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Sobre la tromboembolia pulmonar
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RESUMEN. El tromboembolismo pulmonar (TEP) constituye una causa importante de morbilidad y mortali-
dad. Estudios de necropsia muestran 25-30% de evidencia de embolia antigua o reciente, y s6lo en un 10-30%
de ellos se identifica TEP como diagndstico premortem.
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ABSTRACT. Pulmonary thromboembolism represents a major cause of morbidity and mortality. Autopsy
findings report about 25 to 30% of findings suggesting ancient or recent embolic phenomena, however, premor-
tem diagnosis of pulmonary thromboembolism may be identified as low as 10 to 30%.
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INTRODUCCION

La tromboembolia pulmonar (TEP) y la trom-
bosis venosa profunda (TVP) son clinicas de
la enfermedad tromboembdlica venosa (ETV),
comparten factores predisponentes e historia
natural, aunque con algunas caracteristicas
clinicas diferentes. La TEP es consecuencia de
TVP en la mayoria de los casos.!? Los pacientes
con TVP presentan estudios de imagen suge-
rentes de TEP asintomatica.?

La incidencia de TEP es dificil de conocer; la
mitad de los casos no son diagnosticados debi-
do a que la presentacién clinica es inespecifica.*
Los estudios reportan incidencias variables. En
Estados Unidos, 260,000 pacientes son diagnos-
ticados cada ano con ETV.>¢ La incidencia de la
TEP es de 100 pacientes en 100,000 por afo; es
responsable, a su vez, de 300,000 muertes por
ano en los Estados Unidos.” En Europa, la inci-
dencia de TEP es de 208 por 100,000 habitantes
por afo.?
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En México, la concordancia entre el diagnosti-
co premortem y postmortem en pacientes con TEP
es de 40%;° datos de necropsia demuestran simi-
lar incidencia que en los paises desarrollados.'®

La prevalencia de TEP en pacientes hospi-
talizados en Estados Unidos entre 1979 y 1999
fue de 0.4%.'" Los casos fatales agudos van en
una incidencia de 7 a 11% de TEP.!? La morta-
lidad en la TEP es de un 25% cuando no recibe
tratamiento; se reduce a un 8% cuando se admi-
nistra el tratamiento.'®

Nordstrom y su equipo® reportan 2,356 au-
topsias con una incidencia de 595 casos con
ETV (25%) y TEP en 431 (18.3%); en 13% de las
autopsias se considerd que la TEP contribuyd a
la muerte.® En Europa, la prevalencia de TEP
en autopsias es de 12 a 15% en pacientes hos-
pitalizados;' en la TEP masiva, la mortalidad
varia del 65 al 95% en las primeras horas y la
terapia anticoagulante reduce la mortalidad en
un 75%.1%16

La baja sospecha de TEP y TVP retrasa sig-
nificativamente el diagndstico y el tratamiento.
A pesar de los avances actuales, los indices de
mortalidad y recurrencia se mantienen elevados,
considerandose un problema de salud mundial.”

La prevalencia de embolismo fatal ha sido
méas estudiada cuando la TEP es causa de
muerte.'®

HISTORIA NATURAL

La TEP, en la mayoria de los casos, es conse-
cuencia de TVP, por lo que la historia natural
se considera como un tromboembolismo venoso.!

La trombogénesis incluye la triada de Vir-
chow: dano endotelial, hipercoagulabilidad y
estasis venosa. En un concepto reciente se in-
cluye: a) disfuncién endotelial con trombogeni-
cidad en la superficie vascular, b) alteraciones
en el flujo sanguineo, y c) fisiologia plaquetaria,
concentracién y reactividad de proteinas he-
mostaticas y elementos celulares.'’

La trombosis del sistema venoso se puede re-
solver por la fibrinélisis endégena; de no ocurrir
ésta, se forma un trombo en el sistema venoso.
Es mas frecuente en miembros inferiores, venas

El Residente. 2014; 9 (3): 124-127

pélvicas, que en miembros superiores. Algunos
trombos se organizan y recanalizan, mientras
que otros progresan en el sistema venoso y
eventualmente embolizan a las arterias pulmo-
nares. La TEP es la obstruccion del tronco de la
arteria pulmonar o algunas de sus ramas por
un trombo desprendido de su sitio de formacién
y proveniente del sistema venoso. La TVP es la
formacién de un trombo en el interior de una
vena a la cual ocluye parcial o totalmente, que
se acompana de fenémenos inflamatorios, tan-
to de la pared de la vena como de estructuras
vecinas, entre ellas, los nervios, los vasos y el
sistema linfatico.”

