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Objetivos Docentes

* Describir las indicaciones habituales del tratamiento con sintrom y la importancia del INR.
* Describir los Is hallazgos radiolégicos de las complicaciones mas frecuentes de los pacientes
anticoagulados.

Revision del tema

La historia de los anticoagulantes orales comienza en los afios 20 del siglo pasado cuando Schofield
describe “la enfermedad del trébol dulce”, una enfermedad hemorragica que afectaba el ganado de
Dakota del Norte y Canada. Estaba causada por una sustancia contenida en el heno mal curado que se
aislo e identificd como dicumarina por Link y colaboradores en 1933. En 1941 fue usada en ensayos
clinicos por Bingham y Butt y, ya en 1944, Nichol y Fasset la emplearon como terapia para la
prevencion de recurrencias de los infartos de miocardio en 1944(1).

Los anticoagulantes son un grupo de sustancias de distinta naturaleza quimica. De acuerdo a su efecto
bioldgico. Se pueden dividir en:

* Anticoagulantes de accion directa: Aquellos que por si solos son capaces de inhibir la cascada de
la coagulacion.

» Anticoagulantes de accion indirecta: Aquellos que mediante su interaccion con otras proteinas o
actuando en otras vias metabodlicas alteran el funcionamiento de la cascada de la coagulacion
como los inhibidores de Ia sintesis de factores de coagulacion (derivados del dicumarol).

Pueden administrarse por via parenteral (subcutanea o endovenosa) para inducir un estado
hipocoagulante de forma rapida o por via oral para inducir un estado anticoagulante de instalacion lenta
pero prolongado.
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ANTICOAGULANTES ORALES (ACO).
Deben su denominacion genérica a la excelente biodisponibilidad que tienen cuando se administran por
via oral. Los mas utilizados son la warfarina y el acenocumarol, ambos derivados del dicumarol (2).

Mecanismo de accion:
El acenocumarol estd comercializado en Espafia como sintrom y es el anticoagulante utilizado mas

ampliamente; actiia inhibiendo la epoxiso reductasa, que es la enzima que activa la vitamina K,
impidiendo la activacion de los factores de coagulacion dependientes de ella (II, VII, IX y X) y las
proteinas Cy S (2, 3). (Figura 1).

En el tratamiento anticoagulante hay una elevada variabilidad inter e intraindividual debido a su
estrecho margen terapéutico, su elevada tasa de union a proteinas plasmaticas (97%), a la influencia de la
dieta y al gran niimero de interacciones farmacocinéticas y farmacodinamicas. Por esta razon y con el
objetivo de evitar las complicaciones derivadas del tratamiento se debe individualizar la dosis diaria
mediante la determinacion seriada del tiempo de protrombina, expresado en el INR (ratio internacional
normalizado) para que los resultados entre distintos laboratorios sean equiparables.

Los limites estandar de INR en para la mayoria de las indicaciones de anticoagulacion son de 2-3, pero
en algunos pacientes que presentan trombosis recurrentes o son portadores de protesis valvulares
cardiacas, los limites del INR pueden ser de 2,5--3,5 6 superiores. (3, 4y 5) (Figura 2).

El principal evento adverso asociado al sintrom son las hemorragias tras traumatismos de bajo impacto,

o espontaneas cuando el INR rebasa los niveles terapéuticos.

La incidencia de hemorragias en pacientes anticoagulados con sintrom se relaciona tanto con el efecto
anticoagulante alcanzado (Un INR superior a 4 se acompaiia de un incremento drastico del riesgo de
hemorragia, aunque valores por encima del nivel terapéutico ya favorece su apariciéon) como con factores

“predisponentes” del paciente: Mayores de 75 afos, primer ano de tratamiento, hemorragia previa y
trombopenia. inadvertida. (2, 4, 5,y 6).

Hicimos una revision de los pacientes con complicaciones hemorragicas relacionadas con el tratamiento
anticoagulante y que fueron estudiados en nuestro servicio.

Todos los pacientes que resefiamos en este trabajo mostraron un valor elevado del INR que justifica
los hallazgos clinicos radioldgicos encontrados; aunque estas complicaciones no siempre suponen un
compromiso vital, si son una causa relativamente frecuente de consulta: Hematomas musculares,
hemorragias submucosas intestinales, retroperitoneales y hemorragias intracraneales.

