion endotelial con trombogenicidad en la superficie vascular,
b) alteraciones en el flujoc sanguineo, y ¢) fisiologia plaquetaria, concentracién y
reactividad de proteinas hemostaticas y elementos celulares.

El sistema fibrinolitico constituye uno de los principales mecanismos
endogenos para impedir trombosis vascular, su actividad depende del balance
entre los activadores e inhibidores del plasmindgeno, los cuales se sintetizan en las
células endoteliales y del musculo liso de la pared vascular. La trombosis al
establecerse en el sistema venoso, se puede resolver por la fibrinclisis endégena,
de no ocurrir esto, se forma un trombo en el sistema profundo de miembros
inferiores, venas pélvicas y miembros superiores. Algunos trombos se organizan y
recanalizan, mientras que oftros, progresan en el sistema venoso y eventualmente
embolizan a las arterias pulmonares. Aproximadamente 80 % de los embolismos
pulmonares provienen de trombosis venosas profundas de las extremidades
inferiores y es muy raro que los trambos provengas de las extremidades superiores,
de las cavidades derechas del corazén o trombaosis in situ en la arteria pulmonar.

Las formas proximales de TVP sin tratamientc tienen un alto riesgo de
recurrencia, a diferencia de una TVP distal. En la clinica podemocs observar una
amplia gama de manifestaciones de las asinfomaticas al edema, ertema,
inflamacion o dolor.

Para el diagnostico de la TVP se requiere de la realizacion de examenes de
gabinete, invasivos como la venografia por contraste y no invasivos como la

pletismografia poer impedancia, el ultrasonido Doppler y la angioresonancia que



sustituye a la venografia. La sensibilidad y certeza diagnéstica depende de la
localizacion del trombo. Se prefiere los estudios no invasivos para el diagnéstico .
En pacientes con TEP, se demuestra TVP con venografia ascendente bilateral en
un 75% y por ulirasonido de compresién de las venas proximales en un 50 % de
los casos, siendo menor estos porcentajes cuando los sintomas estadn ausentes.
Un ultrasonida Doppler 0 venografia normal no descarta TEP, sin embargo esto
reduce su probabilidad en pacientes con pruebas pulmonares no diagnodsticas para
TEP "

El curso secuencial de la mayoria de los casos de ETV, con progresion de
TVF de piernas a TVF proximal y subsecuentemente a TEP, tiene implicaciones
diagnésiicas importantes. En primer lugar, el identificar TVP asintomatica puede de
manera indirecta, establecer el diagnostico de TEP; lo que es de ayuda cuando los
examenes de inicio para TEP no son diagnésticos.  En segundo lugar si la TVP
proximal puede ser excluida, hay un bajo riesgo de TEP con exdmenes no
diagnosticos en su presentacién. En tercer lugar, si la TVP es excluida en su
presentacién y no se presenta dentro de las dos semanas siguientes, los pacientes

con examenes no diagnosticos para TEP tienen bajo riesgo para ETV subsecuente

lil.- Factores de riesgo

Los factores de riesgo tales como el tromboembolismo venoso previo,
cirugia reciente, malignidad, terapia hormonal de reemplazo y edad avanzada
identifican a los pacientes con bajo umbral para TEF y en quienes es apropiado
descartarla'?, se debe considerar una predisposicién genética, que explica solo una
quinta parte de los casos. Las causas mas frecuentes son por resistencia a la
proteina € aclivada, mutacién del factor {1 20210A, hiperhomocisteinemia,
deficiencia de antitrombina ill, proteina C y proteina S.

La presencia o ausencia de factores de riesgo para TEP es esencial en la
evaluacion de su probabilidad, sin embargo deberia de reconocerse que el riesgo
se incrementa de manera proporcional al nimero de factores presentes en el
modelo de Wells: Sintomas y signos clinicos de TVP, si un diagnostico allernativo
es menos probable que TEF 3 puntos. Frecuencia cardiaca > 100 latidos/ minuto,
cirugia o inmovilacion en las 4 semanas previas, TVP/ TEP previa 1.5 puntos.
Hemoptisis, malignidad en tratamiento o paliacién en los ultimos 6 meses 1 punto.
En base a el puntaje obtenido se puede considerar una probabilidad clinica de TEP

y clasificar con baja probabilidad clinica < 2 (subgrupo con una prevalencia de
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10%), probabilidad intermedia 2-6 (prevalencia aproximada de 30%), y alta

probabilidad clinica > 6 (prevalencia aproximada de 70%). ™

V.- Fisiopatologia
La TEP condiciona una obstruccién vascular que puede ser parcial o total, el

primer evento respiratorio es la existencia de una zona con adecuada ventilacion y
mal perfundida, el segundo evento es la obstruccion de la via aérea pequefa y
ductos alveolares para disminuir el espacic muerto alveolar y la ventilacién no
adecuada, el tercer evento y mas importante es la hipoxemia arterial. '* La génesis
y la gravedad de la hipoxemia es multifactorial, en su evaluacion tiene que
evaluarse la existencia de una enfermedad cardiopulmonar subyacente, el grado de
obstruccién, aperlura del foramen oval y el grado de hiperventilacion.

La disminucitn del gasto cardiaco (GC) reduce la presién parcial de oxigeno
de la sangre venosa lo que aumenta el efecto deletérec de una baja relacién de la
ventilacién —perfusion. La atelectasia pulmonar secundaria a la disminucion del flujo
capilar por obstruccién, debido a la disminucion de la sustancia tensoactiva e
inestabilidad alveolar secundaria, es otro mecanismo que altera la relacion
ventilacién —perfusion.

La respuesta hemodinamica a la TEP, su comportamiento clinico y
fisiopatologico se encuentra directamente relacionado con la existencia de dafio
cardiopulmonar previo y el tamafo del trombo, se correlaciona, con la presion
media de la arteria pulmonar (mPAP), auricula derecha (AD), presién arterial de
oxigeno (Pa0z2) y frecuencia cardiaca. La hipertension arterial pulmonar (HAP) se
observa cuando la abstruccién es del 25% al 30%. Una obstruccién =50% genera
en el ventricule derecho (VD) una mPAP de 40 mmHg o sistdlica de 60 mmHg
corroborada por ecocardiografia. E! incremento de la presion de la AD tiene
relacién con la mPAP y el grado de obstruccion vascular, su elevacion sugiere
obstruccion grave de la via de salida del VD. Una presion de AD >10 mmHg sugiere
obstruccion vascular > 50 mmHg y cuando es <10 mmHg indica que la obstruccion
no es mayor del 25%. "

El GC puede encontrarse normal o incrementado por actividad simpatica
mediada por hipoxia, con un incremento de la respuesta inotrépica / cronotropica y
la venoconstriccion, condicionando un gradiente de presién favorable para el VD al
aumentar la precarga de la curva de Frank ~ Starling. Para que el GC disminuya se
requiere una obstruccion del 50%. Cuando estos mecanismos compensadores

fallan, se observa falla ventricular derecha (FVD) que se caracteriza por un
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incremento de la mPAP, dilatacién del VD, aumento de la presién biauricular, mayor
respuesta cronotropica e hipotension arterial. Con el incremento de la presion y la
tension de la pared del ventriculo derecho, el gasto cardiaco disminuye y la presion
arterial se sostiene por vasoconstriccién sistémica hasta que la reduccion del gasto
cardiaco la hace disminuir. Esto compromete la presion de perfusién coronaria en
el VD, agrava la isquemia y establece un estado de disfuncion a través de un
circulo vicioso. Si la isquemia se sostiene, el dafio celular puede progresar a un
infarto transmural o subendocardico del VD en presencia o no de enfermedad
aterosclerosa, lo cual induce FVD con hipoguinesia regional o global y un estado de
choque cardiogénico irreversible.

Los pacientes con sistema cardiopulmonar previo anormal tienen
inestabilidad clinica y hemodinamica adn con menor grado de obstruccién vascular
y una mayor incidencia de choque -cardiogénico. Hemodindmicamente se
caracterizan por GC disminuido y mPAP que no correlaciona con el grado de
obstruccion vascular, pero si con el de hipertensién venocapilar. Este incremento
de la presion capilar se atribuye a un foramen oval permeable, isquemia con o sin
necrosis del VD, interdependencia ventricular, disminucion del diametro diastélico

del ventriculo izquierdo e incremento de la presién auricular izquierda.

V.- Cuadro Clinico

La disnea, taquipnea y dolor toracico estan presentes en el 97 % de los
pacientes con TEP sin enfermedad cardiopulmonar agregada. La disnea es el
sintoma mas frecuente de TEP y la taquipnea es el signo mas frecuente. La
presencia de dolor pleuritico, tos y hemoptisis a menudo sugieren un embolismo
menor cercano a la pleura. 7 En la exploracién fisica los hallazgos de FVD
incluyen ingurgitacion de las venas de cuello con ondas v, acentuacién del
componente pulmonar del segundo ruido cardiaco, soplo sistélico paraesternal
izquierdo que se incrementa con |a inspiracién. La TEP puede producir una amplia
presentacion de manifestaciones clinicas. En pacientes sin enfermedad

cardiopulmonar previa se puede establecer la siguiente clasificacion *:

TEP menor
Causada por un embolo pequefio que a menudo no produce sintomas, en
algunas ocasiones lo comun es la disnea al ejercicio. Algunas ocasiones la primera

anormalidad que el paciente manifiesta es debido a infarto pulmonar, que ocurren
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en obstruccion de las ramas de la arteria pulmonar de tamafo mediano. Un dolor
pleural difuso se desarrolla y puede estar asociado a hemoptisis. El paciente
respira rapido y de manera superficial a causa del dolor, no presenta cianosis
debido a que la alteracién del intercambio gaseoso es leve. Podemos encontrar
signos de infaric pulmonar, derrame, consalidacion o bien ambas con frote pleural.
La fiebre es comun y en algunas ocasiones es dificil hacer diagnostico diferencial
con derrame de etiologia infecciosa. La fiebre y el dolor a menudo condicionan
tagquicardia sinusal, la TEP menor no compromete el VD, el GC se maniiene, no

ocurre hipotensién, la presién venosa y los ruidos cardiacos son normales.

