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1. RESUMEN
Valores de Dimero D en pacientes con ultrasonido Doppler venoso de miembros inferiores.

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Dra. Beatriz Yesenia Cortés Garcia
INVESTIGADOR ASOCIADO PRINCIPAL EXTERNO: Dr. Alejandro Garcia Pefia.
INVESTIGADOR ASOCIADO PRINCIPAL: Dr. Alberto Leonardo Castillo Quifionez.

INTRODUCCION: El diagnéstico de la trombosis venosa profunda constituye un desafio para el
médico de urgencias principalmente en los casos que los signos y sintomas son poco especificos.
La necesidad del médico de urgencias esta en poder descartar de manera razonable y segura esta
patologia. En este contexto, la determinacion del DD aparece como una herramienta util y fiable
para colaborar en el proceso diagndstico de trombosis venosa profunda, sin embargo, algunos
estudios han enfocado su interés en la importancia de los niveles del valor del dimero D en los
pacientes con sospecha de tromboembolismo venoso.

OBJETIVO GENERAL. Describir los valores del Dimero D en pacientes con ultrasonido Doppler
venoso de miembros inferiores.

MATERIAL Y METODOS. Se llevé a cabo un estudio observacional descriptivo, transversal y
retrolectivo con un total definitivo de 217 pacientes del servicio de imagenologia diagndstica y
terapéutica que contaban con ultrasonido Doppler venoso de miembro inferior y prueba de dimero
D en el periodo del 1 de marzo al 31 de agosto del 2016.

RESULTADOS: Se incluyeron un total de 217 pacientes que contaban prueba de dimero D
cuantitativa y ultrasonido Doppler venoso por sospecha de trombosis venosa profunda (TVP) de los
cuales el (61.0%, n=133) fueron de sexo femenino y el (39.0% n=85) fueron del sexo masculino. La
edad promedio fue de 58.63+17.85 (7-99) afios. El 79.36% n=172 tenian un dimero D mayor a 0.5
pg/mly el restante 20.64% n=45 fue menor a 0.5 ug/ml.

El 33.49% (n=73) pacientes resultaron positivos para trombosis venosa profunda por ultrasonido
Doppler, mientras que el 66.5% n=145 restante fueron negativos.

El 40% (n=70) de los pacientes con un dimero D mayor de 0.5 pug/ml fueron positivos para TVP.

La media del valor de Dimero D para el sexo femenino es de 4.19 £0.52 ug/ml y para el sexo

masculino es de 3.4+0.67 ug/ml.
El 96% de los pacientes positivos para TVP por ultrasonido Doppler tuvieron un dimero D mayor de

0,5 pg/ml.

En los pacientes con diagnostico de TVP por ultrasonido Doppler, el intervalo de dimero D mas
frecuente fue de 2.1- 4.0 pg/ml seguido del grupo con niveles mayores de 8 pg/ml.

El 71% de los pacientes con niveles de dimero D mayor de 4.0 pg/ml fueron positivo para el
diagnéstico de TVP por ultrasonido Doppler.

Los pacientes del sexo femenino representaron el 57.53% (n=42) de los pacientes que fueros

positivos para TVP.
La media del valor de Dimero D para los pacientes positivos para TVP fue de 7.2 £0.74 ug/ml

mientras que para los pacientes negativos fue de 2.1 £0.49 pg/mil.

CONCLUSIONES: El diagnostico de trombosis venosa profunda fue mas frecuente en mujeres, asi
como también niveles mas altos de dimero D, con una media de 4,19 ug/ml.
El valor del dimero D fue significativamente mas alto (7,2 pg/ml) en paciente que presentaron

trombosis venosa profunda.
El 72% de los pacientes con niveles de dimero D mayores de 4,0 pg/ml fueron positivo para el

diagnéstico de TVP por ultrasonido Doppler.



2. INTRODUCCION.

La trombosis venosa profunda (TVP) en miembros inferiores se define como la formacién de un
coagulo al interior de las venas de las extremidades inferiores (). Esta condicion clinica se puede
sospechar en pacientes con sintomas irritativos, que tengan factores de riesgo y una exploracion

fisica con signos clinicos sugestivos de TVP ),

Los principales sintomas de TVP son: dolor unilateral en las piernas, hinchazén y eritema. En el
examen fisico, la pierna afectada suele ser sensible, caliente y puede haber dilatacion de las venas
superficiales. Ademas, algunos pacientes pueden tener un signo de Homan positivo en el examen

fisico, por lo que hay dolor fuerte a la dorsiflexién del pie mientras se extiende la rodilla .

