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MORTALIDAD TARDIA EN
PACIENTES CON
TROMBOEMBOLISMO
PULMONAR AGUDO

Maria Luz Parra Gordol
Paloma Caballero Sanchez-Robles!
Napoleon Perez Farinos?2
Alfonsa Friera Reyes!

1.Hospital Universitario La Princesa.
Universidad Autonoma, Madrid
(Espana)

2.Departamento de Salud Publica vy

Psiquiatria. Universidad de Malaga,
Malaga (Espana)

L os autores declaran no tener conflicto de interés
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v El tromboembolismo pulmonar (TEP) continGa siendo hoy en dia un
reto diagnostico y terapeutico, debido a

» la escasa sensibilidad y especificidad de las manifestaciones clinicas
» la ausencia de una prueba inocua para su diagnostico

» las graves implicaciones pronosticas derivadas de un diagnostico
Incorrecto.

v La tomografia computarizada (TC) de arterias pulmonares, permite la
visualizacion de los trombos en el lecho vascular arterial pulmonar y
la valoracion de diferentes parametros que tratan de medir Ia
severidad del embolismo pulmonar y el pronostico del paciente.

v La sensibilidad y especificidad de esta técnica en la demostracion de
la disfuncion del corazon derecho es del 81 % y 47 %,
respectivamente.

v’ Los marcadores prondsticos aceptados por la Sociedad Europea de
Cardiologia aparecen recogidos en la siguiente tabla.

MARCADORES PRONOSTICOS (ESC 2014)

Clinicos Shock/Hipotension arterial
Escala PESI
Escala PESI simplificada

Disfuncion de ventriculo derecho Dilatacion del ventriculo derecho, hipocinesia o
sobrecarga de presion en la ecocardiografia
Dilatacion del VD en la tomografia computarizada

Carga trombatica Trombosis venosa residual/Dimero-D

Dano tisular | actato

Dano miocardico Troponinas cardiacas positivas

v" Se ha valorado mortalidad tardia que incluye a los pacientes fallecidos
en los tres meses siguientes a la fecha de realizacion de la tomografia
computarizada. Este seguimiento fue elegido porque, mas alla de los 90
dias, la mortalidad acumulada tiende a estabilizarse en meseta y la
duracion del tratamiento medico no esta estandarizada.
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Determinar si las variables de la tomografia computarizada (TC) pulmonar se asocian a
mortalidad en los primeros 90 dias en pacientes diagnosticados de TEP agudo.

MATERIAL Y METODO

» Es un estudio observacional analitico de pacientes consecutivos, con diagnostico de
embolismo agudo y recogida retrospectiva de datos. La muestra consistio en 231 estudios
de TC realizados nuestro servicio en un periodo de 3,5 anos.

» Cumplimos con la normativa vigente de proteccion de datos de caracter personal (Ley
organica 15/1999, de |3 de diciembre, de proteccion de datos de caracter personal (BOE

Num. 55, Sabado 5 de marzo de 201 | Sec).
» Aprobacion del Comité Etico de Investigacion del Hospital Universitario La Princesa.

» CRITERIOS DE INCLUSION

| .Pacientes con mayoria de edad sanitaria y estudio positivo para embolismo pulmonar en
una tomografia computarizada, con concordancia en el diagnostico entre dos radiologos
lectores.

2.Pacientes con posibilidad de seguimiento durante el ingreso y en consultas externas.

» CRITERIOS DE EXCLUSION

|. Pacientes diagnosticados de embolismo pulmonar cronico en la revision realizada por los
radiologos de la seccion de torax al dia siguiente del diagnostico.

2. Pacientes con estudio indeterminado para TEP por escasa opacificacion de contraste en
los vasos pulmonares o artefactos de movimiento por la respiracion.

