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PROLOGO

No cabe duda de que la enfermedad trombombdlica (ETV) es una
patologia prevalente, que puede ser mortal y que se asocia a
variadas complicaciones, de la que hay mucho conocimiento, pero
que, por su heterogeneidad a la hora de presentarse y su apari-
cion en pacientes complejos, a veces resulta dificil su abordaje. Se
trata, ademas, de una patologia que en muchos casos es preveni-
ble,lo que nos hace manejarnos en un entorno en el que el cono-
cimiento sobre la enfermedad es clave para reducir el nimero de
pacientes que la sufren.
Otra de las peculiaridades de la ETV es que puede ser diagnosti-
cada y tratada por especialistas diversos, lo que nos lleva, en oca-
siones, a que haya una gran dispersién a la hora de manejar a los
enfermos con este cuadro. Por ello tiene sentido establecer unos
protocolos de diagnostico y tratamiento con el fin de poner
sobre la mesa los conocimientos mds recientes sobre la enfer-
medad y establecer una serie de pautas que pueden ayudar a uni-
ficar los criterios de manejo, lo que redundara en el beneficio de
los pacientes.
En los ultimos afios, nuestro pais ha liderado un proyecto de estu-
dio de pacientes con ETV que nos ha permitido conocer muchas
realidades sobre la evolucién clinica y el manejo de estos enfer-
mos. El Registro Informatizado de Enfermedad Tromboembélica
(RIETE), que ya se ha internacionalizado, y todos los trabajos deri-
vados de éste ayudan a establecer pautas de tratamiento en
pacientes que no cumplen los criterios de los ensayos clinicos, y,
por ello, no aparecen en las guias clinicas. Gracias a dicho regis-
tro sabemos mucho mas de la ETV, y estamos en condiciones de
13
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establecer indicaciones de tratamiento en situaciones que hasta
hora no teniamos tan claras (ancianos, insuficiencia renal, pesos
extremos, pacientes con antecedentes de sangrado...).

Hace unos afios se publicé la primera edicion de estos protocolos,
con un alto nivel cientifico, claros y muy practicos para todos los
médicos internistas y de otras especialidades que manejan a estos
pacientes. Pero cada vez sabemos mas de esta enfermedad, y pare-
cia légico actualizarlos con el nuevo conocimiento disponible.
Hay que agradecer a la SEMI su interés en la reedicion, que per-
mitira facilitar la puesta al dia de aquellos médicos que traten a
estos pacientes. Ademds, nuestro agradecimiento a Sanofi-
Aventis, que ha vuelto a colaborar en su edicién,a Manel Monreal,
por haber coordinado la primera edicién y participado brillante-
mente en la segunda, y a todos los autores que han reescrito sus
capitulos para que se disponga de informacién de dltima hora
sobre esta enfermedad.

Y me permito dedicar este manual a todos los médicos que atien-
den a pacientes afectados de trombosis, y en especial a aquellos
que los incluyen en el RIETE, a ellos va dedicado este protocolo.
Aunque ellos ya saben mucho de esta enfermedad, siempre hay
algo nuevo que aprender.

DRA. RAQUEL BARBA MARTIN



CAPITULO 1

Diagnostico de la trombosis
venosa profunda

FRANCISCO JosE MuNOZ RODRIGUEZ
Servicio de Medicina Interna. Hospital de Mollet. Mollet del Vallés. Barcelona.

Introduccion

La enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) incluye en su es-
pectro clinico tanto la trombosis venosa profunda (TVP) como la
tromboembolia pulmonar (TEP), la cual es habitualmente una
complicacién de la TVP. Es una enfermedad relativamente fre-
cuente con importante morbimortalidad y que requiere un pro-
ceso diagnostico preciso. La incidencia global de TVP en la pobla-
cion general segun diferentes estudios epidemiologicos se sitta
alrededor de 5 casos por 10.000 pacientes/afio' y presenta un in-
cremento progresivo con la edad. En nuestro pais, segiin datos
facilitados por el Ministerio de Sanidad y Consumo, la ETV supu-
so el 0,8% del total de altas hospitalarias entre los afios 1999 y
2005, correspondiendo el 47% a casos de TVP. Se estimé una ta-
sa de diagnésticos de ETV en la poblacion espafiola en 2005 de
154/100.000 habitantes. Ademas, la tasa de mortalidad por cual-
quier causa en los pacientes ingresados por ETV en nuestro pais
se situd entre el 10,3 y el 12,9% paralaTEP y el 1,7 y el 2,8% pa-
ra la TVP Probablemente su incidencia global esta subestimada,
porque se trata de una enfermedad que suele ofrecer dificulta-
des en el diagnostico debido a que la sintomatologia que suele