Para ilustrar mejor el estudio realizado hemos divido las patologias encontradas en manifestaciones
musculoesqueléticas, del sistema nervioso central y abdominal.

PATOLOGIAS Y HALLAZGOS ENCONTRADOS:

1. MUSCULO ESQUELETICAS.

1. Hematoma de partes blandas:

Los hematomas pueden ocurrir en pacientes que han sufrido traumatismo previo, sobre todo si estan en
tratamiento anticoagulante o con problemas de coagulacion. En el examen clinico puede haber
equimosis.

Caso clinico:

Mujer de 84 afios con fibrilacion auricular en tratamiento con sintrom. Acudio al Servicio de urgencias
por dolor y aumento de volumen en su pierna derecha tras caida. INR: 3, 6. Se le realiz6 Ecografia
Doppler de MID. (Figura 3) se visualizé hematoma de la pierna.

2. Hematoma espontineo de la pared abdominal (Diagnosticado por Ecografia).

Pagina 2 de 29 www.seram.es




Es una entidad clinica infrecuente, relacionada con el uso de anticoagulantes; generalmente se produce
por la rotura de la arteria epigéstrica superior, inferior o de pequefios vasos del musculo recto anterior
del abdomen. (7) Suele presentarse como un dolor abdominal agudo y su tratamiento es conservador
generalmente.

Caso clinico: Varédn de 88 afios acudid a urgencias por dolor en FID e hipogastrio desde el dia anterior,
sin antecedente de cirugia ni traumatismo previo; se palpaba una zona indurada y dolorosa en region
infraumbilical. Paciente en tratamiento con sintrom por FA. INR: 4,8. Se le realizé Ecografia
abdominal donde se visualiz6 hematoma del musculo recto. Se realiz6 tratamiento conservador con
correccion de los valores de la coagulacion, con evolucion favorable. (Figura 4)

2. Hematoma espontaneo de la pared abdominal. (Diagnosticado por TC)

Caso clinico:

Mujer de 66 anos que acudid a Urgencias por dolor abdominal de moderada intensidad de 12 horas de
evolucion localizado en hipocondrio derecho, tampoco referia antecedente de traumatismo, pero tenia
discreta palidez mucocutanea. Anticoagulada con sintrom por valvulopatia mitral. INR: 3, 9. Se realiz6
ecografia abdominal, que diagnostic6 el hematoma,(hallazgos similares a los encontrados en paciente
anterior) y posteriormente se completd el estudio con un TC abdominal con contraste iv para descartar
la presencia de focos de extravasacion de contraste o rotura del hematoma a cavidad peritoneal. Se

realizo tratamiento conservador con correccion del INR y seguimiento por Consultas externas. (Figura
S)

3. Hematoma del musculo Psoas iliaco:

Los hematomas del musculo psoas-iliaco son entidades inusuales, suelen aparecer en pacientes con
alteraciones de la coagulacion, bien por enfermedades como la hemofilia y otras discrasias sanguineas, o
a consecuencia del tratamiento anticoagulante. La sintomatologia que producen se caracteriza por dolor
inguinal, lumbar y abdominal inferior. Los pacientes con grandes hematomas del psoas pueden presentar
signos de hipovolemia e incluso estado de shock, ya que el musculo puede contener un gran volumen
sanguineo (8).

Caso clinico:

Var6n de 63 afios de edad que acudio a urgencias porque refiere dolor generalizado en region
abdominal, mas marcada en hemiabdomen izquierdo y miembro inferior ipsilateral, no referia otra
sintomatologia acompafiante. Se le realizé Ecografia abdominal no concluyente pero con liquido
abdominal, posteriormente se le indicé TC abdominopélvico con protocolo de sangrado donde se
visualiza hematoma del musculo psoas iliaco y no hay sangrado activo. Paciente anticoagulado con
sintrom por FA, INR: 5, 2; se detectd trombopenia en analitica de urgencia. Se realiz6 tratamiento
conservador con correccion de INR. (Figura 6).

B) DEL SISTEMA NERVIOSO CENTRAL.