TEFP submasiva

Se debe a multiples émbolos de tamafio pequefic 2 moderado que se
acumulan durante semanas. El hecho de que la obsiruccion ccurra lentamente se
debe a la adaptacién ventricular; consecuentemente la presion ventricular sistélica
derecha es mayor que la TEP aguda menor. El incremento en la presion tele
diastolica ventricular derecha y presion auricular derecha es menor a la TEP
masiva por lo que hay tiempo para que la adaptacion ccurra y el grado de falla
ventricular es menor que el correspondiente a la obstruccién arterial pulmonar.
Los sintomas principales son el incremento en la disnea y disminucién en la
tolerancia al ejercicio. La presidon sanguinea vy la frecuencia cardiaca son
usualmente normales por que el GC se mantiene. Comunmente, la presidn venosa
se incrementa y un tercer ruido cardiaco es audible, que puede acentuarse con la
inspiracion. En casos avanzados el GC disminuye y se desarrolla una franca falla

ventricular derecha.

TEP masiva

Condicionada por una obstruccion de la circulacion pulmonar > 50%, la
hipoxemia arterial se correlaciona con la extension del embolismo si no existe
enfermedad cardiopulmonar previa. La TEP masiva sin hipoxemia con una Pa0,
normal se debe considerar un diagndstico alternativo. La principal causa de
hipoxemia son los defectos de ventilacion perfusion, los corto circuitos a través de
areas de infarto y colapsadas, con foramen oval permeable, y con una baja en la
saturacion de oxigeno debido al GC disminuido. La hipoxemia disminuye la
liberacion tisular de oxigeno y puede impedir la adaptacién circulatoria debido a su
efecto vasodilatador.



Cuando mas del 50% de la circulacién pulmonar se obstruyen de manera
subita, hay un incremento sustancial en la sobrecarga ventricular derecha, y con la
finalidad de mantener el GC consecuentemente se eleva la presién sistélica de la
arteria pulmonar y el trabajo del VD de no mantenerse sobreviene la falla
ventricular derecha. La presion ventricular tele diastélica y la presién auricular
derecha se incrementan a 15-20mm Hg. La dilatacion ventricular derecha permite
la regurgitacién tricuspidea y puede comprometer el llenado ventricular izquierdo. El
gasto cardiaco disminuye condicionando hipotension. La caida de la presion adrtica
y el incremento en la presién ventricular derecha puede causar isquemia del
ventriculo derecho condicionando una reduccion critica de la perfusion coronaria
derecha.

El paciente se encuentra con respiracion corta, con dificuitad respiratoria y
puede llegar a tener sincope debido a la combinacion de hipoxemia y disminucion
del GC. La combinacién de hipotensién, hipoxemia el incremento del trabajo
cardiaco puede causar dolor toracico de tipo anginoso con taquicardia sinusal. El
paciente esta disneico, cianético y tiene signos de compromiso cardiaco derecho,
presion venosa incrementada, tercer ruido derecho, segundo ruido pulmonar

acentuado debido al retraso de la eyeccion ventricular.

VI.- Diagnéstico

El diagnéstico oportuno para TEP parece dificil, ya que puede acompafar o
tener semejanza a otras enfermedades cardiopuimonares con las que habra que
hacer diagnostico diferencial. Una estrategia 6ptima consiste en pensar en la TEP
como una posibilidad diagnéstica de acuerdo a los signos y sintomas de
presentacion, un abordaje diagnostico integral debe incluir, historia clinica
adecuada, con exploracién fisica completa correlacionada con estudios de
laboratorio y gabinete. '

Dimero-D (DD) es un producto de la degradacion de los puentes de fibrina,
tiene baja especificidad para la ETV, puede estar asociada a situaciones clinicas
adversas, la técnica de aglutinacion en latex clasica tiene la sensibilidad mas baja
siendo en la mitad de las veces normales en presencia de un nivel de DD elevado
con técnica por ELISA o turbidimétricas, que tiene una sensibilidad >99% cuando
se obtiene un valor diagnéstico > 500 ug/L. Los niveles elevados de Dimero-D
ocurren en la mayoria de pacientes con TEP sintomatica, y el grado de elevacion

es proporcional a la extension de la TEP. '® 2% 2"



E! intercambio gaseoso en la TEP se asocia con hipoxemia arterial pero
hasta en un 20 % de los pacientes con TEP tienen una Pa0O; normal, la alcalosis
respiratona es un hallazgo comun. Los ensayos clinicos son discordantes en sus
resultados en relacion a la diferencia del gradiente alveolo arterial de oxigenc [D (A-
a) O3], que bien podria ser mas sensible para TEP que la PaO,, pero un 15 -20 %
de los pacientes con TEP tienen un [D (A-a) O2] normal #9168

La radiografia de térax normal en presencia de una TEP masiva o submasiva
es un hallazgo infrecuente, pero se ha reportado en 16 a 34 %. En la mayoria de
las veces encontramos alteraciones como las atelectasias subsegmentarias,
derrame pleural derecho, opacidad de base pleural (joroba de Hampton), elevacion
del hemidiafragma y alteraciones cardiovasculares como amputacién de la arteria
pulmonar (signo de Palla) u oligoemia focal (signo de Westermark). Su principal
utiidad es excluir en pacientes sin enfermedad cardiopulmonar previa,
padecimientos que simulan TEP como neumonia, neumotérax, etcétera. 2

Electrocardiograma es util para descartar otros procesos y tiene alta
sensibilidad para identificar HAP y dilatacion aguda del VD en pacientes sin
cardiopatia previa, los signos mas frecuentes son la taquicardia sinusal, la inversién
de la onda T especialmente de V; a V., lo cual podria estar en relacion a cambics
reversibles como un reflejo de la isquemia inferior posterior debido a la compresién
de la arteria coronaria derecha como resultado de la sobrecarga al VD. El bloqueo
transitorio de rama derecha del haz de hiz (BRDRDHH), S$1Q3T3; (complejo de
McGinn White), S Sy, S, la fibrilacion auricular y otras alteraciones del ritmo son
inusuales. '®

El gamagrama pulmonar de ventilacion-perfusion en las ultimas dos
décadas ha sido el estudio de eleccion principalmente en pacientes con sospecha
de TEP y con radiografia de torax normal, un gammagrama de perfusién normal
excluye TEP, pero se encuentra en una minoria de pacientes (25%), los defectos
de perfusion no son especificos, sin embargo, Unicamente un tercic de los
pacientes que los presentan tienen TEP. Un simple defecto de llenado se asocia
con una prevalencia de TEP cercana al 80 %, mientras que esta prevalencia es
mayor al 90 % con 3 o mas defectos de llenado. "+

La tomografia computarizada helicoidal (TCH) también conocida tomografia
computarizada en espiral 0 de volumen continuo, se realiza con una respiracion
simple y sostenida. El valor predictivo positivo de la TC helicoidal varia de acuerdo

a el nivel anatémico, 100% en arterias puimonares principales, 85 % en arterias



lobares y Unicamente 62 % en arterias pulmonares segmentarias, la sensibilidad es
del 86 % para embolismo pulmonar mayor y del 21 % para embolismo pulmonar
subsegmentario, 2% 252425

Ecocardiograma transtoracico o transesofagico, observa de manera directa
trombas emboligenos o bien muestra los cambics hemodinamicos en el corazén
derecho que indirectamente sugieren TEP. El signo de McConnell es un patrén de
disfuncién ventricular regional derecha, en el cual la movilidad de la pared apical
parece normal a pesar de la hipocinecia de la porcion media de la pared libre ?. Los
parametros indireclos tales como dilatacidn, disfuncion ventricular derecha
inexplicada o marcada regurgitacian tricuspidea, se pueden detectar de manera
similar por ecocardiografia transtoracica o transesofagica, con una sensibilidad de
cerca del 50 % y especificidad del 90% para TEP, en un 5% de los pacientes con
TEP ne se detecta embolo en la arteria pulmonar.

La ecocardiografia muestra evidencia indirecta de TEP en cerca del 80% de
los pacientes con TEP masiva y el embolo central puede ser observado en cerca
del 70% de los pacientes con TEP y disfuncion ventricular derecha. Los hallazgos
ecocardiograficos asociados a TEF indican un pobre prondstico a corte plazo y

puede apoyar la utilizacion de una terapéutica mas agresiva.

Otras de las nuevas técnicas prometedoras es la angioresonancia magnética
pulmonar con gadolinio, la cual muestra medidas anatdmicas y asegura la
movilidad de la pared ventricular, la angioresonancia detecta la metahemoglobina
del trombo e identifica trombosis, sin el uso de medio de contraste. " 3

La angiografia pulmonar, es el estudio de mayor certeza para el diagndstico
de TEP, se asacia con serics efectos (mortalidad cerca del 0.5 %) requiriendo
cierta destreza para su realizacion, se reserva para pacientes con pruebas no
invasivas no concluyentes para TEP y cuando se considera peligroso suspender la
anticoagulacién. ™ ** 825

La unica forma de realizar el diagnosticc es evaluar el estado de la
circulacion pulmonar mediante cualquier método invasivo o no-invasivo. La eleccion
dependera de la circunstancia clinica, disponibilidad, capacidad, experiencia y
tecnologia disponible. &



VII.- Tratamiento

Una vez considerado el diagnéstico de TEP menor o submasiva, la
anticoagulacion se debera iniciar de manera inmediata mientras se complementa el
abordaje diagndstico, heparinas no fraccionada (HNoF) con un bolo inicial de 80
U/Kg. seguida por la infusion continua de 18 U/ Kg/hr. 7 Se recomienda tomar el
primer control del tiempo parcial de tromboplastina (TPT) a las 4 horas de iniciada
fa infusién, el objetivc sera un TPT entre 60 y 80 segundos. Después de
descontinuar la infusién el efecto anticoagulante disminuye de manera rapida, esta
reversibilidad es importante para los pacientes candidatos a trombolisis o
embolectomia. Cuando existe resistencia para lograr efecto terapéutico del TPT
con dosis ajustadas de HNoF se recomienda determinar anti-Xa. La heparina
puede inducir trombocitopenia (disminucion > 30% de la cifra basal), esto complica
el manejo, estando indicado la administracién de un inhibidor directo de trombina
argatroban o lepirudina.