15
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acompafiarla es inespecifica y comun a otras enfermedades. En
otras ocasiones suele ser una enfermedad asintomdtica, espe-
cialmente tras la cirugia ortopédica. Estos antecedentes obligan
a elaborar protocolos precisos que faciliten al médico el diag-
nostico de la TVP y minimicen los riesgos. Estos protocolos de-
ben basarse en la sospecha clinica inicial, las pruebas de imagen
y las técnicas de laboratorio (determinacion del dimero-D) que
analizaremos a continuacion.

Diagnéstico clinico

El espectro clinico de la TVP es variable e incluye dolor en la
pantorrilla, edema, cianosis o tumefaccién en la extremidad y
dolor con la flexién dorsal del pie (signo de Homans). Estos
signos o sintomas son muy inespecificos y comunes a otras en-
fermedades que forman parte del diagnéstico diferencial. Ade-
mas de las manifestaciones clinicas hay que considerar ciertos
antecedentes que pueden hacer mas probable el diagnéstico de
TVP. Seglin un reciente metaandlisis®* pueden ser de cierta ayu-
da en el diagnéstico la coexistencia de neoplasia, ETV previa,
reciente inmovilizacién o cirugia y aumento en el didmetro de
la extremidad, mientras que la ausencia de tumefaccién o de di-
ferencia en el didmetro entre ambas extremidades podrian ser
utiles para su exclusion. De todas formas, las escalas de proba-
bilidad clinica que combinan sintomas, signos y factores de ries-
go son de mayor utilidad, especialmente la escala de Wells* (ta-
bla 1), por ser la mas utilizada en la actualidad. Estas escalas
ofrecen ventajas sobre el juicio clinico, debido a que estdn bien
estandarizadas y son facilmente reproducibles. La escala de
Wells* clasifica de forma adecuada a los pacientes con sospecha
de TVP proximal en 3 categorias, aunque ofrece dificultades
cuando se trata de una TVP distal’. La prevalencia de TVP fue

16
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Tabla |. Escala clinica de Wells

Caracteristicas clinicas Valor

Cancer activo (paciente que recibe quimioterapia en los 6 meses |
previos o en tratamiento paliativo)

Parilisis, paresia o inmovilizacién con yeso de una extremidad |

Reciente encamamiento durante 3 dias o mas, o cirugia mayor |
en las 12 semanas previas con anestesia general o regional

Dolor a la presién a lo largo de la distribucion del sistema |
venoso profundo

Tumefaccién de toda la extremidad |

Aumento del perimetro mayor de 3 cm respecto a la extremidad |
asintomdtica, medido 10 cm por debajo de la tuberosidad tibial

Edema en la extremidad sintomatica |

Venas superficiales colaterales no varicosas |

Antecedente de TVP documentada |

Diagnéstico alternativo al menos tan probable como TVP -2

TPV: trombosis venosa profunda.
Valores: < | baja probabilidad; I-2 moderada probabilidad; > 3 alta probabilidad.

del 75, el 17 y el 3% en los pacientes con alta, moderada y baja
probabilidad, respectivamente, de presentarla®. Con posteriori-
dad esta escala fue modificada por los mismos autores para cla-
sificar a los pacientes solamente en 2 categorias, segun fuese
probable o improbable el diagnostico de TVP sin que afectase a
su utilidad clinica’. Han aparecido otros modelos clinicos de
prediccion®, pero su uso no se ha generalizado y actualmente no
se recomiendan para su aplicacion sistematica. En definitiva, es
aconsejable la utilizacién de los modelos de probabilidad clinica
ante un paciente con sospecha de TVP. Este es el primer paso
en el algoritmo para poder diagnosticar o excluir la enfermedad
de forma répida y sencilla, sin necesidad de recurrir a explora-
ciones mds costosas o invasivas.