En cuanto a las pruebas de laboratorio clinico para TVP, el dimero D (DD) es un examen que se
realiza a los pacientes con signos o sintomas que sugieren TEV tromboembolismo venoso,
entendiéndose como TEV, la trombosis venosa profunda, tromboflebitis y tromboembolismo
pulmonar. El DD es detectable en pacientes con TVP, ya que es un marcador de fibrindlisis

enddgena. El proposito de esta prueba es descartar la presencia de TVP debido a su alto valor

predictivo negativo (VPN) @),

ElI DD es el producto de la degradacion de fibrina (componente principal del trombo) por la plasmina
(enzima fibrinolitica). ),

Hay que tomar en cuenta que los métodos de medicion del DD tienen una especificidad limitada por
la existencia de varias condiciones asociadas a la formacion de fibrina que arrojan resultados falsos
positivos, por lo que pueden dividirse en dos tipos: las patolégicas y las no patolégicas. Dentro de
las no patoldgicas pueden nombrarse el tabaquismo, pacientes geriatricos, la raza, el embarazo y
el estado postoperatorio ). Las principales causas patolégicas son: los traumatismos, la
preeclampsia, las enfermedades malignas, las infecciones, la coagulacién intravascular diseminada,

el tromboembolismo arterial o venoso, la fibrilacion atrial, el sindrome coronario agudo, los procesos

inflamatorios, entre otras ()

El DD ha demostrado ser altamente eficaz en la exclusion de TEV agudo con un valor de corte

menor o igual a 500 ug FEU/I ©),

En un estudio de Taira y colaboradores, observaron que la sensibilidad del ensayo del DD para

descartar el TEV fue del 92% a un valor de corte <500 ug FEU/I, que no alcanzo las sensibilidades
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observadas en otros estudios (> 95%) () sin embargo, Bosson y col, sugirieron en un estudio
retrospectivo que un nivel de DD por encima de 2000 pg FEU / | aumentaba la presencia de
tromboembolismo pulmonar, debido a esto los autores sefialaron que estos resultados debian ser

validados con otras investigaciones clinicas prospectivas(®.

En otro estudio que comparé los niveles cuantitativos de DD con la presencia de TEV en pacientes
sintomaticos, la prevalencia de TEV aumentoé 4 veces con niveles del dimero D> 4000 ng FEU / ml
en comparacion con los niveles entre 500 y 1000 ng FEU / ml. En otro estudio realizado en un
entorno ambulatorio en 671 pacientes con sospecha clinica de TEV, la especificidad de una prueba
de DD fue del 93% cuando los niveles de DD superaron los 4000 ug de FEU / |. Por lo tanto, los
niveles altos de dimero D en pacientes con sintomas leves se debe considerar un enfoque de

diagnostico mas intenso, independientemente de la probabilidad clinica ©).

EI DD también tiene algunas variaciones en sus resultados por diferentes factores, ya que dependen
de las caracteristicas del paciente seleccionado, de la especificidad del anticuerpo, del formato del

metodo, del calibrador y de posibles efectos del plasma en la presentacion del epitopo, entre otros

(10).

Existen diversos ensayos para la determinacion de la concentracién plasmatica del DD, la mas

utilizada y sensible es el ELISA (enzyme-linked immunosorbent assay) tipo «sandwich» (1),

Entre los métodos de imagen utilizados para confirmar dicho diagnostico se incluye el ultrasonido
Doppler, la evidencia ha demostrado que el ultrasonido es una prueba altamente precisa con

reproducibilidad aceptable para la deteccion de TVP (12),

En el 2005 Godacre y colaboradores desarrollaron una revision y estudio de meta-analisis desde
1966 hasta abril de 2004, acerca de la exactitud de la ecografia en el diagndstico de pacientes con
sospecha de trombosis venosa profunda, comparandola con la venografia como estandar de oro.
Los autores concluyeron que la ecografia tiene una sensibilidad 96.4%, especificidad del 94.3%,
valor predictivo negativo del 96% y valor predictivo positivo del 95% en la deteccion de TVP con un

intervalo de confianza del 82-100% (12,

Los hallazgos por ultrasonido Doppler que sugieren la presencia de trombosis venosa profunda son

los siguientes: imagen ecogénica al interior del vaso, segmento venoso no compresible, diametro



venoso aumentado en trombosis aguda, disminucion del diametro venoso en trombosis cronica,
pérdida del flujo fasico en la onda espectral, saturacion ausente al Doppler color: si es

completamente oclusivo, aumento del flujo en venas superficiales (13,

Entre las complicaciones de la trombosis venosa profunda el embolismo pulmonar (EP) ocurre en

aproximadamente el 10% de los casos y es la complicacién aguda mas importante de la TVP. (%),