Para los pacientes estables con TEP, existe un interés que va en aumento
para el uso de heparinas de bajo peso molecular (HBPM) en lugar de la heparina
no fraccionada. En México estan disponibles la enoxaparina y fraxiparina que
podrian ser una alternativa en dosis de 1 mg/kg/cada 12 hrs ®. Por la relacién entre
la vida media de la enoxaparina y |la depuracién renal se podria requerir modificar la
dosis en pacientes mayores de 75 afios (0.75 mg/Kg/ cada 12 horas) y con
insuficiencia renal. Una opcién de anticoagulacion a largo plaze es HBPM vy
anticoagulacion oral. La monoterapia con HBPM es factible para los pacientes que
son intolerantes a la warfarina o acenocumarina. Las HBPM podrian acortar la
estancia hospitalaria, mejorar la calidad de vida y solo se requiere monitorizar la
cuenta plagquetaria al inicio y quizas cada 5 dias. ‘

La anticoagulacion oral con warfarina o acenocumarina se debe iniciar al
primer o segundo dia de iniciado la HNoF o las HBPM, se debe mantener la
infusion de HNoF por 4 a 5 dias y escalar los anticoagulantes orales hasta
alcanzar un indice normalizado intemacional (INR) terapéutico, usualmente un
rango de 2.0 a 3.0, ya que los antagonistas de la vitamina K inducen un estado de
hipercoagulabilidad transitorio por la vida media corta de las proteinas Sy C en
comparacion con otros factores de coagulacion (ILVILIX,X). Un incremento del INR
puede ser manejado con la suspensién temporal del anticoagulante oral o bien con
la administracion oral de vitamina K. Para INR prolongados de manera critica el



concentrado humano recombinante de factor Vil puede revertir el sangrado de
manera rapida y segura.

La eficacia y sequridad de la frombolisis en TEP es menos precisa que para
el tratamiento del infarto agudo al miocardio. Existe un consenso para su utilizacion
en TEP masiva, la controversia se incrementa porque la mayoria de los pacientes
que son potenciales candidatos tienen tensiones arteriales preservadas con FVD
de moderada a severa, por lo que en TEP submasiva complicada con trombo en
transito la evidencia sugiere que la trombolisis parece ser segura, la evolucién
podria ser mas favorable y tener menor morialidad, El agente aprobado por la FDA
es el activador tisular del plasminogeno (it-PA) administrado en infusién continua
de 100 mg para 2 horas. “’La fibrinolisis mas heparina tiene mayor posibilidad de
inducir lisis de un trombo con HAP grave y FVD que la anticoagulacién sola. La
fibrinolisis ha demostradc mejorar favorablemente (2 a 72 horas) varnables
independientes de mal pronéstico como HAP > 50 mmHg, hipoguinesia del
ventriculo derecho, hipotensién y chogue cardiogénico, en este lapso reduce la
mPAP de 30 al 40%, incrementa el indice cardiaco en un 15 a un 80% y mejora
significativamente la falla ventricular derecha lo que explica la reduccién en la
mortalidad de TEP. ?® En México la experiencia del tratamiento trombolitico es
reducida debido a su alto costo, no solamente por el medicamento mismo, sino
también el control de laboratorio y el frecuente monitoreo flebografico del efecto
trombolitico (cada 8-12 horas). En los Ultimos afios han aparecide numerosos
articulos que incluyen grandes series de pacientes con trombosis venesa y embolia
pulmonar tratados con heparina y fibrinoliticos, demostrandoe que los resultados de
estos Ultimos son mejores

La embolectomia por cateterismo o de manera quirlrgica se deberia
considerar para los pacientes en quienes este contraindicado la trombolisis, el
cateterismo incluye la fragmentacion del coagulo, frombectomia reolitica usando en
jet solucion salina a alta velocidad para crear un efecto venturi fuerie, aspiracién del
coagulo con guias coronarias o catéter de embolectomia tipo Greenfield.is

La embolectomia quirGirgica a pesar de haber sido descartada por la pobre
sobrevida, actualmente ha vuelto a renacer con la estratificacion de riesgos que
proporciona la identificacion temprana de pacientes que podrian deteriorarse
hemodinamicamente, con una fensién arerial preservada pero con disfuncién
ventricular derecha. Debe considerarse cuando existe obstruccidn subtotal o total

de la arteria pulmonar principal o de sus ramas mayores y sin HAP fija, siendo sus

H



principales indicaciones la TEP masiva, cuando exista contraindicaciones para
fibrinolisis y pacientes con choque cardiogénico sin respuesta a tratamiento meédico
intenso (aminas vaso activas, anticoagulacion y fibrinolisis).

El Filtro de vena cava inferior puede ser insertados de manera percuténea
para prevenir TEP pero no limitan el proceso trombotico, pudiendo servir como un
nido para los tromboembolismos recurrentes, las dos indicaciones principales son
la contraindicacién absoluta para la anticoagulacion y TEP recurrente a pesar de
niveles de anticoagulacion terapéuticos.

La nueva generacion de anticoagulantes para tratar ta TEP provee dosis
simplificadas con moniterizacion minima. El agente anti-Xa fondaparinux es un
pentasacarido sintético que a una dosis de 7.5 mg. Subcutanea diariamente, es
tan efectivo y tan seguro como la heparina intravenosa, para profilaxis se
recomiendan dosis de 2.5 mg/dia. El Ximelagratan un inhibidor directo de trombina

administrado dos veces al dia, es una alternativa promisoria enla ETV.



JUSTIFICACION

La tromboembolia pulmonar constituye un padecimiento clinico asociado a
una alta morbilidad y mortalidad, es imporiante confirmar o descartar el diagnostico
en pacientes con sospecha clinica de la enfermedad, se conocen los resultados en
los estudios multicéntricos internacionales y de Meéxico. Pero desconocemos la
experiencia clinica, diagndstica y de tratamiento del trombgembolismo pulmonar en
el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran.

La finalidad del presente trabajo es conocer el espectro clinico y determinar
la experiencia en el diagndstico y tratamiento de la tromboembolia pulmonar en los
ultimos 10 afios en Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador

Zubiran.



OBJETIVO GENERAL

Describir los factores de riesgo, las caracteristicas clinicas, los criterios

diagnosticos por laboratorio y gabinete, asi como los tratamientos utilizados en

pacisntes con tromboembolia pulmonar en las areas de hospitalizacién, durante los

Ultimos diez afios en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador

Zubiran.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Se consideraron los siguientes objetivos especificos para la tromboembolia

pulmonar

Describir los factores de riesgo primarios y secundarios

Describir los sintomas y signos clinicos

Analizar los hallazgos de laboratorio Dimero D e intercambio gaseoso
Analizar los hallazgos radiograficos.

Analizar los hallazgos por electrocardiografia

Determinar las imagenss del gammagrama, de la angiografia por tomografia
computarizada helicoidal, angiografia pulmonar y angiorescnancia

Describir los hallazgos por ecocardiografia

Describir la terapéutica empleada al momento de realizar el diagnéstico.



MATERIAL Y METODOS

Disefio: Estudio de serie de casos retrospectivo, retrolectivo, descriptivo.

Los pacientes se seleccionaron de la base de datos del Instituto Nacional de
Ciencias Medicas y Nutricion Salvador Zubiran quienes tuvieran el diagnéstico de
tromboembolia pulmonar de energ de 1994 a diciembre de 2004 .Se revisaron los
expedientes clinicos en el Departamento de Archivo Clinico de los pacientes con el
diagnédstico de tromboembolia pulmonar, hospitalizados en las dreas de urgencias,
terapia intermedia, terapia intensiva y sectores de hospitalizacion.

Se tomd como fuente de obtencién de datos las notas de ingreso de
urgencias, historias clinicas, notas de evolucién de su estancia hospitalaria, notas
de egreso hospitalario, asi como los resultados de estudios de laboratorio y
gabinete reportados.

Se analizaron un total de 334 expedientes, se excluyeron 177 pacientes al
no contar con notas en el expediente médico del episodio de tromboembolia
pulmonar, al documentarse el evento de tromboembolia pulmonar inicial fuera del
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubirén, al no contar
con estudios de laboratorio que confirmaran el diagnostico y en aguellos con alta -
sospecha clinica que fallecieron y no se realizo estudio alguno o autopsia que
confirmara el diagnodsticc Se confirmo el diagnostico de tromboembolia pulmonar

en 157 pacientes de acuerdo a los criterios de inclusion.
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CRITERIOS DE INCLUSION

De la base de datos se selecciond a los pacientes que cumplieron los
criterios diagnéslicos de tromboembolia pulmeonar, que se confirmaron en el
Instituto Nacicnal de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran.

Pacientes con notas médicas completas para la obtencion de la informacién.

CRITERIOS DE EXCLUSION
Se excluyeron pacientes por los siguientes motivos:
- Diagnostico de tromboembolia pulmonar antes de enero de 1994

- Diagnéstico de tromboembolia pulmonar en internamiento previo

- Diagnastico de tromboembolia pulmonar establecido fuera del Instituto
Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubiran.