La TVP se encuentra en el 90% de los pa-
cientes que han tenido TEP, y la TEP ocurre
en 50% de los pacientes con TVP proximal de
las extremidades inferiores.?’ TEP asintoma-
tica es comun en el periodo postoperatorio,
particularmente en pacientes que no reciben
tromboprofilaxis.?’ La frecuencia de la TVP
de los miembros inferiores es alrededor de 1
a 2 por 1,000 habitantes; ésta es 10 veces me-
nor (0.1 o 0.2) durante los primeros 30 afios
de vida y se incrementa en pacientes mayores
de 60 afios con presencia de factores de riesgo
como sobrepeso, tabaquismo, hipertensién ar-
terial sistémica, con una mayor presentacion
en la enfermedad aterotrombética cerebrovas-
cular y coronaria.?

La TEP ocurre de 3 a 7 dias posteriores al
inicio de la TVP; puede ser fatal dentro de la
primera hora después de los sintomas en el 10%
de los casos. En la mayoria de los casos, el diag-
néstico es dificil.?! La resolucién de la TEP con
recuperacién de la perfusiéon pulmonar ocurre
en 60% de los pacientes; la recurrencia de ETV
en pacientes con anticoagulacién es de 10% pa-
ciente-ano.?

FACTORES DE RIESGO

Aunque puede ocurrir TEP en pacientes sin fac-
tores predisponentes identificables, en un 80%
esta asociada a factores predisponentes.?

La incidencia de ETV se incrementa expo-
nencialmente con la edad, obesidad, historia
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previa de ETV, hemiplejia, cirugia reciente (ca-
dera, rodilla, cirugia oncolégica pélvica, abdo-
minal o tordcica, trasplante renal y cirugia car-
diovascular),?® cancer, enfermedad que causa
inmovilidad en cama por mas de tres dias, co-
morbilidad en descontrol (insuficiencia cardiaca
o respiratoria), trombofilia hereditaria (presen-
cia del factor V Leiden, mutacién del factor I1
20210A, hiperhomocisteinemia, deficiencia de
antitrombina III, proteina C y proteina S), em-
barazo o puerperio, terapia de remplazo hormo-
nal e ingesta de anticonceptivos.?®*

La incidencia de ETV en pacientes con
cancer es muy variable.Hay factores invo-
lucrados, como la variante histolégica de la
enfermedad, el tipo de tratamiento, el uso
de dispositivos vasculares, la liberacion de
proteinas procoagulantes por células neopla-
sicas, el efecto compresivo sobre los vasos,
entre otros.?® Ademas de factores adicionales
que se presentan en el cancer, como la inmo-
vilizacién, cirugia, manipulacion hormonal
adyuvante, uso de inhibidores de angiogéne-
sis —como la talidomida—, uso de eritropoyeti-
na o dosis altas de esteroides.?%%7

Los pacientes sometidos a cirugia oncolégi-
ca tienen una incidencia dos a tres veces mayor
de ETV que los sometidos a cirugia general. El
cancer avanzado se asocia a mayor incidencia
de ETV, como en cancer de mama, pulmén, ce-
rebro, pelvis, pancreas y tubo digestivo. El uso
de quimioterapia incrementa el riesgo de ETV
en 6.7 veces. Los pacientes con ETV y cancer
tienen de cuatro a ocho veces mayor mortalidad
que los pacientes con cancer sin ETV. De los pa-
cientes que presentan ETV idiopatica durante

un seguimiento de 5-10 afos, un 10% puede ser
diagnosticado con cancer.?®

El estado de hipercoagulabilidad en pacien-
tes con cancer actiia como factor de riesgo para
trombosis; ademas, participa en la progresiéon
y la metastasis de la enfermedad. En la leuce-
mia, la activacién de oncogenes responsables de
transformacién neoplasica participa en la acti-
vacion de la coagulacién.?® Se ha visto en grupos
seleccionados de pacientes con cancer que el uso
de heparinas modifica la supervivencia global,
probablemente por modificacion de la respuesta
antigénica tumoral.?®