17



PROTOCOLOS. ENFERMEDAD TROMBOEMBOLICA VENOSA

Utilidad del dimero-D

El dimero-D es un producto de degradacién de la fibrina que se in-
crementa cuando se activa la fibrindlisis endégena en la fase aguda
de la trombosis, aunque también puede producirse en otras mu-
chas enfermedades, tales como sepsis, neoplasia, insuficiencia car-
diaca o renal, infarto agudo de miocardio, ictus, etc.”. Por la tanto, es
una técnica poco especifica que no ayuda a establecer el diagnésti-
co de la enfermedad. Hay distintas técnicas de determinacién del
dimero-D que pueden dividirse en 2 grandes grupos: técnicas cuan-
titativas (ELISA o turbidimétricas) y cualitativas (aglutinacién de he-
maties o aglutinacién en latex). Las primeras proporcionan un valor
y un punto de corte que puede variar en funcién de la técnica y a
partir del cual el resultado se considera positivo. Las segundas sélo
nos informan si el resultado es positivo o negativo. Globalmente, la
sensibilidad del dimero-D en pacientes con sospecha clinica de TVP
es del 91% con una baja especificidad (55%) y un excelente valor
predictivo negativo®. Esta sensibilidad es ligeramente superior con
las técnicas de ELISA con una peor especificidad respecto a las téc-
nicas de aglutinacion. También varia en funcién de la localizacién de
la TVP. Si se consideran de forma conjunta todas las técnicas dispo-
nibles, la sensibilidad para la TVP proximal es del 94% y desciende
al 82% en las formas distales con una especificidad similar. Su sensi-
bilidad también es inferior en pacientes asintomaticos. Cuando se
utiliza una técnica de aglutinacion, generalmente menos sensible
que las técnicas de ELISA, la incidencia de ETV a los 3 meses de se-
guimiento entre pacientes con baja probabilidad clinica y concen-
traciones normales de dimero-D es del 0,5%. Si utilizamos técnicas
mas sensibles, esta incidencia es del 0,4% entre los pacientes con
probabilidad baja o moderada y dimero-D normal’. En conclusién,
su utilidad clinica radica en que una elevada sensibilidad se acompa-
fia de un valor predictivo negativo también muy alto y nos ayuda a
excluir de forma segura el diagnéstico de TVP, especialmente en los
18
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casos de una baja probabilidad clinica de acuerdo con la escala de
Wells. Otra utilidad practica del dimero-D es su asociacién con po-
sibles recurrencias de la ETV tras la finalizacién del tratamiento an-
ticoagulante. Se ha observado que la persistencia de un dimero-D
elevado un mes después de dicha finalizacién es un factor predictor
independiente de posibles recurrencias y que éstas se reducen de
forma significativa con la continuaciéon del tratamiento anticoagu-
lante'"". En definitiva, parece prudente solicitar nuevamente la de-
terminacion del dimero-D tras la finalizacién del tratamiento para
ayudarnos a decidir su duracion.

Técnicas de imagen

Una vez establecida la probabilidad de experimentar una TVP sinto-
matica en un paciente individual debemos realizar el diagnéstico
definitivo mediante pruebas de imagen. Hasta hace pocos afios, la
prueba de referencia era la flebografia convencional. Es una técnica
muy exacta en el diagndstico, pero, debido a que se trata de una
prueba invasiva, asi como a las dificultades técnicas, sus posibles
complicaciones” y su coste, no se recomienda de forma sistematica
para la evaluacion de una posible TVP. Una técnica no invasiva que
también se habia utilizado para el diagndstico de la TVP era la ple-
tismografia por impedancia. Actualmente es una técnica en desuso
por varias razones: es una prueba no disponible de forma sistemati-
ca en la mayoria de centros y tiene una peor sensibilidad y especifi-
cidad que otras exploraciones no invasivas, especialmente cuando
se trata de trombosis distales o cuando el trombo no ocluye de
forma significativa el vaso, aunque se trate de una trombosis proxi-
mal®”. La ecografia venosa se considera hoy dia la exploracion de
eleccion para el diagnéstico no invasivo de la TVP. Hay 2 modalida-
des: la ecografia por compresion y la ecografia con Doppler color'.
El principal criterio diagnéstico es la imposibilidad de compresion