- Pacientes con tromboernbolia pulmonar secundaria a émbaolos infecciosos.
- Pacientes con expediente clinico incompleto, que ho contaran con notas
médicas del evento de tromboembolia pulmonar inicial.

- Pacientes sin resuliados de estudios de laboratoric y gabinete en el

expediente.



DEFINICIONES

Definicién de los criterios de Tromboembolia Pulmonar

Se considera TEP a la obstruccion del tronco de la arteria pulmenar o
algunas de sus ramas, por un trombo del sistema venoso desprendido de su sitio
de formacién, el cual convertido en embolo a través del corazén derecho se aloja
en la circulacion arterial pulmonar. ®

Para fines del presente trabajo se consideré el diagnéstico de TEP en
aquello pacientes con alta sospecha clinica en quienes se corroboré un defecto de
obstruccion vascular arterial pulmonar con cualquiera de los métodos no invasivos
{gammagrama, tomografia helicoidal o angioresonancia ) o invasives (angiografia).

Definicién de los criterios de Trombosis Venosa Profunda

Formacion de un trombo en el interior de una vena a la cual ocluye parcial o
totalmente, que se acomparna de fendmenos inflamatorios, tanto de la pared de la
vena como de estructuras vecinas, entre ellas los nervios, los vasos y el sistema
linfatico.®

Se establecio el diagnostico de trombosis venosa profunda en aquellos
pacientes que cursaron asintomaticos o con edema, eritema, inflamacidén o dolor
de extremidades en guienes se realizaron examenes de gabinete invasivos como la
venografia o no invasivos como el ultrasonido doppler que confirmaron la

ohstruccidn del territorio vascular venoso.

Definicion de los criterios de los Factores de Riesgo
Condiciones que se han asociado estadisticamente con el desarrollo de
enfermedad tromboembélica, aun cuando no siempre se puedan identificar

mecanismos etiopatogénicos que los vinculen con su produccién. ®

Factores de riesgo primarios
Deficiencia de antiirombina, mutacién del gen de protrombBina,
disfibrinogenemia  congénita,  hjperhomocisteinemia,  displasmincgenemia,

deficiencia de proteina S, C, plasminogeno, factor XI1 y factor V Leiden. *
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Factores de riesgo secundarios

Cirugia ortopédica, cirugia mayor {neurocirugia, cirugia toracica, abdominal y
genitourinaria con anestesia > 30 minutos), puerperio, inmovilizacion (> 7 dias),
EVC, malignidad, quimioterapia, terapia hormonal ( progestagenos), ICC, obesidad
{(indice de masa corporal > 30 , sindrome nefrético (excrecién urinaria de proteina >
3.5g1.73 m2 por 24 horas, albimina sérica < 3g/dl, edema periférico),
hiperviscosidad (policitemia o macroglobilinemia de Waldenstrom), superficies
protésicas, edad avanzada (> 70 afos), historia de trombosis venosa profunda (no
asociada a sindrome antifosfolipido), enfermedad cardiaca previa (cardiopatia
isquemica, hipertension arterial y valvulopatia), enfermedad pulmonar previa (
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, sindrome de apnea obstructiva del
suefio, neumopatia intersticial, hipertension pulmonar ), lupus eritematoso
generalizado(LEG) y sindrome antifosfolipido (SAF) en pacientes que cumplieron

criterios diagndstico de la Asociacion Americana de Reumatologia. *

Definicién de los criterios de Sintomas de Tromboembolia Pulmonar

Disnea (sensacion de falta de aire referida por el paciente), dolor pleuritico
(dolor toracico agudo exacervado con la inspiracion profunda, no relacionado a otro
problema toracice o respiratorio), dolor anginoso (dolor toracico agudo con
sensacion de opresidén acompafado de ansiedad), tos, dolor en extremidades
inferiores, hemoptisis (expectoracién de sangre con origen por debajo de las
cuerdas vocales menor a 200 ml), sincope (pérdida de la conciencia de manera

transitoria). *

Definicion de los criterios de Signos de Tromboembolia Pulmonar

Taquipnea (frecuencia respiratoria > 24 /min), taquicardia (frecuencia
cardiaca > 100 / min), edema en miembros inferiores, estertores subcrepitantes
{ruido pulmonar fino, discontinuo, breve de tono alto y crujiente), reforzamiento del
segundo ruido pulmonar (signo indicativo de hipertension pulmonar), ritmo de
galope (tercer ruido cardiaco indicativo de sobrecarga ventricular),  Hoffmans
{dolor en la pantarrilla al hacer flexion del pie sobre la pierna), Ollow (dolor en la
pantorrilla al hacer presion de los masculos de la pantorrilla sobre el plano 6seo),

cianosis y temperatura > 38 °C
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Definicién de Dimero D

Producto de degradacién de la fibrina se considerc positivae > 0.5 y negativo
< 0.5 cualitativo o positivo > 500 ug/L y negativo < 500 ugiL cuantitativo. *°
Utilizando hasta diciembre del 2002 el método cualitativo de aglutinacion en latex y
apartir del 2003 el método cuantitativo para determinacion turbidimétrica D-Dimer

Plus, INCMNSZ.

Definicion de Intercambic Gaseoso

Se consideré la oximetria de pulsos y las muestras de sangre arterial
realizados a su ingresc hospitalario, de arteria radial. Los parametros determinados
fueron los gases sanguineo arieriales y el gradiente Alveolo — arterial de axigeno.
Los valores de referencia consideradcs para los gases sanguineos a la altura de la
Ciudad de México 2240 metros sabre el nivel del mar, con una presion atmosférica
de 586 rnmHg, :presion arterial de oxigeno (Pa(z) 87.5 £ 2.5 mmHg, presién artenal
de bidxido de carbono (PaC02) 32.2 £ 2.5 mmHg, Ph: 7.33 - 7.43, saturacion 52 %,
gradiente alveolo arterial de oxigeno 10mmHg.. se determind la saturacion de
oxigena, la presion arterial de oxigeno a medio ambiente , el gradiente alveclo
arterial, se identificé la presencia de acidosis respiratoria, alcalosis respiratoria,
acidosis metabdlica y alcalosis metabélica. "**

La diferencia alveolo-arterial de Oz, D (A-a) O, se calculé de acuerdo a la
formula (PAO,;-Pa0;) relacionande los valores de PaQ, arterial y la del gas
alveolar (PAC,). La estimacion practica de la concentracion media del gas alveolar

se calculé usando la ecuacidn del gas alveolar:

PAQ;= FIO; x (Pb- PH;0) - PACO;
R

Donde PAQ;: media de PO, alveolar, FIO,: concentracion fraccional de O3
en el gas inspirado, Pb: presion baromeétrica, PH»O : presién del vapor de agua a
37° (usualmente se asume en 47 mmHg), PACO,: medida de la PCO; alveclar (se
asumié que era igual a la PCO, arterial), R: indice de intercambio respiratorio ¢
cociente respiratorio, el indice de intercambio gaseose (R), en condiciones
estables, suele ser menor de 1, dado gue se consume mas O, (VO2) que CO;
(VCO;) producido, se aceptd que dicho valor es de 0.8, para lo anterior se utilizd
un gasometro Nova Biomedical- Modelo Critical Care Xpress. INCMNSZ.
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Definicién de los criterios Radioldgicos

Radiografia de térax

Se consideré como radiografia de térax normal, cuando no se encontraron
alteraciones en el parénguima , mediastino y pleura, los signos radiolégicos que se
analizados fue la presencia de : atelectasias subsegmentarias (imagen de velo
desgarrado), joroba de Hampton (opacidad de base pleural y vértice hiliar), signo
de Palla (amputacion de la arteria pulmonar), signo de Westermark (oligoemia
focal: ausencia de dibujo vascular en un area localizada del campo pulmonar que
da la apariencia de mayor trasparencia), consolidacion (imagen con aspecto de
foco neumodnico, hilio pulmonar prominente, cefalizacion de flujo, arteria pulmonar
prominente (dilatacion > 14 mm), derrame pleural, cardiomegalia, botén aértico
prominente. ?

Se analizaron los reportes de las radiografia de térax al momento de su
ingreso a urgencias o durante el episodio agudo si el paciente estaba internado por
una causa diferente y esta fue una complicacién asociada a sus comorbilidades,
las radiografias fueron interpretadas por médicos adscritos al departamento de
Radiologia e Imagen del INCMNSZ, Las radiografias analizadas fueron aqguellas
que se realizaron en proyeccion posteroanterior, con un equipo Shimadsu —
modelo Radio Tex, INCMNSZ.

Tomografia Computarizada Helicoidal

Se consideraron positivas aquellas tomografias en las que el trombo se
identificé como un defecto de lienado parcial o completo de bajo tono y rodeado por
sangre opaca, o bien si la imagen correspondié a un vaso amputado incapaz de
opacificarse, considerando si estos defectos involucraban las arterias pulmonares
principales, a las arterias lobares o bien si la afeccién era de las arterias
pulmonares segmentarias. 24

Se analizaron los reportes de los estudios realizados durante su
internamiento durante el evento agudo de TEP, interpretadas por médicos adscritos
al departamento de Radiologia e Imagen del INCMNSZ, realizados en equipo

Siemens — Somaton Sensation 16 Multicorte.
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Definicién de los criterios Electrocardiograficos

Se considerd normal, cuando no se encontrd alteracién en el ritmo,
frecuencia, ni datos de crecimiento (hipertrofia y dilatacion), se analizo la presencia
de taquicardia sinusal (ritmo sinusal con FC > 100), inversion T en V1 a V4,
BRDHH, $1Q3T3, 51,52;S3 y fibrilacién auricular. *®

Se analizaron los electrocardiogramas al ingreso del internamiento o bien
durante el evenlo agudo del episodic de TEP, correspondieron a
electrocardiogramas de superficie de 12 derivaciones, realizados a una velocidad
de 25 mm/seg y con una amplitud 1 mm =1 mV, en un electrocardiégrafo Hewlwtt
Packard — M 1702A.