3. Pacientes con alergia al contraste yodado.
4. Pacientes con imposibilidad para el seguimiento clinico a corto plazo.

» Recogida de variables clinicas, analiticas y de TC pulmonar
» TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ARTERIAS PULMONARES: TECNICA

v Equipo multidetector de 40 filas

v Contraste yodado intravenoso: 80 ml de contraste de 300 mg lodo/ml, con velocidad de
4 ml/s

v Protocolo de adquisicion

Variables del equipo Valores
KV (Kilovoltaje) 120
MAs (miliAmperios) efectivos 120
Tiempo de rotacion 0,37
Colimacion de corte 40 x 0,6 MM
Factor pitch 1.2
Incremento de reconstruccion 3 MmMmM/0,75 mm
Kernel B30f/B70f
CTDI vol 9,91 MGy

» ANALISIS ESTADISTICO (programa IBM PASWV Statistics 17.0)
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»TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ARTERIAS PULMONARES: VARIABLES
CUANTITATIVAS

»Las medidas de los diametros transversos de VD y VI, se obtuvieron en los cortes axiales
a nivel de las valvulas cardiacas mitral y tricuspide. Estas medidas permiten calcular el

cociente ventricular (figura |)

»El diametro transverso de AD se midio desde la pared libre al septo interauricular (fig. |)
»El diametro transverso de arteria pulmonar principal se media en el corte axial donde se
veia la arteria pulmonar derecha (figura 2)

»El diametro transverso del seno coronario se media lcm antes de la entrada en la AD
(figura 3)
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Flg 1: Medida de camaras Fig. 2: Medida de arteria Figura 3: Diametro
cardiacas. Cociente ventricular pulmonar principal transverso del seno
\"ADJAYA coronario

»TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ARTERIAS PULMONARES: VARIABLES
CUANTITATIVAS

»Evaluamos el diametro transverso de vena acigos, vena cava superior e inferior en el
plano axial de la TC eligiendo la altura donde el diametro es mayor: acigos en el cayado
(fig. A), vena cava superior en su trayecto medio (fig. B) y vena cava inferior a nivel
suprahepatico. (fig. C)

Figura A: Medida de vena acigos Figura B: Medida de vena cava Figura C: Medida de vena cava inferior
superior
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MATE RIAL Y METODO

» TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ARTERIAS PULMONARES:VARIABLES CUALITATIVAS.
CUANTIFICACION DE LA CARGA DE TROMBO.
En este trabajo, proponemos una clasificacion que podemos realizar facilmente durante la practica clinica
habitual
. TEP lobar/segmentario: defectos de replecion en una arteria lobar y/o arterias segmentarias-
subsegmentarias aisladas (fig. A).
TEP extenso: generalmente definido por la presencia de embolos centrales unilaterales y perifericos
multiples (fig. B).
TEP masivo: embolos centrales y perifericos bilaterales (fig. C)

Figura A: TEP Figura B: TEP extenso Figura C: TEP masivo
lobar/segmentario

» TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ARTERIAS PULMONARES:VARIABLES CUALITATIVAS
MORFOLOGIA DEL SEPTO INTERVENTRICULAR.

Se considero septo normal cuando presentaba morfologia convexa hacia el ventriculo derecho (fig. A), la
morfologia plana si se identifica rectificado (fig. B) y la morfologia invertida cuando presentaba morfologia
convexa hacia el ventriculo izquierdo (fig. C). El septo plano y/o invertido se consideraron patologicos e
indicativos de disfuncion de ventriculo derecho.

Figura A: Septo normal Figura B Septo plano Figura C: Septo invertido

» TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA DE ARTERIAS PULMONARES:VARIABLES CUALITATIVAS
REFLUJO AVENA CAVA INFERIORY VENAS SUPRAHEPATICAS (SH).

» El reflujo se codifico como ausente o presente.

»Si existia reflujo, se cuantifico en grado | (opacificacion de la cava inferior, fig. A), grado 2 (cava inferior y
alguna vena SH, fig. B) y grado 3, con opacificacion marcada de todas las venas suprahepaticas, (fig. C).
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Figura A: Reflujo grado 1 . Figura B: Reflujo grado 2 Figura C: Reflujo grado 3
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Fallecieron 30 pacientes, que supone el |3 % del total de la muestra y el
32 % del total de fallecidos.