4. Hematoma cerebeloso:

Los hematomas cerebelosos espontaneos representan entre un 5%-10% de las hemorragias
intracraneales. La hipertension arterial (HTA) es el principal factor de riesgo, pero también puede ser
causada por alteraciones de la coagulacion sanguinea provocadas por determinados tratamientos
médicos. El cuadro clinico inicial abarca desde sintomas sugerentes de hipertension intracraneal, hasta
episodios de pérdida o disminucion del nivel de conciencia, alteraciones de la marcha u otros signos de
afectacion cerebelosa. (9)
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Caso clinico:

Mujer de 73 afios con Fibrilacion auricular que acudi6 a urgencias porque presentaba desde hacia unas
horas mal estado general, con nduseas, mareos, inestabilidad de la marcha y Romberg positivo. INR:
4,1. Se le realizé6 TC craneal sin contraste IV. (Figura 7). Se le realiz6 cirugia con buena evolucion, aun
estd en ingreso hospitalario.

5. Hematoma subdural con herniacion transtentorial descendente:

Son colecciones en el espacio subdural, clasicamente de origen venoso, se producen generalmente por
desgarros de las venas corticales que atraviesan dicho espacio. Suelen atravesar suturas y ser mas
extensos que las colecciones epidurales. Tienen morfologia de medialuna. La mayoria son
supratentoriales y se localizan a lo largo de la convexidad, también a lo largo de la hoz y del tentorio.
Es frecuente la tumefaccion difusa del hemisferio homolateral por eso puede existir un efecto masa
mayor que el esperado para su tamafio, generando con frecuencia herniaciones cerebrales, (10) suele
tener una alta morbimortalidad a pesar del tratamiento quirtrgico. (11).

Caso Clinico:

Varon de 75 anos que fue traido al Servicio de Urgencias, por Sindrome confusional, desde la mafiana,
tomaba sintrom por presentar protésis valvular mitral INR. 3, 8 y trombopenia asociada. Se le realiza
TC craneal donde se visualizd6 hematoma subdural derecho que provoca herniacion subfalciana y uncal
derecha. Se le realizo craniectomia evacuadora y una hora mas tarde comenzo con anisocoria, se le
realizo otro TC craneal donde se visualizé una gran hematoma adyacente al area de la craniectomia con
signo del hematocrito que indica sangrado reciente; este hematoma condiciond una hernia subfalciana
mas marcada y una herniacion transtentorial descendente bilateral; el paciente fallecio a las pocas horas.
(Figuras 8y 9).

6. Hematomas subdurales bilaterales con signo del hematocrito:

Los hematomas subadurales en la fase aguda son hiperdensos en el TC salvo en las coagulopatias o
anemias severas que pueden ser isodensos respecto a la corteza cerebral; pueden evolucionar hacia la
cronicidad haciéndose hipodensos e incluso calcificar. (11)

El resangrado durante la evolucion de un hematoma subdural ocasiona un aspecto heterogéneo por la
mezcla de sangre fresca y el hematoma parcialmente licuado. Puede verse un nivel de sedimento o
“efecto hematocrito” por el resangrado o en pacientes con trastornos de la coagulacion. (10).

Caso clinico:

Varon de 91 anos que fue llevado a los Servicios de Urgencia por TCE, tras caida accidental al
levantarse de la cama y luego comenzo6 con vomitos, estado confusional y pérdida progresiva de la
consciencia. Tomaba sintrom por Fibrilacion auricular, INR: 4,3. Se le realiz6 TC craneal donde se
visualizan varios hematomas subdurales bilaterales con efecto hematocrito. El paciente falleci6 a las
pocas horas. (Figura 10)

7. Hematoma intraparenquimatoso:

Se produce como resultado de de un sangrado directo en el interior del parénquima cerebral, a
consecuencia del cizallamiento y disrupcion de pequetios vasos sanguineos perforantes. Suele tener mas
mortalidad que los infartos. La hemorragia intraparenquimatosa puede estar causada por multiples
etiologias (HTA, malformaciones arteriovenosas entre otras); una de ellas es la causada por
coagulopatias; la anticogulacion oral cronica multiplica por 8 el riesgo de hemorragia intracraneal,
sobretodo cuando el valor del INR se extralimita de los niveles terapéuticos recomendados (12 y 13).
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Caso clinico:

Varo6n de 65 afios traido al servicio de Urgencias por SAMU, comenz6 con hemiparesia izquierda,
disartria y deterioro de la consciencia. Paciente con Fibrilacion auricular, anticoagulado con sintrom.
INR. 4. 7 Se le realizé TC craneal donde se visualiza gran hematoma intraparenquimatoso con
herniacion subfalciana. Paciente fallecio pocas horas después. (Figura 11).