Definicién de Medicina Nuclear

Se consideré el diagndstico de tomboembolia pulmonar cuando se
encontraron defectos de perfusidn subsegmentarios, segmentarios o lobares,
multiples y bilaterales, considerando que la fase ventilatoria debe ser normal en las
areas no prefundidas, por lo que las areas ventiladas/ no prefundidas establecieron
el diagnastico. '

Se considerd de alta probabilidad de acuerdo a los criterios establecidos en
el PIOPED: con dos o mas defectos de perfusion segmentarios grandes (>75% de
un segmento), sin anomalias concordantes en ventilacion en la radiografia de torax
o sustancialmente mayores que éstas, o bien si presentaba dos o mas defectos de
perfusién segmentarios medianos (entre el 25 y el 75% de un segmento) no
concordantes, y un defecto segmentaric grande no concordante. Al menos 4
medianos sin anormalidades en ventilacién o en la radiografia de térax.

Se analizaron los repertes de gammagrama pulmenar perfusorio /ventilatorio
dictados por medicos adscritos al departamento de Medicina Nuclear del
INCMNSZ, en estudios realizados durante el evento agudo de tromboembolia
pulmonar, en equipo Siemens Multi Spect / HD-2.

Definicién de los criterios Ecocardiograficos
Se considerd positivo al visualizar un trombo intracardiaco o trombo en la
porciones proximales de la arteria pulmonar. Se identificaron las siguientes

variables hipoquinesia ventricular, dilalacién de cavidades derechas, disfuncion
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diastdlica o sistolica ventricular, hipocinecia ventricular, hipacinecia del septum,
insuficiencia tricuspidea * y la presin sistélica de arieria pulmonar (calculada por el
método de insuficiencia tricuspidea (IT), utilizando la formula de Bernoulli
modificada Vx4 = gradiente de [T, multiplicada por 1.23 coeficiente que permite
una mejor correlacion con al presidn sistdlica de la arteria pulmonar obtenida por
cateterismo cardiaco derecho. En pacientes en gue no se registré insuficiencia
tricuspidea, |a presién sistélica de la arteria pulmonar se calculd con Ja formula de
intervalos sistdlicos, que es igual a periodo pre-expulsivo/tiempo de aceleracion
maxima} x 51 —14.

Se analizaron los ecocardiogramas transtoracicos realizados en pacientes
en quienes se considero el diagnéstico de TEP, considerando el reporte de las
imagenes bidimensionales, modo M y doppler en sus fres maodalidades (pulsado,
continuo y color) en cortes paraesternales (eje largo y corto) y apical de 4 camaras,
realizado por medico adscrito al servicio de Cardiologia del INCMNSZ, en equipo

Hewllwtt Packard Sonos 5500 y un transductor electrénico de 2.5 megahentz.

Definicion de los criterios de ultrasonido Doppler de extremidades inferiores

Se considerd normal si al aplicarse presidén externa con el transductor
permitia compresion de la vena, con ausencia de imagenes ecogénicas dentro de
la luz del vaso y con permeabilidad del sistema venoso profundo de manera
bilateral, insuficiencia venosa si se evidenciaba reflujo, se consider6 positive para
trombosis si se apreciaban imagenes ecogénicas dentro de la luz del vaso,
ausencia de dilatacién del 10 % del diametro inicial al efectuar una maniobra de
vasalva y ausencia de sefal doppler posterior a la aplicacion de color y pulsado,
TVP proximal (vena femoral), TVP distal (vena poplitea).

Se analizaron los reportes radiograficos de estudios realizados por médicos
adscritos al departamentc de Radiologia e Imagen del INCMNSZ en un equipo
Siemens, modelo Sonoline Antares.

Definicidn de los criterios de angiografia

Se considerd positiva si tenia un defecto constante de llenado intraarteriales
y/o amputacién del trayecto de una arteria, utilizando medio de contraste no idnico
y realizando arteriografia con sustraccion digital, se consideraron los repories

consignados en el expediente clinico por médico radidlogo intervencionista adscrito
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al departamento de Radiologia e Imagen del INCMNSZ, en Angioscopio Siemens,
Angioskop D 33, Koordinat 3D 1. INCMNSZ.

Definicién de los criterios de Angioresonancia

Se consideré positiva si al utilizar como medio de confraste el gadolinio
permitia identificar la imagen directa del trombo. Tomando en consideracion la
impresién diagnéstica estipulada por el médico adscrito a el departamento de
Radiologia e Imagen, en los estudios realizados en equipo General Electric Twin
Excite, Signa 1.5.

Definicidn de los criterios de Flebografia

Se considerd positiva si se demostraba la presencia del trombo al evidenciar
un defecto de llenado intraluminal. Se analizaron los reportes de las fiebografias de
miembros inferiores realizados durante el episodio agudo de trombosis venosa
profunda, interpretadas por médicos adscritos al departamento de Radiologia e
imagen del INCMNSZ, en equipo Shimadsu Telemando RS 110.

ANALISIS ESTADISTICO

El analisis de los resultados se realizé con estadistica descriptiva, tomando las
medidas de tendencia central y de dispersion mas representativas (promedio,
moda, mediana, rango y desviacién estandar) segin se considert apropiado
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RESULTADOS

Se analizaron un total de 334 expedientes, de los cuales se excluyeron a
un total de 177 pacientes al no contar con notas en el expediente medico del
episodio de TEP, al documentarse el evento de TEP inicial fuera del INCMNSZ, al
no contar con estudios de laboratorio que confirmaran el diagnostico y en aquellos
con alta sospecha clinica que fallecieron y no se realizé estudio alguno o autopsia
que confirmara el diagnostico. En 157 pacientes se confirmo el diagnostico de TEP.

Las caracteristicas demograficas, los signos y sintomas frecuentes en
pacientes con tromboembolia se resumen en la tabla 1. La edad promedio fue de
50 + 19 con una edad minima de 16 afios y maxima de 88 afios. En la distribucion
por sexo fue mas prevalente en mujeres con un total de 120, lo que correspondio6 al
76 % de los pacientes con TEP.

Los sintomas mas frecuentes correspondieron a disnea 95 %, tos 39%, dolor
de exiremidades inferiores 29 % ,en relacion al dolor anginoso y dolor pleuritico no
hubo diferencia en su presentacion 26 %, los sintomas referidos con menor
frecuencia correspondieron al sincope 9% y la presencia de hemoptisis 8%.

Los signos mas frecuentes fueron |a taguipnea 93%, taquicardia 78 %, los
estertores subcrepitantes localizados en ambas bases infraescapulares 35 %, el
edema de miembros inferiores 45 % y la temperatura > 38°C es 23%, la
hipotension arterial sistémica se encontré en un 18 %; la cianosis distal, el signo de
Ollow y Hoffmans se encontré en menos del 15%. El reforzamiento del segundo
ruido pulmonar y la ingurgitacién yugular se encontré en menos del 11 %,
presentandose la ingurgitacion yugular grado 1l en el 5% de los pacientes, el signo
que se encontré con menor frecuencia es el ritmo de galope en menos del 1 %.

Los factores de riesgo encontrados se enlistan en la tabla 2. Los factores de
riesgo primarios encontrados correspondieron a déficit de antitrombina i, déficit de
proteina C y resistencia a la proteina C, no hubo diferencia entre ellos.

Tambien se evalué la prevalencia de factores de riesgo secundarios,
aquellos asociados fueron la inmovilizacion 48 %, lupus eritematoso generalizado
24%, obesidad vy el sindrome antifosfolipido 18 %, antecedente de malignidad 17
%, sindrome nefrético 9%, puerperio 6%; el antecedente de trombosis venosa
profunda previa, la ingesta de hormonaies, la administracion de quirnioterapia en

los seis meses previos y la presencia de EVC se presentd en menos del 5 %, los
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factores de riesge que se encontraron con menor frecuencia fue la insuficiencia
cardiaca congestiva 2% vy la hiperviscosidad con solo un caso afectado. Otros
factores relacionados fueron la cirugia mayor 23% y la cirugia ortopédica 6%.

Como factores agravantes se encontré a la enfermedad pulmonar obstructiva
cronica 8%, sindrome de apnea cbstructiva del suefio 4% y neumopatia intersticial
difusa 2%. En la enfermedad cardiaca previa se documenté hipertensién arterial
sistémica 27 % y a la cardiopatia isquémica 2%.

De las 16 muestras analizadas de Dimero D, 7 de ellas se realizaron con
método por aglutinacién por latex siendo todas positivas > a 0.5, y de las 9
muestras analizadas con método turbidimétrico solo 6 fueron positivas > a 500 en
pacientes en quienes se corrobord TEP.

Las alteraciones en el intercambio gaseosos se describen en la tabla 3, los
valores promedio de Pa0O2 fue de 87 £ 10, el valor en el gradiente alveolo arterial
de oxigeno fue de 60 £ 11 con un minimo 21 y maximo de 81, la saturacidn de
oxigeno fue de 77 £ 11 con una minima de 49 y maxima de 90 en la oximetria de
pulso a el momento de su ingreso a urgencias, se presentd acidosis metabdlica
36%, alcalosis metabdlica 21%, alcalosis respiratoria 55 % y acidosis respiratoria
1M %.

Los signos radiograficos frecuentes se detallan en la tabla 4, no se
encontraron alteraciones en el 28% de los pacientes y las mas frecuentes fueron
derrame pleural 31 %, atelectasias 27 %, y cardiomegalia 22 %, se documento la
presencia de joroba de Hampton 3% y signo de Westermark 1 % (Fig.1).
Cefalizacion de flujo 17%, arteria pulmonar prominente 12 %, hilic pulmonar
pulmonar prominente 11% , aorta prominente 10%, a nivel del parénquima
pulmonar se identificd la presencia de imagen compatible con una consolidacion en
10%, siendc mas frecuente la correspondiente al Idbulo inferior derecha 4 %, vy no
se encontré diferencia entre el I6bulo inferior izquierdo y el I6bulo medio derecho
3%.