EI TEV es un problema de salud publica mundial y en México representa una de las primeras causas
de morbi-mortalidad, sin embargo, se desconoce la cifra precisa del nimero de casos de
tromboembolismo venoso. Basados en estimaciones mundiales, en México pueden existir entre
400,000 y 500,000 casos de TEV. De acuerdo con estos datos es importante reconocer las
herramientas utiles disponibles para la deteccion de estas patologias potencialmente mortales,

sobre todo con mayor interés en las poblaciones de mayor riesgo (1%,

El diagnostico de la trombosis venosa profunda constituye un desafio para el médico de urgencias
principalmente en los casos que los signos y sintomas son poco especificos. La mayor parte de
estos pacientes acuden al hospital a traves de los servicios de urgencias, donde se debe realizar el

diagndstico e iniciar el tratamiento. Esta enfermedad puede llegar a ser mortal debido a su potencial

complicacién, la tromboembolia pulmonar (16,

La necesidad del médico de urgencias esta en poder descartar de manera razonable y segura esta
patologia, de no poder hacerlo con los datos clinicos y las pruebas complementarias habituales,
debera realizar pruebas diagndsticas complejas que requeriran en muchos casos el ingreso del
paciente. En este escenario, la determinacion del DD aparece como una herramienta util y fiable
para colaborar en el proceso diagnostico de trombosis venosa profunda en urgencias. Su gran
sensibilidad y valor predictivo negativo la hacen util especialmente en un contexto clinico de baja
probabilidad diagndstica, sin embargo, algunos estudios han enfocado su interés en los niveles del
valor del DD y su capacidad para corroborar el diagnostico, de esta manera estaria mejor justificado

el inicio temprano del tratamiento antes de realizar pruebas confirmatorias de imagen de mayor
complejidad y poca disponibilidad ('6).

Bajo estas circunstancias el propdsito de nuestro estudio es conocer cuales son los valores de DD
en los pacientes a los que se le realizo ultrasonido Doppler venoso de miembros inferiores

contribuyendo asi con informacion de gran utilidad como punto de partida para futuras

investigaciones de mayor complejidad que apoyen un valor agregado para esta prueba.
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3. OBJETIVO GENERAL.

Describir los valores del Dimero D en pacientes con ultrasonido Doppler venoso de miembros
inferiores.

4. MATERIAL Y METODOS.

Se llevé a cabo un estudio observacional descriptivo, transversal y retrolectivo con un total definitivo
de 217 pacientes del servicio de imagenologia diagnostica y terapéutica del Hospital General “Dr.
Manuel Gea Gonzalez” que contaban con ultrasonido Doppler venoso de miembro inferior y prueba
de dimero D en el periodo del 1 de marzo al 31 de agosto del 2016.

Se revisaron los expedientes clinicos de los pacientes incluidos en el estudio, durante esta revision,
se tomo registro de las variables objeto de estudio (valores de dimero D, dimero D menor de
0,5meg/ml, impresion diagnostica por ecografia Doppler, edad y sexo), con una hoja de captura de
datos, donde se consignaron estos datos, la técnica de laboratorio utilizada en el hospital fue ELISA
(Enzima inmunoanalisis cuantitativo para todos los casos); también se revisaron los informes de los
pacientes con ecografia Doppler de miembro inferior que fueron positivos o negativos para trombosis
venosa profunda, teniendo en cuenta los hallazgos por imagen como son: imagen ecogénica al
interior del vaso, segmento venoso no compresible, diametro venoso aumentado, pérdida del flujo
fasico en el espectro, flujo de color ausente.

Posteriormente con la informacion obtenida en las hojas de captura se realizé una base de datos
que fue descargada en el programa estadistico SPSS “Statistical Package for the Social Sciences”,
version 25.0, donde se realizd un analisis descriptivo de los resultados en funcion a la escala de las
variables utilizando porcentajes, medidas de tendencia central y dispersion tales como rango, media,

mediana, moda, desviacion estandar.
Criterios de inclusion: Expediente de pacientes con ultrasonido Doppler venoso de miembro inferior

gue cuenten con prueba de dimero D en el periodo de tiempo establecido.

Criterios de exclusion: No aplica para la poblacion objeto de estudio puesto que todos cumplian con

los criterios de inclusion.