C) ABDOMINALES.

8 .Hematoma de la pared intestinal.

Los hematomas intramurales de intestino delgado son una entidad rara, consistente en una acumulacion
de sangre en la pared intestinal. La sintomatologia varia desde un dolor abdominal hasta cuadros de
obstruccion intestinal establecida y abdomen agudo. Los estados de hiperanticoagulacion debidos al uso
de anticoagulantes orales son la causa mas frecuente de hematoma intramural espontaneo de intestino
delgado. (14)

Caso clinico:

Mujer de 88 afos que acudio al Servicio de urgencias remitida de su médico de cabecera, porque
presentaba sensacion de ahogo, dolor abdominal y sudoraciones frias; en tratamiento con sintrom por
FA, INR: 5,1. Se le realizé TC abdominopélvico con contraste iv donde se observé hematoma mural de
asas de yeyuno proximal y hemoperitoneo. La paciente fue intervenida y a las pocas horas fallece.
(Figura 12).

9. Hematoma retroperitoneal:

Las hemorragias mesentéricas o retroperitoneales se producen, en general, en pacientes con antecedentes
de traumatismos abdominales y, con menor frecuencia, durante tratamientos prolongados con
anticoagulantes con didtesis hemorragica. En casos raros, se han descrito asociados a la rotura de
aneurismas o malformaciones vasculares. (15)

Caso clinico:

Mujer de 51 afios que ingreso por dolor lumbar bilateral de instauracion stbita irradiado a abdomen y
acompafiado de cortejo vegetativo (sudoracion, palidez e hipotension arterial); en tratamiento con
sintrom por valvulopatia mitral INR: 4,9. Se le realizo TC abdominopélvico con protocolo de
hemorragia: Hematoma mesentérico con sangrado activo dependiente de la arteria mesentérica inferior
que tenia un pseudoaneurisma, confirmado por Angiografia. Se le realiz6 embolizacidon posterior con
buena evolucion. (Figuras 13, 14 y 15).

Imagenes en esta seccion:
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Fig. 1: Sitios de accion del sintrom en la cascada de la coagulacion.
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PATOLOGIAS INR

o9 D— — R— S G S

TVP 2-3
TEP | 2-3
Ictus isquémico 2-3
FA 2-3

IAM conriesgo de trombosis sistémica | 2-3

Patologiavalvular no protésica 2-3
Protesis valvulares biologicas 2-3
Protesis valvulares mecanicas 2.5-3.5

Fig. 2: Indicaciones de INR seglin patologias.
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Fig. 3: Eco Doppler de MID. a) y b) Se visualiza coleccion subcutanea de 5,1x12,3 cm en el tejido
celular subcutaneo (TCS) de la cara anterior del tercio inferior de la pierna derecha. Coleccion ovalada,
bien delimitada y sin vascularizacion en su interior es compatible con un hematoma.
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Fig. 4: Hematoma de musculo recto: En ecografia abdominal la tumoracidon que presenta el paciente se
corresponde con un engrosamiento focal del musculo recto abdominal derecho. Dicho engrosamiento se
produce a expensas de una masa fusiforma de 9x4 cm, de ecogenicidad heterogénea a), ¢) y sin
vascularizacion en el estudio doppler b)
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Fig. 5: Hematoma de la pared abdominal. TC abdominopélvico con contraste iv, fase portal a) corte axia
y b) sagital de la lesion descrita en la ecografia, esta circunscrita al misculo recto abdominal y su
densidad es semejante a la musculatura abdominal; compatible con un hematoma del musculo
recto(flechas)de 3,3 cm x 9,8 cm, sin signos de disrupcion de la vaina de los rectos.
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Fig. 6: Hematoma del musculo psoas iliaco(flechas). TC abdominopélvico -protocolo de hemorragia- , a’
Axial en fase venosa: se observa una marcada asimetria de tamafio de los musculos psoas-iliaco a favor
del izquierdo sin signos de sangrado activo , b) Corte coronal fase venosa: Hematoma se extiende
caudalmente por detras del canal inguinal hasta alcanzar su insercion distal en el troncanter menor.
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Fig. 7: TC craneal sin contraste iv: Hematoma cerebeloso. Lesion intraparenquimatosa en el hemisferio
cerebeloso derecho, heterogénea de predominio hiperdensa, redondeada y de contornos lisos circundada
por un area hipodensa(edema perilesional); condiciona un efecto masa que oblitera casi completamente