El electrocardiograma se describe en la tabla 5, el 22% de ellos se
consideraron dentro de limites normales, las alteraciones mas frecuentes en
pacientes con TEP a su ingreso fue la taguicardia sinusal 61% e inversién de V1 -
Va 21%. La imagen de $1QaTa se encontré en el 17% ( Fig.2), en menos del 9%
se encontraron datos de sobrecarga derecha con BRDHH, la imagen de 515253

correspondi6 a 3%, la fibrilacion auricular fue el hallazgo mencs frecuente 0.6%.
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Las imagenes observadas en el gammagrama ventilatorio / perfusorio se
describen en la tabla 6, en el 73 % de los pacientes se encontrd alta probabilidad (
Fig.3), probabilidad intermedia en un 7.0 % y baja probabilidad en un 9.5%, la
distribucion por segmentos en los gammagramas de alta probabilidad fue en |6bulo
superior derecho 13%, l6bulo superior izquierdo 16%, l6bulo medio derecho 14%,
segmentos mediales izquierdos 1 %, lobulo inferior derecho 32 % y en I6bulo
inferior izquierdo 23 %. En los gammagramas de probabilidad intermedia la
distribucion por segmentos fue para el Iobulo superior derecho 18 %, Iébulo
superior izquierdo 9 %, |6bulo medio derecho 18 %, Iébulo inferior derecho 36% vy
en I6bulo inferior izquierdo 18%.

Los hallazgos positives de la tomografia helicoidal se describen en la tabla 6,
con afeccion de arterias pulmonares principales en un 7% con mayor afeccion en
arteria izquierda, la afeccion de arterias pulmonares lobares fue en un 7% (Fig. 4 -
8), la afeccidn de arterias pulmonares segmentarias correspondid a un 3.8%.

No se encontré una correlacion entre los hallazgos del gammagrama y la
tomografia computarizada helicoidal pues solo en 13 pacientes tuvieron los dos
estudios durante el mismo internamiento.

Las alteraciones en el ecocardiograma y de otros estudios se enlistan en Ja
tabla 7, la insuficiencia tricuspidea se encontré en el 28%, de este el porcentaje que
correspondié  a la forma leve fue 16%, la dilatacion de cavidades derechas se
encontrd en un 25%, la hipocinecia ventricular derecha correspondié al 6%, la
presencia de tromhbo en la arteria central pulmonar e intracavitario fue del 1%
(Fig.7). No hubo diferencias entre la hipocinecia ventricular izquierda y la
hipocinecia del septum 1% respectivamente. En relacién con la disfuncion
ventricular, la disfuncién del ventriculo izquierdo fue diastdlica 5% y sistolica 3% y
se observd disfuncion diastélica biventricular en 3%, La presién sistélica de la

arteria pulmonar fue de 62 + 11 mmHg con una minima de 25 y maxima de 123.

El ultrasonide doppler fue normal en el 22 %, se reporto insuficiencia venosa
de miembros inferiores en el 11 % , TVP proximal, TVP distal en el 27% y 22%
respectivamente. .a flebografia de miembros infericres se realizo en el 1%.

La angiografia se realizé en el 2% y la angioresonancia en < 1 %. En
quienes se identifico la presencia de los defectos de Henado comrespondientes a la
obstruccién arterial pulmonar.
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El tratamiento consistid en el empleo de anticoagulacién estandar en los
pacientes con heparina no fraccicnada y via oral fue en el 68%, la anticoagulacién
con heparinas de bajo peso molecular y via oral se llevé acabo en el 20 %, se
realizd terapia trombolitica con estreptoquinasa en el 5%, se colocé filtro de vena
cava inferior en el 4% , la embolectomia quirurgica se realizo en el 1% de los

pacientes.

La mortalidad intrahospitalaria fue del 13 % y solamente el 10 % de los
pacientes fallecié directamente a causa de la TEP, el factor predictivo de mortalidad
fue la edad siendo mayor en pacientes mayores de 80 afios, el 6% murié en la

primera semana de su ingreso hospitalario a causa de la TEP.
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DISCUSION

En la poblacion de estudio con tromboembolia pulmonar la mayoria de los
pacientes correspondieron a mujeres en la quinta década de la vida, en relacion a
los factores de riesgo primarios y secundarios no encontramos diferencias en su
presentacion ni en su frecuencia.

El comportamiento clinico es una respuesta cardicpulmonar a la
tromboembolia pulmonar y a los mecanismos de compensacion especificos a una
obstruccion vascular, directamente relacionado con el tamafo del trombo y el
estado previo del sistema cardipulmonar. Los sintomas cardiopulmonares mas
frecuentes fueron el dolor toracico de tipo pleuritico y la disnea que se correlaciona

4 No encontramos diferencias en la

a lo reportado en las grandes series
presentacion del dolor toracico, dolor pleuritico y dolor anginoso, a diferencia de la
literatura internacional en la que se observa mayor frecuencia del dolor pleuritico™*
Lo mismo sucede con la hemoptisis y el sincope al momento de su ingreso que no
fueron frecuentes, esto podria ser debido a los diferentes criterios con los que se
clasifican estos sintomas. En relacién a los signos la presencia de taquipnea,
taquicardia, temperatura > a 38 °C, cianosis distal y signos de trombosis venosa
profunda en miembros inferiores en esta serie de pacientes la prevalencia fue
mayor a lo referido en otras.'La hipotension encontrada en una quinta parte de los
pacientes lo podriamos explicar en esta serie debido al hipoflujo de cavidades
izquierdas, a la falta del mantenimiento de la presién arterial sistémica por la
descarga inducida de catecolaminas de manera inicial en el evento de TEP, lo que
produce una perfusion subendocardica deficiente que lleva a una isquemia
ventricular derecha y falla ventricular derecha. A la exploracion fisica el signo mas
frecuente encontrado fue la presencia de estertores subcrepitantes
subescapulares, que podrian estar en relacion a sobrecarga ventricular en relacién
al evento agudc de obstruccién arterial pulmonar. * De los signos clinicos
accesibles la hipotension arterial, es el indicador de riesgo mas importante para
eventos adversos y puede ser un reflejo de obstruccion vascular grave.

A pesar que el dimero D es un marcador trombosis cuyo valor negativo
podria excluir el diagnéstico de una trombosis aguda'®, en el estudio llamé la
atencion el bajo numero de muestras reportadas, aun teniendo el conocimiento de

su alta sensibilidad al utilizar los métodos cuantitativos.
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En la gasometria arterial la hipoxemia encontrada en algunos pacientes fue
también un evento imporiante '° su génesis y su gravedad es multifactorial, en su
evaluacion se tiene que descartar la existencia de una enfermedad cardiopulmonar
subyacente, el grado de obstruccion, los cartocircuitos areriovenosos y el grado de
hiperventilacion, la hipoxemia por reduccion del gasto cardiace secundario a FVD
es uno de los principales mecanismos de deterioro clinico tornandose refractaria.
La alcalosis respiratoria fue [a alteracion mas frecuente en relacion a la taquipnea
gue condiciona hipocapnia con un incremento del Ph, asi como por la obstruccion
de la via afrea pequefna y ductos alveolares. La acidosis respiratoria que se
observo en algunos otros pacientes se puede explicar por un aumento del espacio
muerto fisicldgico. La acidosis metabolica esta en relacion a un bajo gasto, choque
cardiogénico e hipoperfusién tisular® que se presento en otros pacientes. Conforme
el gasto disminuye, se incrementa la diferencia arteriovenosa de oxigeno y se
reduce la saturacidn de oxigeno en el retorno sanguineo del ventriculo derecho.

En el electrocardiograma la alteracion mas frecuente fue la taguicardia
sinusal y no se encontraron alteraciones de conduccién o del ritmo, que se
corresponde a lo encontrado en otras series public::ndas"'4 En pacientes sin
cardiopatia previa el electrocardiograma tiene alta sensibilidad para identificar HAP
. dilatacién aguda del ventriculo derecho y permite establecer criterios indirectos de
reperfusion al recuperarse las ondas T.

En las radiografias no se encontraron alteraciones en el mediastino, el
hallazgo del parénguima pulmonar que se observo con mayor predominio fue las
atelectasias y derrame pleural, como se reporta en las series internacionales’”.
Llamo la atencidén que en ninglin paciente por radiografia se hubiese apreciadc la
amputacion de la arteria pulmonar, tal vez por no tener una busqueda intencionada
de esta alteracién. La dilatacién de la areria pulmonar con dilatacién de cavidades
cardiacas derechas, oligochemia se encuentran cuando existe hipertensién
pulmonar grave. De acuerdo a las caracteristicas clinicas a su ingreso y los
hallazgos en la exploracion fisica no se encontrd correlacion ¢linico — funcional —
radiolégica de edema agudo pulmonar.Cuando la radiografia de térax es normal
incrementa la probabilidad de diagnostico del gammagrama pulmonar perfusorio y
podria eventualmente sustituir la fase ventilatoria . Destaca el hecho que a pesar de
la disponibilidad de |a tomografia helicoidal en el instituto, se difiera su realizacién y

el estudio inicial para confirmar el diagnéstico es el gammagrama ventilatorio /
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perfusorio, esto lo podriamos explicar por la inestabilidad hemodinamica de los
pacientes a su ingreso y a la necesidad de tener una via central para su realizacion.