Palacio de (,onqn s0s Baluarte

Socnedad Espanola de Radlologua Medica

Fallecieron 48,5 7% de los hombres y el 53,8 7% de las mujeres. No se

encontro asociacion estadisticamente significativa entre el sexo y la
mortalidad (p=0,683).

Edad: No se apreciaron diferencias significativas en la edad en los
pacientes fallecidos en los primeros 90 dias (p=0,970).

En los factores de riesgo considerados, no hay asociacion
estadisticamente significativa con la mortalidad tardia. Destacar que
fallecen el 70%, del total de pacientes con diabetes u obesidad, con
relevancia clinica, pero sin significacion estadistica (p=0,299).

VARIABLE Mortalidad 90 dias
Porcentaje D
EPOC/ICC 41,7 %
DM/Obesidad 70,0 %
Cancer 41,7 %
ETE previa 36,4 %
Inmovilidad 50,0 %

Signos y sintomas: no se observo asociacion con  significacion
estadistica de ninguno de ellos en la mortalidad tardia.

Los valores medios de dimero-D y troponina estaban mas elevados en
pacientes fallecidos en los primeros tres meses, con significacion
estadistica en el dimero-D (p=0,05).

Mortalidad 90 dias Media Desviacion tipica
Dimero-D No 4,2192 2,67273
Si 5,7380 2,66405
Troponina No 0,21309 0,316621
Si 0,54550 1,214174
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RESULTADOS

VARIABLES CUANTITATIVAS DETC PULMONAR

» Los pacientes fallecidos en los primeros noventa dias
presentan mayor ratio ventricular sin significacion estadistica

(p=0,186).

El resto de los parametros cardiovasculares no
presentaron hallazgos relevantes.

Variable Mortalidad 90 dias
Diametro de VD NO

Si
Diametro de VI NO

Si
Diametro de AD NO

Si

Diametro de VA NoO

Si

Diametro de VCS No

Si
Diametro de VCI NoO
Si
Diametro de SC No
Si
Diametro de AP No
Si

Ratio VD/VI NG

Si
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RESULTADOS

VARIABLES CUALITATIVAS DE TC PULMONAR

»  En cuanto a las variables cualitativas, la presencia de embolismo pulmonar extenso o
masivo se asocio a mayor mortalidad (p=0,026). El resto de las variables no
presentaron significacion estadistica.
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Variable Mortalidad 90 dias

Porcentaje P
Reflujo 50,0 % 0,895

Ratio VD/VI >1 56,7 % 0,363

Grado de reflujo 3 77,8 % 0,109
Septo plano o invertido 54 2 % 0,524
TEP extenso/masivo 62,9 % 0,026

Categorias ratio 0,443

En la categorizacion del reflujo a vena cava inferior y suprahepaticas, la mortalidad si
el reflujo era de grado | y 2 fue del 38 %, frente al 77,8 7% de mortalidad en los
pacientes con reflujo grado 3, con relevancia clinica y estadisticamente no
significativa (p=0,109).

VARIABLES CUALITATIVAS DE TC PULMONAR

»  En la correlacion entre los grados de tromboembolismo pulmonar y mortalidad, los
pacientes con embolismo pulmonar extenso o masivo presentaron una asociacion
estadisticamente significativa (p=0,026) con la mortalidad en los primeros 90 dias.

Mortalidad Total
NoO Si
Extension Lobar Recuento 16 8 24
de TEP Segmentario .
% mortalidad 66,7 % 33,3 % 100 %
Extenso Recuento 13 22 35
Masivo .
% mortalidad 37.1 % 62.9 % 100 %
Recuento 29 30 59
% mortalidad 42 .9 % 50.8 % 100 %

En la categorizacion de septo interventricular y la mortalidad en los primeros tres
meses, no se apreciaron diferencias estadisticamente significativas (p=0,524).