el IV ventriculo aunque sin producir dilataciéon de las astas temporales de los ventriculos laterales.
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Fig. 8: Hematoma subdural derecho con herniacion uncal. TC craneal sin contraste iv cortes axiales,a),
b) y ¢). Coleccion subdural hiperdensa , se extiende practicamente por la totalidad de la convexidad
derecha con extension parafalciana , junto con el edema, b) provoca herniacion subfalciana con
desplazamiento de la linea media(13mm) hacia la derecha, comprimiendo ventriculo ipsilateral y
dilatando contralateral;a) desaparicion parcial de cisterna supraselar por desplazamiento del uncus
derecho.
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Fig. 9: Luego de craniectomia se repite TC craneal sin contraste iv: a)Hematoma en area de la
craniectomia , hiperdenso de 9,1 cm x 4,5 cm en sus ejes axiales, b )El hematoma con signo del
hematocrito( nivel liquido-liquido) neumoencéfalo asociado por la cirugia, todo esto provoca una
herniacion subfalciana mayor que antes de la cirugia(desplazamiento actual de 17 mm) y ¢) Ahora
presenta una herniacion transtentorial descendente bilateral, hay desaparicion completa de la cisterna
supraselar.

Fig. 10: Hematomas subdurales con niveles de densidad (efecto del hematocrito) en TC craneal sin
contraste iv. Se visualizan hematomas subdurales bilaterales (a pesar de la morfologia lenticular,
atraviesan suturas) en region parietotemporal con extension parafalciana. Las colecciones presentan
niveles de densidad, mayor densidad en la parte declive ( efecto hematocrito). Se asocia un hematoma
subgaleal frontal derecho.
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Fig. 11: Se realiza TC craneal sin contraste iv, a), b):Gran hemorragia intraparenquimatosa en region de
ganglios basales derechos que mide 61 cm x 65 cm en sus ejes axiales , que desplaza la linea media hacia
la izquierda condicionando una hernia subfalciana que provoca compresion del sistema ventricular
derecho y discreta dilatacion del contralateral; se abre a ventriculos a través del asta frontal derecha, b)
ocupando tercer y ¢) cuarto ventriculo.
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Fig. 12: TC abdomino-pélvico con contraste iv (fase portal); a) corte axial y b) coronal: Engrosamiento
difuso de un segmento de yeyuno proximal(Flechas) . El engrosamiento estd producido a expensas de la
submucosa que no muestra la hipodensidad propia de los procesos isquémicos o inflamatorios, este
hecho junto con el hemoperitoneo difuso acompanante indica como patologia més probable un sangrado
intestinal intramural con extension a cavidad peritoneal.

Fig. 13: TC abdominopélvico, protocolo de hemorragia (fases vacio, arterial y venosa) Gran hematoma
retroperitoneal izquierdo de 7,4cm x 12 cm x 20 cm localizado en el espacio pararrenal anterior y el
espacio interfascial ipsilateral con sangrado activo. a) vacio, b) y c) arterial; b) AMI filiforme(flecha
verde) c¢) extravasacion de contraste(flecha roja): d) aumento de la extravasacion de contraste(flecha
amarilla).
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Fig. 14: TC abdominopélvico con contrastre iv, fase portal del paciente anterior. b) corte sagital se
visualiza hematoma(flecha amarilla) y a) se visualiza ademads el extravasado sanguineo.
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Fig. 15: MIP del paciente anterior: Origen del hematoma en pseudoaneurisma en rama de arteria
mesentérica inferior(flecha roja) con sangrado activo(flecha azul). El pseudoaneurisma se confirma en
angiografia.

Conclusiones

El conocimiento adecuado de estas patologias de debut agudo, que muchas de ellas entrafian gran
peligro para la vida y que son motivos de visitas a urgencia nos ayuda a realizar Diagndsticos
radioldgicos correctos y precoces para lograr tratamientos encaminados a corregir los valores del INR y
evitar que los pacientes sean sometidos innecesariamente a intervenciones quirdrgicas.
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