En los hallazgos ecocardiograficos los antecedentes de hipertension arterial
sistémica no tuvieron correlacion con la funcian sistélica del ventriculo izquierdo. La
dilatacién de cavidades derechas, la disfuncion ventricular derecha v la marcada
regurgitacion tricuspidea fueron los datos encontrados con mayor frecuencia que
nos indican la afecciéon vascular pulmonar por los trombos, esto se apoya con los
hallazgos en la presion sistdlica de la arteria pulmonar donde se observd una
hipertension pulmonar moderada, que es lo esperado en estos casos ° La
disfuncion del ventriculo derecho es el principal determinante de insuficiencia
cardiorrespiratoria, hipoxemia refractaria y choque cardiogénico, que es un reflejo
de la obstruccion de la circulacion pulmonar que es mayor a 30% y se correlaciona
con mayor incidencia de mortalidad. La mortalidad a pesar de una terapéutica
adecuada fue superior a [a reportada en la literatura, eslo podria estar asociado a
las comorbilidades del tipo de pacientes evaluados en el Instituto y a las
caracteristicas clinicas a su ingreso como la hipotensidén arterial sistémica
sugestivos de falla ventricular derecha como indicador de obstruccién  vascular

grave.
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CONCLUSIONES

1.- La evaluacién clinica ayuda a diferenciar a los pacientes con baja
probabilidad de tromboembolia pulmonar.

2.- El empleo sistematizado de la prevencion primaria en enfermes con uno
o mas factores de riesgo, podria disminuir la incidencia de enfermedad
tromboembélica venosa.

3.- La hipoxemia y la hipocapnia se encuentran de manera comin en [0s
pacientes con tromboembolia pulmonar; sin embargo, la hipoxemia es moderada en
la mayoria de los pacientes, revierle con oxigeno por puntas nasales y
generalmente no requiere de ventilacion mecanica. Al encontrar un gradiente
alveolo arterial normal es poco probable el diagnostico de tromboembolia
pulmonar, pero no lo excluye de manera absoluta.

4 .- El dimero D tiene valor diagnostico cuando  se obtiene una cifra > 500
ug/L, por lo que se deberian preferir los métodos cuantitativos turbidimetricos o
derivados de ELISA.

5.- Debido a la poca especificidad de la radicgrafia de tdérax, su principal
utilidad es para excluir padecimientos gue simulan trombcembolia pulmonar en
pacientes con enfermedad cardiopulmonar previa.

6.- En los hallazgos electrocardiograficos no es frecuente encontrar
fibrilacién auricular o algin otro trastorno de conduccién, es de poca utilidad en el
diagndstico de trombocembolia pulmonar; en sus variantes masiva o submasiva un
electrocardiograma normal es poco frecuente debido los cambios indicativos de
sobrecarga ventricular derecha.

7.- Los estudios diagndsticos de primera linea como el dimero D, la
gasometria, la radiografia de térax y el electrocardiograma estan indicados para
valorar la probabilidad clinica de trombcembolia pulmonar y las condiciones
generales de los pacientes.

8.- Para el diagnéstico de tromboembolia pulmonar se requiere demostrar a
través de cualquier meétodo invasivo o no invasivo, el estado de la circulacion
pulmonar.

9.- La tomografia computarizada helicoidal se puede considerar [a técnica
de eleccion, debido a el menor tiempo de adquisicion de imagenes, mayor
capacidad para secciones més finas, coberlura mas extensa del térax su mayor

disponibilidad y a su factibilidad fuera de las horas asistenciales.



10.- El gammagrama pulmonar puede ser una alternativa en pacientes en
quienes no se pueda utilizar medio de contraste.

11.- Un ecocardiograma transtoracico, identifica  hipertensién arterial
sistolica pulmonar aguda grave, establece en forma indirecta el diagnéstico de
tromboembolia pulmonar, su mayor utilidad es pacientes con alta sospecha clinica
y estudios de circulacion pulmonar no diagnésticos o en pacientes criticos.

12.- El estandar de oro, en el tratamiento de la trombosis venosa profunda y
tromboemebolia pulmonar, continta siendo la anticoagulacion con heparina no
fraccionada en la forma aguda y los anticoagulantes orales para su tratamiento a
largo plazo, actualmente se puede utilizar también las heparinas de bajo peso
molecular pero hay que tener en cuenta su costo. Un tratamiento oportuno puede
impactar en la evolucion clinica y en la sobrevida.

13.- La elevada incidencia de tromboembolia pulmonar, unida a su gravedad
y a las dificultades para diagnosticarla, hace que se hayan usado algunos
algoritmos para el abordaje diagnostico ( Fig.8), como propuesta consideramos el
disefio de la siguiente estrategia diagnoéstica.(Fig.9).

La alta sospecha clinica es la piedra angular en el proceso de estratificacion
y diagndstico, el primer paso sera excluir ila tromboembolia pulmonar y evitar
pruebas diagndsticas innecesarias, por lo que al momento de ingreso de nuestros
pacientes debemos evaluar los factores de riesgo , co — morbilidad asociada , y
determinar si existe o no FVD asociada a trombosis aguda, realizar exploracién
fisica completa, gasometria arterial, radiografia de térax y electrocardiograma. Se
estimara la probabilidad clinica de TEP ' (de acuerdo a las reglas predictivas de
Wells),

En presencia de alta sospecha clinica de trombosis venosa profunda se
realizara ultrasonido doppler si fuera positivc no son estrictamente necesarias
pruebas adicionales para iniciar la terapeutica.

Por su alta sensibilidad el dimero - D, deberia de integrarse a la estrategia
diagnostica, en aquellos pacientes con probabilidad clinica intermedia y baja, si el
dimero — D es < 500 ug / L, no esta indicado dar tratamiento y habria que buscar
causa alternativa de los sintomas. Si la sospecha clinica es alta y/o dimero — D >
500 ug / L, se procedera a realizar de manera inicial la tomografia compuratizada
helicoidal debido a que su sensibilidad supera a el gammagrama perfusorio /
ventilatoric de alta probabilidad y que este estudio no se encuentra disponible en

turno nocturno y fines de semana. En aguellos pacientes con resultado positivo
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para tromboembolia pulmonar se iniciara tratamiento, si el resultado no fuera
concluyente se procedera a realizar ultrasonido doppler de miembros inferiores en
aquellos pacientes con imagen sugestiva de trombosis aguda se puede iniciar con
la terapéutica, en aquellos pacientes con resultado negativo se correlacionara con
la probabilidad clinica, en aquellos con baja probabilidad se excluye el diagnostico,
en aquelios con probabilidad intermedia se repetird el ultrasonido doppler a la
semana ( esta conducta es adecuada para no exponer a los pacientes a el uso de
los anticoagulantes orales cuando no se ha comprobado el diagnéstico de
tromboembolismo venoso), en caso negativo se excluye el diagnéstico. Si el
ultrasonido doppler fuera positivo se le dara tratamiento. En los pacientes con alta
probabilidad clinica con ultrasonido doppler negativo se realizara angiografia
pulmonar si se comprueban defectos de llenado se iniciard tratamiento, en
aquellos pacientes con resultado negativo se debe dar seguimiento por lo menos 3

meses pues se estima una incidencia del 1.6 % al afio de seguimiento.
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TABLAS Y FIGURAS

tromboembolia pulmonar

Tabla 1. Vanables demograficas, sintomas y signos frecuentes en pacientes con

______________
n =157
minimo maximo Promedio + DE
Edad 16 - 88 50+£19
Género n %
Femenino 120 76
Masculino 37 24
Sintomas

Disnea 149 95
Tos 61 39
Dolor Extremidades 46 29
Dolor Anginoso 41 26
Dolor Pleuritico 41 26
Sincope 14 9
Hemoptisis 13 8
Signos
Taquipnea 146 93
Taquicardia 122 78
Temperatura > 38°C 36 23
Hipotensién arterial sistémica 29 18
Hipertension arterial sistémica 13 8
Estertores subcrepitantes 55 35
Reforzamiento del segundo

ruido pulmonar 11 7
Ritmo de galope 1 1
Ingurgitacién Yugular

Grado | 6 4

Grado I 8 5

Grado il 4 2
Edema miembros inferiores 71 45
Cianosis distal 24 15
Hoffmans 24 16
Ollow 18 11

n, nimero de pacientes; DE , desviacion estandar.
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Tabla 2. Factores de riesgos primarios y secundarios para fromboembolia pulmonar

Factores primarios n %
Déficit de antitrombina Il 1 0.6
Déficit de proteina C 1 0.6
Resistencia proteina C 1 0.6
Factores secundarios
Enfermedad pulmonar
EPOC 12 8
SAOS 6 4
NID 3 2
HAP 1 1
Enfermedad cardiaca
Hipertension arterial sistémica 42 27
Cardiopatia isquémica 3 2
Inmovilizacién 75 48
Obesidad : 29 18
Evento vascular cerebral 7 4
IcC 3 2
Lupus eritematoso generalizado 37 24
Sindrome antifosfolipido 28 18
Malignidad 27 17
Hiperviscosidad 1 1
Sindrome nefrético 14 9
Puerperio 3 9 6
Historia de TVP 8 5
Quimioterapia 7 4
Anticonceptivos orales 6 4
{ Cirugia mayor : 36 23
i Cirugia ortopédica 9 6

EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva crénica; SAOS, sindrome de apnea obstructiva del
suefio;NID, neumopatia intesrticial difusa; HAP, hipertensién arterial pulmonar; TVP, trombosis

venosa prafunda; ICC, insuficiencia cardiaca congestiva.
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Pa0O2, mmHg
D ( A-a 02)
Oximetria

Acidosis metabblica
Alcalosis metabdlica

Alcalosis respiratoria
Acidosis respiratoria

n

113
108
36

56
33

87
18

%

72
69
23

36
21

55
"

Promedio £ DE

87+ 10
60 £ 11
77 £ 11

Tabla 3. Intercambio gaseoso en pacientes con tromboembolia pulmonar
E——,—,—,—,—,——

Minimo-maximo

46 - 100
21- 81
149 - 90

Pa0y, Presién anerial parcial de oxigeno; D ( A-a Oy), gradiente alveélo anterial de oxigeno.