En la categorizacion del ratio ventricular y la mortalidad en los primeros 90 dias, no
hubo diferencias significativas, con p=0,363
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RESULTADOS

» ANALISIS MULTIVARIANTE CON
MORTALIDAD EN LOS PRIMEROS 90 DIAS
COMO VARIABLE DEPENDIENTE

» Se mantuvo de forma  estadisticamente
significativa la  asociacion del dimero-D
encontrada en el analisis bivariante ajustada por
sexo Yy edad.
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Se ha estimado el punto de corte mejor para

establecer un valor pronostico mediante una
curva ROC, y se ha obtenido el valor de 4 pg/ml.

Se ha creado una variable dicotomica: dimero-D
mayor de 4 o menor de 4 pg/mil.

De manera que los pacientes que tienen dimero-
D mayor 4 pg/ml tienen un riesgo de mortalidad

en los primeros 90 dias 4,32 veces mayor que los
que tienen dimero D menor de 4 pg/ml.

Variable dependiente: Mortalidad en los primeros 90 dias
P OR 1.C. 95%
Inferior Superior

Dimero-D >4 uyg/ml 0,024 4,32 1,21 15,44
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CARACTE RISTICAS POBLACIONALES
ENTRE NUESTRO ESTUDIO Y LA
LITERATURA

Variable Parra Goldhaber Van der Meer He, Stein Laporte
2016 Lancet 1999 Radiology JCAT 2006 Circulation
2005 2008
Estudio Retrospec  Retrospectiv Retrospectivo  Retrospectiv Prospectivo
tivo 0 0
Mortalidad 13% 15,3 % 15 % 4 % 8,65 %
global (%, n) (30) (365) (18) (3) (1342)
Poblacion total 231 2393 120 74 15520
Edad media 69,9 anos 62,3 anos 59 anos 62 anos 66,3 anos
Sexo femenino 48,1 % 55 % 54,2 % 63,5 % 50,3 %
Cancer previo 33,9 % 22,5 % 20,4
Inmovilidad 34,2 % 28,1 % 3,6 %
ETE previa 18,2 % 24,9 % 15,9 %
Obesidad 17,7 % 29,2 % 27,2 %
EPOC 13,9 % 12,4 % EPOC+ICC
Insuficiencia 2,2 % 10,5% 16,8 %

cardiaca
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Factores pronosticos de mortalidad en
los primeros noventa dias fueron la
edad superior a setenta anos, el cancer,
la insuficiencia cardiaca congestiva, los
pacientes con EPOC, la hipotension
arterial y la taquipnea

Factores predictores de mortalidad a
tres meses en el analisis multivariante: el
TEP sintomatico no masivo, pacientes
con embolismo pulmonar masivo
sintomatico, la  inmovilidad por
enfermedad neurologica mayor de 4
dias, la edad mayor de 75 anos y el
cancer.

Registro con 558 pacientes con embolia
pulmonar y mortalidad a los 3 meses
del 10,5 %. Riesgo relativo de
mortalidad 1,91 para  elevacion
moderada y de 2,94 para valores altos
de dimero-D

Estos autores tambien encuentran una
asociacion entre la mortalidad en los
primeros tres meses con el ratio
ventricular y el indice de obstruccion
vascular segun la escala de Qanadli en
120 pacientes consecutivos con TEP.
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CONCLUSION ES

» En pacientes diagnosticados de TEP agudo en TC, se han encontrado como
predictores de mortalidad en los primeros 90 dias con significacion estadistica

v los niveles de dimero-D

v la presencia de embolismo pulmonar agudo extenso o masivo.

» En el analisis multivariante, los pacientes con dimero-D mayor 4 pg/ml tienen un
riesgco de mortalidad en los primeros 90 dias 4,32 veces mayor que los que tienen
dimero D menor de 4 pg/mil.
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