5. RESULTADOS: Se incluyeron un total de 217 pacientes que contaban con prueba de dimero D
cuantitativa y ultrasonido Doppler venoso por sospecha de trombosis venosa profunda (TVP) de los
cuales 61.0% (n=132) fueron de sexo femenino y 39.0% (n=85) de sexo masculino (Grafica 1). La
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edad promedio fue de 58.63+17.85 (rango de 7-99 afos de edad) afios (Grafica 2). EI 79.36% n=173
tenian un DD mayor a 0.5 pg/ml y el restante 20.64% n=45 fue menor a 0.5 ug/ml (Grafica 3).

El 33.5% (n=73) de los pacientes resultaron positivos para trombosis venosa profunda por
ultrasonido Doppler, mientras que el 66.5% n=145 restante fueron negativos (Grafica 4).

La media de edad de los pacientes con TVP fue de 59.05+17.81 afos.

De los pacientes estudiados el 32.11% (n=70) presentaron un DD mayor a 0.5 pg/ml y resultaron
positivos para trombosis venosa profunda en el estudio de ultrasonido; es decir, el 40% (n=70) de
los pacientes con un DD mayor de 0.5 pg/ml fueron positivos para TVP.

La media del valor de DD para el sexo femenino fue 4.19 £0.52 ug/ml y para el sexo masculino de
3.41£0.67 pg/ml.

El 96% de los pacientes positivos para TVP por ultrasonido Doppler tuvieron un DD mayor a 0,5
pg/ml (Grafica 5).

En los pacientes con diagnostico de TVP por ultrasonido Doppler, el intervalo de DD mas frecuente
fue de 2.1- 4.0 pg/ml seguido del grupo con niveles mayores de 8 ug/ml (Grafica 6).

El 71% de los pacientes con niveles de DD mayor de 4.0 ug/ml fueron positivos para el diagndstico
de TVP por ultrasonido Doppler.

En los pacientes con resultado negativo para el diagndstico de TVP por ultrasonido Doppler, el
intervalo de DD mas frecuente fue menor de 0.5 pyg/ml seguido del grupo con niveles de 1.1 — 2.0
ug/ml (Grafica 7).

Los pacientes del sexo femenino representaron el 57.53% (n=42) de los pacientes que fueron
positivos para trombosis.

La media del valor de DD para los pacientes positivos para TVP fue de 7.2 +0.74 pg/ml mientras

que para los pacientes negativos fue de 2.1 £0.49 pg/ml (Grafica 8).

6. DISCUSION

El DD es el producto de la degradacion de fibrina (componente principal del trombo) por la plasmina
(enzima fibrinolitica), esta prueba de laboratorio se realiza a los pacientes con signos o sintomas
que sugieren tromboembolismo venoso (TEV) #). El DD es detectable en pacientes con trombosis
venosa profunda (TVP), ya que es un marcador de fibrindlisis endégena. En nuestro estudio el 100%

de la poblacién contaba con DD cuantitativo frente a los descritos en la literatura (60,4%) ®), es de
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interés mencionar esta diferencia debido que el DD cuantitativo tipo ELISA es considerado la técnica
de mayor precision (',

El promedio de edad de todos nuestros pacientes fue de 59.05+17.81 afos, discretamente menor
con respecto a la literatura consultada que mostro un promedio de 63 +17.81 afios ('6),

Es importante mencionar que el 61% de nuestros pacientes fueron mujeres, debido a que la
literatura internacional no mostro diferencia entre hombres y mujeres, con un reporte de 50% para
cada uno (@) (16) Adicionalmente observamos que el sexo femenino presento valores de dimero D
discretamente mayores con respecto a los hombres, algo que no fue mencionado en los estudios
consultados.

En nuestra poblacion total el 79.36% n=173 tenian un DD mayor a 0.5 ug/ml y el restante 20.64%
n=45 fue menor a 0.5 pg/ml, en comparaciéon con otros estudios mencionados que reportaron un
DD mayor de 0.5 pg/ml en el 62% y menor de 0,5 pg/ml en el 38% de su poblacién total ('8, De
acuerdo con los valores anteriormente mencionado se pudo observar que el 40% (n=70) de los
pacientes con un DD mayor de 0.5 pg/ml fueron positivos para TVP, encontrando una diferencia
significativa con literatura internacional que reporto un 18% ('8), esto puede estar relacionado con la
técnica cuantitativa que fue utilizada en nuestro estudio, otros factores a tomar en cuenta son el
tamano de la poblacion estudiada.