19
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del trayecto venoso. La ecografia por compresion es especialmente
util en las venas profundas proximales de la extremidad, sobre to-
do femoral comun, femoral y poplitea. La adicion del sistema Dop-
pler color ayuda en la evaluacion de las venas iliacas y las mas dista-
les de la extremidad. En un reciente metaandlisis'® se observé que
la sensibilidad global para el diagnéstico de TVP en pacientes sinto-
maticos, con independencia de la técnica ecografica utilizada, era
del 90%, con una especificidad del 94%. Esta sensibilidad era clara-
mente superior para la deteccion de trombosis proximales. La adi-
cién a la ecografia por compresion del sistema Doppler color con-
sigue mejorar la sensibilidad, tanto en la TVP proximal como distal,
aunque no mejora la especificidad. Otro factor que contribuye a
mejorar la sensibilidad de la prueba es la probabilidad clinica de
acuerdo con la escala de Wells'. Esta es superior en los pacientes
con alta probabilidad clinica. Ademas, en pacientes asintomaticos su
sensibilidad es muy baja y no se recomienda su uso”. Goodacre et
al'® analizaron diferentes algoritmos diagnosticos para la TVP de
acuerdo con la mejor relacién entre su coste y su efectividad y
concluyeron que la estrategia 6ptima era limitar el uso de la eco-
grafia venosa para pacientes de alto riesgo o con dimero-D positi-
vo. Una ventaja adicional de esta técnica es la posibilidad de esta-
blecer diagndsticos alternativos a la TVP como trombosis residual,
edema, rotura de un quiste de Baker; hematoma por rotura muscu-
lar, etc.”. Si ante la sospecha clinica de TVP una exploracion ecogra-
fica completa de la extremidad es normal, esta informacion parece
suficiente para excluir el diagnéstico y retirar de forma segura la
anticoagulacion en el caso de haberse iniciado, porque en diferen-
tes estudios se ha observado una incidencia global de ETV a los
3 meses de seguimiento inferior al 1%2?'. Sin embargo, en una po-
blacién seleccionada de pacientes, la repeticion de la ecografia ve-
nosa una semana mas tarde puede ser Util para establecer el diag-
néstico, especialmente en pacientes con moderada o alta
probabilidad clinica y dimero-D positivo. En este subgrupo, Tick et
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al” pudieron diagnosticar la TVP en el 15,7% de los pacientes con
una primera ecografia normal. Una posible limitacién en la utilidad
clinica de la ecografia venosa es el diagnéstico de una TVP recu-
rrente en la misma extremidad, donde la presencia de trombosis
residual tras el primer episodio trombético puede ser un elemento
de confusion. En esta situacion es aconsejable solicitar un control
ecogriéfico tras la finalizacion del tratamiento anticoagulante para
valorar el grado de recanalizacién conseguido y la presencia de
trombosis residual. Si aparecen signos o sintomas clinicos que indi-
can un nuevo episodio agudo, la comparacién de los hallazgos eco-
graficos actuales con los basales es util para establecer el diagndsti-
co de trombosis recurrente”. Otra utilidad de la repeticion de la
ecografia venosa tras la finalizacion del tratamiento es la posible
deteccién de dicha trombosis residual cuya presencia, segin algu-
nos estudios, puede ser un factor predictor de recurrencia*.