Perspectivas

La baja sospecha de TEP y TVP retrasa signi-
ficativamente el diagnéstico y el tratamiento.
A pesar de los avances actuales, los indices de
mortalidad y recurrencia se mantienen eleva-
dos, considerandose un problema de salud pt-
blica. Hay un subregistro de la frecuencia de
enfermedad tromboembdélica venosa en nues-
tra poblacién, y los factores asociados a este
padecimiento. La sensibilidad clinica para de-
tectar TEP es baja, se requiere para su diag-
néstico datos clinico que son poco especificos
y estudios de radiodiagndstico, la combinacién
de éstos mejora la probabilidad en el diagnés-
tico de TEP y su deteccién temprana disminu-
ye la morbimortalidad.

Se quiere determinar la frecuencia de diag-
nostico de TEP en los estudios postmortem y
realizar una comparacion con la frecuencia de
diagndstico clinico de egreso hospitalario de
TEP para conocer su concordancia.

BIBLIOGRAFIA

1. Roy PM, Meyer G, Vielle B, Le Gall C, Verschuren F, Car-
pentier F et al. Appropriateness of diagnostic manage-
ment and outcomes of suspected pulmonary embolism.
Ann Intern Med. 2006; 144 (3): 157-164. PubMed PMID:
16461959.

2. Murin S, Romano PS, White RH. Comparison of outcomes
after hospitalization for deep venous thrombosis or pul-
monary embolism. Thromb Haemost. 2002; 88 (3): 407-
414. PubMed PMID: 12353068.

126

3. Moser KM, Fedullo PF, Litte-John JK, Crawford R. Fre-
quent asymptomatic pulmonary embolism in patients
with deep venous thrombosis. JAMA. 1994; 271 (3): 223-
225. Erratum in: JAMA. 1994 Jun 22-29; 271 (24): 1908.
PubMed PMID: 8277550.

4.  Karwinski B, Svendsen E. Comparison of clinical and post
mortem diagnosis of pulmonary embolism. J Clin Pathol.
1989; 42 (2): 135-139. PubMed PMID: 2921354; PubMed
Central PMCID: PM(C1141815.

El Residente. 2014; 9 (3): 124-127



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Albores-Arguijo RC y cols.

Tapson VF, Carroll BA, Davidson BL, Elliott CG,
Fedullo PF, Hales CA et al. The diagnostic approach
to acute venous thromboembolism. Clinical practice
guideline. American Thoracic Society. Am J Respir Crit
Care Med. 1999; 160 (3): 1043-1066. PubMed PMID:
10471639.

Morris TA. Natural history of venous thromboembolism.
Crit Care Clin. 2011; 27 (4): 869-884, vi. doi: 10.1016/j.
ccc.2011.09.001. Review. PubMed PMID: 22082518.
Tapson VF. Acute pulmonary embolism. N Engl J Med.
2008; 358 (10): 1037-1052. doi: 10.1056/NEJMra072753.
Review. PubMed PMID: 18322285.

Nordstrom M, Lindblad B. Autopsy-verified venous
thromboembolism within a defined urban population-the
city of Malmo, Sweden. APMIS. 1998; 106 (3): 378-384.
PubMed PMID: 9548426.

Ornelas-Aguirre JM, Vazquez-Camacho G, Gonzalez-
Lépez L, Garcia-Gonzalez A, Gamez-Nava JI. Concor-
dance between pre mortem and post mortem diagnosis in
the autopsy: results of a 10-year study in a tertiary care
center. Ann Diagn Pathol. 2003; 7 (4): 223-230. PubMed
PMID: 12913844.

Jerges-Sanchez C, Ramirez-Rivera A. Tromboembolia
pulmonar. Recomendaciones terapéuticas de las guias
clinicas de la Sociedad Mexicana de Cardiologia. Arch
Cardio Mex. 2006; S4: 202-206.

Stein PD, Beemath A, Olson RE. Trends in the incidence
of pulmonary embolism and deep venous thrombosis in
hospitalized patients. Am J Cardiol. 2005; 95 (12): 1525-
1526. PubMed PMID: 15950590.

Stein PD, Kayali F, Olson RE. Estimated case fatality
rate of pulmonary embolism, 1979 to 1998. Am J Cardiol.
2004; 93 (9): 1197-1199. PubMed PMID: 15110226.