Tabia 4. Signos radiograficos frecuentes en la tromboembolia pulmonar

Radiografia térax
Normal

Consolidacion
Basal derecha
Basal Izquierda
Lébulo medio derecho

Atelectasias
Signo Joroba de Hampton
Signo de Westermark

Cefalizacién flujo
Arteria pulmonar Prominente
Hilio pulmonar prominente

Derrame pleural
Derecho
lzquierdo

| Bilateral

_5 Cardiomegalia

| Grado!
| Grado 1
| Grado li
| Aorta prominente

L

n

44

LM

26
18
17
21
19
15
18

16

%

28

N W H

13
12

10

10
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Tabla 5. Electrocardiograma en la tromboembolia pulmonar

o
Normal \ 34
Fibrilacién auricular 1
Taquicardia sinusal 96
Inversion V1 a Va 33
S$1QaTa 27
BRDHH 14
518283 4

%
22

61

17

BRDHH, blogueo de rama derecha del haz de hiz.
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Tabla 6. Hallazgos en medicina nuclear y tomografia computarizada helicoidal.

Gammagrama n %
Alta probabilidad 115 73
Probabilidad intermedia 11 7
Baja probabilidad 15 10

Tomografia computarizada helicoidal

Arteria pulmonar principal

lzquierda 6 4

Derecha 5 3
Arteria pulmonar lobar

Inferior izquierda 4 3

Inferior derecha 3 2

Media derécha 3 2

Superior izquierda 1 1

Arterias pulmonares segmentarias
Lébulo Inferior izquierdo 4
Lébulo inferior derecho 2 1
Lébulos inferiores bilaterales 1




Tabla 7. Hallazgos en el ecocardiograma y otros estudios

Ecocardiograma n=70
PromediotDE Minimo-maximo
PSAP mmHg 63 + 11 25 -123
n %
Dilatacién de cavidades derechas 40 25
Trombo Intracavitario 2 1
Trombo arteria central pulmonar 2 1

Insuficiencia tricuspidea

Leve 25 16

Moderada 19 12
Hipocinecia ventricular derecha 9 6
Hipocinecia del séptum 2 1
Hipocinecia ventricular izquierda 2 1
Disfuncion diastolica izquierda 7 4
Disfuncion diastélica biventricular 4 2
Disfuncion sistdlica izquierda 4 2
Disfuncion sistélica derecha 1 1
Ultrasonido doppler Ms Is
Normal 34 22
TVP proximal 42 27
TVP distal 35 22
Insuficiencia venosa 17 11
Otros estudios
Angiografia 3 2
Angioresonancia 1 1
Flebografia 2 1

PSAP, presion sistélica de la arteria pulmonar; Ms Is, miembros inferiores; TVP, trombosis venosa
profunda.
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Tabla 8. Esquemas de tratamiento al momento del diagndstico
 _____________________________________________ _
n=157
HnoF+ Ao 108
HnoF 4
HnoF+ filtro 1
HBPM + Ao 32
HBPM-+Filtro 4
Strep + HnoF + Ao 5
Strep+HnoF 1
Strep+endarectomia+ Ao 1
Strep+endarectomia+fiitro 1

—_ - = )

HnoF, hepanna no fraccionada; Ao, anticoagulantes orales; HBPM, heparinas de bajo peso

molecular; Strep, estreptoquinasa.
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Fig.1 Radiografia térax postero-anterior. Signo de Westermark (flechas blancas)
area que corresponde a oligoemia focal con ausencia del trazo vascular en el
campo pulmonar que aparenta mayor transparencia.
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Fig. 2 Electrocardiograma que muestra S1 Q3 T3, desnivel negativo del segmento ST, ondas T negativas y profundas de V1
a Va4 asociada a TEP grave e hipertension arterial puimonar aguda.



PERFUSORIO

B

Fig. 3 Gammagrama:A).- fase ventilatoria que muestra distribucion irregular del
aerosol radioactivo en ambos pulmones y atrapamiento del mismo en grandes
bronquios. Se observan zonas difusas hipoventiladas en los contornos de los dos
pulmones. B).- la fase de perfusién presenta zonas de forma cénica
hipoperfundidas en el pulmén derecho en los segmento apical y segmentos
lateral de Iobulo superior, segmento lateral, medial, anterior y posterior de
I6bulo inferior.
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Fig.4 Reconstruccién coronal de tomografia computarizada helicoidal, que evidencia
defectos de llenado en arteria pulmonar correspondiente a segmentos singulares
( flechas blancas).
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Fig.5 Tomografia computarizada helicoidal, corte
Sagital. En donde se observa defecto de llenado
segmentario axial interlobar y superior izquierdo
(flecha blanca).

Fig.6 Corte sagital que muestra un defecto de
llenado segmentario de l6bulo medio derecho
(flecha blanca ).
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Fig. 7: Ecocardiograma bidimensional paraesternal: donde se observa trombo(flecha) en
rama derecha y tronco de la arteria pulmonar (A y B), ecocardiograma con flujo doppler
continuo de la insuficiencia tricuspidea observando incremento en la velocidad del flujo,
tricuspideo ( Formula de bernoulli V* X 4), dato de hipertension arterial pulmonar severa.(C)
Ecocardiograma eje apical de 4 camaras donde se observa insuficicencia tricuspidea y
dilatacion de cavidades derechas.(D).
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Sospecha clinica para TEP no masiva

‘

Valoracién de la probabilidad clinica de TEP ( 100 %)

l

| Dimero-D(100%) |

/

Oug/L
<500ug/L, > 500 ug
sin tratamiento { 36%) 1

| USG (64%) |

| T~

Sin TVP TVP Tratamiento
l (11%)

Gammagrama pulmonar (53 % )

P

Normal/ casi normal No diagnostico Aita probabilidad

Sin tratamiento ( 8%) Trfngaonll/fr)\to

Baja probabilidad clinica de Probabilidad clinica intermedia o

TEP( evaluacion inicial ) sin alta para TEP(evaluacion inicial)
tratamiento ( 24%)

Angiografia( 11%)

.

Negativa sin Positiva tratamiento
tratamiento ( 8 % ) (3 %)

Fig 8. Algoritmo diagnéstico de tromboembolia pulmonar de acuerdo al Task Force Report-
European Heart Journal 2000.
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Sospecha clinica para TEP no masiva
Factores de riesgo + morbilidad + signos y sintomas + gasometria
arierial+ radiografia tbrax + electrocardiograma.

Alta probabilidad
clinica para TVP

l

Negativot—]

I

USsSG
Doppler

Valoracion de la probabilidad clinica de TEP ( 100 %)
Utilizacion de la escala de Wells

l'

|

o

Positivo

!

Tratamiento

Tomografia computarizada
helicoidal o gammagrama |

l

Positivo para TEP
Tratamiento

Negativo

l

Probabilidad Pmbiitt’gf:g nica Probabilidad
clinica baja clinica alta
| Dimero - D : ]
<500ug/L,
No dar tratamiento y >500ug /L —
buscar causa
altemativa de los
sintomas.
A
Positivo TVP USG Doppler No
Tratamiento concluyente
Negativo
Probabilidad i
clinica baja Probabilidad clinica
intermedia
i Probabilidad
; clinica alta
] Repetir USG
TEP excluida Doppler a los 7 l
Angiografia
Neaativo L l
positivo Positivo
Tratamiento |

Sin tratamiento

Fig 9. Propuesta de algoritmo diagnéstico de tromboembolia pulmonar para el INCMNSZ
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Pie de figuras
Fig.1 Radiografia térax posiero-anterior. Signo de Westermark (flechas blancas)
area que corresponde a oligoemia focal con ausencia del trazo vascular en el

campo pulmonar que aparenta mayor transparencia.

Fig.2 Electrocardiograma que muestra S1 Q3 T3, desnivel negativo del segmento
ST, ondas T negativas y profundas de V1 a V4 asociada a TEP grave e

hipertension anterial pulmonar aguda.

Fig.3 Gammagrama: A).- fase ventilatoria que muestra distribucién irregular del
aerosol radioactivo en ambos pulmones y atrapamiento del mismo en grandes
bronquios. Se observan zonas difusas hipoventiladas en los contornos de los dos
pulmones. B).- la fase de perfusion presenta zonas de forma cénica
hipoperfundidas en el pulman derecho en los segmento apical y segmentos lateral

de lobulo superior, segmento |ateral, medial, anterior y posterior de I6bulo inferior.

Fig4 Reconstruccion coronal de tomografia computarizada helicoidal, que
evidencia defectos de llenado en arteria pulmoenar correspondiente a segmentos
singulares (flechas blancas) .

Fig.5 Tomografia computarizada helicoidal, corte sagital. En donde se observa
defecto de llenado segmentario axial interlobar y superior izquierdo (flechas
blancas).

Fig.6 Corte sagital que muestra un defecto de llenado segmentario de lébulo medio
derecho (flecha blanca) .

Fig.7 Ecocardiograma bidimensional paraesternal: donde se observa trombo
(flechas blancas) en rama derecha y tronco de la arteria pulmonar (A y B),
ecocardiograma con flujo doppler continuo de la insuficiencia tricuspidea
observando incremento en la velocidad del flujo, tricuspideo ( Formula de bernoulli
VX 4), dato de hipertension arterial pulmonar severa(C). Ecocardiograma eje
apical de 4 camaras donde se observa insuficiencia tricuspidea y dilatacion de
cavidades derechas.(D).
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Fig. 8 Algoritmo diagnostico de tromboembolia pulmonar de acuerdo al Task Force

Report- European Heart Journal 2000.

Fig. 9 Propuesta de algoritmo diagndstico de tromboembolia pulmonar para el
INCMNSZ.
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