El diagndstico de TVP por ultrasonido Doppler estuvo presente en el 33.18 % de los pacientes
estudiados de los cuales el 94% tuvieron un DD mayor del punto de corte, similar a lo descrito en la
literatura con valores entre el 92 (/) y 95%, (®),

Clasicamente la prueba de DD ha sido empleada con el objetivo de descartar el diagndstico de TVP
debido a su alto valor predictivo negativo, adicionalmente su especificidad ha sido considerada baja
en la gran mayoria de los estudios publicados ) sin embargo, algunos autores observaron que la
frecuencia del tromboembolismo venoso puede aumentar a partir de los niveles de 2.0 ug/ml @ vy
otros estudios a partir de 4.0 pg/ml en adelante ), en nuestro caso el 71% de los pacientes con
niveles mayor de 4.0 presentaron TVP, para los pacientes con niveles superiores a 6 ug/ml el
diagnostico fue realizado en el 72%, evidenciando que el punto de mayor frecuencia corresponde
con niveles superiores a 4.0 ug/ml como fue mencionado por algunos autores; los niveles inferiores
a 2.0 yg/ml no mostraron cambios significativos € ©),

Nos dimos a la tarea de observar la distribucion de los valores de DD en dos grupos de pacientes,

uno de ellos con resultado positivo y el restante con resultado negativo para TVP por ultrasonido
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Doppler venoso identificando una inversion en la frecuencias de dichos valores, los pacientes
negativos para TVP presentaron 45 casos (31%) con un valor menor de 0.5 pg/ml seguidos por el
intervalo de 1-2 pg/ml con 35 casos (24%), mientras que el grupo positivo presento 33 casos (45%)
con valores mayores de 4.0 ug/ml ver (grafica 8). Esta descripcion puede mostrar como los valores
de los pacientes negativos para TVP evidentemente se acercan mas al 0 y como los pacientes
positivos para TVP se alejan significativamente del 0; identificando una media de valores de DD

para los pacientes negativos de 2.1 £0.49 ug/ml frente a una media de 7.2 +0.74 ug/ml para los

pacientes positivos para TVP.

7. CONCLUSIONES:
El diagnostico de trombosis venosa profunda fue mas frecuente en mujeres, las cuales presentaron

niveles mas altos de dimero D, con una media de 4,19 pug/ml.
El valor del dimero D fue significativamente mas alto (media de 7,2 pg/ml) en pacientes que

presentaron trombosis venosa profunda.
El 72% de los pacientes con niveles de dimero D mayores de 4,0 ug/ml fueron positivo para el

diagnéstico de TVP por ultrasonido Doppler.
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9. ANEXOS.
DISTRIBUCION POR SEXO DEL TOTAL DE LA MUESTRA

SEXO
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Grafica 1. Se observa la distribucion por sexo de los pacientes incluidos en el estudio.
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Gréafica 2. Se visualiza la distribucion por edad de los pacientes incluidos en el estudio.
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Grafica 3. Se visualiza la distribucion de los valores del Dimero D segun el punto de corte
menor o mayor a 0.5 pg/ml.
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Gréfica 4. Se visualiza la distribucion de los pacientes con ultrasonido Doppler que fueron
positivos o negativos para TVP (trombosis venosa profunda).
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DISTRIBUCION POR SEXO DE PACIENTES POSITIVOS PARA TVP

POSITIVO
100 PARA TVP

B NEGATIVO
@rosiTivo

s

SEXO

Gréfica 5. Se visualiza la distribucion de los pacientes con ultrasonido Doppler que fueron
positivos o negativos para TVP (trombosis venosa profunda) de acuerdo al sexo.
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Grafica 6. Se visualiza la distribucion de los pacientes positivos para TVP con Dimero D
menor o mayor a 0.5 pg/ml.
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DISTRIBUCION DE LOS VALORES DEL DD EN
PACIENTES (+) PARA TVP
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Grafica 7. Se observa la distribucion por intervalos de los valores de dimero D en
pacientes que fueron positivos para TVP (trombosis venosa profunda) por ultrasonido

Doppler venoso.
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Grafica 8. Se observa la distribucion por intervalos de los valores de dimero D en
pacientes que fueron negativos para TVP (trombosis venosa profunda) por ultrasonido

Doppler venoso.
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Grafica 9. Distribucion de los valores de dimero D en pacientes con ultrasonido Doppler
venoso para diagnostico de TVP (Trombosis venosa profunda).
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