Heit JA. The epidemiology of venous thromboembolism in
the community: implications for prevention and manage-
ment. J Thromb Thrombolysis. 2006; 21 (1): 23-29. Re-
view. PubMed PMID: 16475038.

Guidelines on diagnosis and management of acute pul-
monary embolism. Task Force on Pulmonary Embolism,
European Society of Cardiology. Eur Heart J. 2000; 21
(16): 1301-1336. Review. PubMed PMID: 10952823.
Bailén MR, Cuadra JA, Aguayo De Hoyos E. Thromboly-
sis during cardiopulmonary resuscitation in fulminant
pulmonary embolism: a review. Crit Care Med. 2001; 29
(11): 2211-2219. Review. PubMed PMID: 11700427.
British Thoracic Society Standards of Care Committee
Pulmonary Embolism Guideline Development Group.
British Thoracic Society guidelines for the management
of suspected acute pulmonary embolism. Thorax. 2003; 58

El Residente. 2014; 9 (3): 124-127

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

217.

28.

29.

(6): 470-483. PubMed PMID: 12775856; PubMed Central
PMCID: PMC1746692.

Zavaleta-Martinez EO, Morales-Blanhir JE. Tromboem-
bolia pulmonar. Neumologia y Cirugia de Térax. 2006; 65
(1): 24-39.

Ponomareva IA, Vorob’eva NA. Epidemiology of pulmo-
nary thromboembolism as evidenced by autopsies. Anes-
teziol Reanimatol. 2008; (3): 54-57. Russian. PubMed
PMID: 18652174.

Jerges-Sanchez D, Elizalde GJdJ, Sandoval ZdJ et al. Diag-
nostico, estratificacién y tratamiento de la tromboembolia
pulmonar aguda. Guias y recomendaciones del capitulo
de circulacién pulmonar de la Sociedad Mexicana de Car-
diologia. Arch Cardio Mex. 2004; 74 (Supl. 3): S547-S585.
Anderson JA, Weitz JI. Hypercoagulable states. Crit
Care Clin. 2011; 27 (4): 933-952, vii. doi: 10.1016/;.
ccc.2011.09.007. Review. PubMed PMID: 22082521.
Konstantinides S. Pulmonary embolism: impact of right
ventricular dysfunction. Curr Opin Cardiol. 2005; 20 (6):
496-501. Review. PubMed PMID: 16234620.

Nijkeuter M, Hovens MM, Davidson BL, Huisman MV.
Resolution of thromboemboli in patients with acute pul-
monary embolism: a systematic review. Chest. 2006; 129
(1): 192-197. Review. PubMed PMID: 16424432.

Tong C, Zhang Z. Evaluation factors of pulmonary embolism
severity and prognosis. Clin Appl Thromb Hemost. 2013
Sep 10. [Epub ahead of print] PubMed PMID: 24023267.
Mahan CE, Fisher MD, Mills RM, Fields LE, Stephen-
son JJ, Fu AC et al. Thromboprophylaxis patterns, risk
factors, and outcomes of care in the medically ill pa-
tient population. Thromb Res. 2013; 132 (5): 520-526.
doi: 10.1016/j.thromres.2013.08.013. Epub 2013 Aug 28.
PubMed PMID: 24080150.

Falanga A, Marchetti M. Venous thromboembolism in the
hematologic malignancies. J Clin Oncol. 2009; 27: 4848-
4857.

Kessler CM. The link between cancer and venous throm-
boembolism: a review. Am J Clin Oncol. 2009; 32 (4 Sup-
pl.): S3-7. doi: 10.1097/COC.0b013e3181b01b17.

Wun T, White RH. Venous thromboembolism (VTE) in
patients with cancer: epidemiology and risk factors. Can-
cer Invest. 2009; 27 (Suppl. 1): 63-74.

Lee AY, Levine MN. Venous thromboembolism and can-
cer: risks and outcomes. Circulation. 2003; 107 (23 Suppl.
1): 17-21.

Lazo-Langner A, Goss GD, Spaans JN, Rodger MA. The
effect of low-molecular-weight heparin on cancer survival.
A systematic review and meta-analysis of randomized tri-
als. J Thromb Haemost. 2007; 5: 729-737.

127