Recientemente se han incorporado otras técnicas para el diagnés-
tico de la TVP, cuyo papel todavia no se ha definido con claridad.
La tomografia computarizada (TC) en fase venosa se ha utilizado
en la mayoria de ocasiones junto con la angio-TC toracica en pa-
cientes con sospecha clinica de TEP. Tiene una excelente sensibili-
dad y especificidad para el diagnoéstico de TVP, con resultados
comparables a la ecografia venosa y un alto grado de concordan-
cia entre ambas técnicas®*, aunque la necesidad de la administra-
cion de contraste intravenoso puede suponer una desventaja. La
resonancia magnética también puede ser una alternativa a la eco-
grafia venosa cuando esta Ultima no puede realizarse o no es con-
cluyente. La resonancia ofrece unos resultados de eficacia muy si-
milares a la ecografia venosa, pero requiere la interpretacioén de un
radidlogo especialista y ello limita su utilidad en la practica diaria”.

La TVP que afecta a las extremidades superiores, aunque relativa-
mente infrecuente, no estd exenta de morbimortalidad y hemos
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observado que tiene una evolucién a corto plazo similar a la TVP
de las extremidades inferiores®. Esta situacién también requiere
de un diagnostico preciso y la ecografia con Doppler color, aun-
que puede tener ciertas dificultades en la valoracién del trayecto
infraclavicular de la vena subclavia y los trayectos intratoracicos,
sigue siendo la exploracién de primera eleccién. Cuando los re-
sultados no son concluyentes, la resonancia magnética o la flebo-
grafia pueden ayudar a establecer el diagnéstico”.

Recomendaciones finales

Basindonos en los apartados expuestos anteriormente pode-
mos establecer las siguientes recomendaciones®:

I. Es aconsejable la utilizacién de la escala de Wells para estable-
cer el riesgo de un paciente de experimentar una TVP.

2. En pacientes con una baja probabilidad clinica, la negatividad
del dimero-D permite excluir de forma razonablemente segu-
ra laTVP y no seria necesario recurrir a nuevas exploraciones.

3. La ecografia venosa estaria indicada en pacientes con riesgo
moderado o alto y/o dimero-D positivo.

4. En pacientes con probabilidad clinica moderada o alta y dime-
ro-D positivo con una primera ecografia venosa normal seria
aconsejable la repeticién de ésta una semana mas tarde para
excluir o establecer definitivamente el diagnéstico.

Finalmente, en la figura | proponemos un algoritmo diagnéstico
que debe ser adaptado a cada centro en funcién de la disponibili-
dad o accesibilidad a las diferentes exploraciones complementarias.
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Figura I.Algoritmo diagnéstico de la trombosis venosa profunda.
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CAPITULO 1I
Diagnostico clinico
de la tromboembolia pulmonar

ANGEL Luis SAMPERIZ LEGARRE
Servicio de Medicina Interna. Hospital Reina Sofia de Tudela. Tudela. Navarra.

Introduccion

El diagndstico de la enfermedad tromboembdlica venosa (ETV)
y, dentro de ella, de la tromboembolia pulmonar (TEP), es uno de
los retos mas dificiles para los clinicos que se enfrentan a estos
problemas, por la escasa sensibilidad y especificidad de los signos
y los sintomas, que son el 25 y el 33%, respectivamente'”. Por
ello nos apoyamos en pruebas complementarias, que nos ayudan
a confirmar o descartar nuestra sospecha clinica. Estas explora-
ciones tendran tanto mas poder predictivo cuanto mayor sea la
probabilidad clinica de que un paciente determinado tenga TEP>.

De los pacientes en los que se sospecha TEP, ésta sélo se con-
firma en alrededor del 30% de los casos’. Por otra parte, en
muchas ocasiones es asintomatico, como ocurre en un 40% de
los casos de TVP confirmada, en los que se demuestra TEP en
la gammagrafia de ventilacion-perfusién, en ausencia de sinto-
mas que la hicieran intuir®. Asimismo, en un 40-70% de los ca-
sos de autopsia en los que se demuestra TEP, ésta no fue sos-
pechada clinicamente®. De la estrecha relacién entre la TVP de
las extremidades inferiores y la TEP dan cuenta algunos estu-
dios, que demuestran la elevada prevalencia con que se en-
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