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Presentación 

La enfermedad tromboembólica pulmonar (TEP) es una entidad muy frecuente, mu­
cho más frecuente de lo que podría deducirse de las estadísticas basadas en diagnósti­
cos clínicos y muchísimo más aún de las basadas en certificados médicos de defunción. 
Independientemente de los casos espontáneos, idiopáticos o primarios, se trata de una 
patología secundaria a multitud de causas: desde el simple reposo en cama, síndrome 
paraneoplásico, gestación, anticonceptivos, hemopatías, diabetes incluso no compli­
cadas, dislipemia, postoperatorios en especial en cirugía de extremidades inferiores y 
abdomino-pélvica, traumatismos de miembros inferiores, etc., hasta vendajes de cual­
quier tipo en extremidades inferiores. De esta enfermedad se diagnostican con frecuen­
cia las trombosis venosas de MMII, aunque en muchas ocasiones incluso éstas pasan 
desapercibidas inicialmente, para establecerse el diagnóstico ya de forma retrospectiva 
en estadio de secuelas; de las emboli~s pulmonares es un exiguo porcentaje el que se 
diagnostica, siendo responsable de más del 50% de los casos de fallecimiento, etique­
tados como muerte súbita de origen cardiaco. 

Pese a su frecuencia se trata de una enfermedad poco conocida por la mayoría 
de los profesionales de la Salud, sin duda por la gran parcelación del saber en el mun­
do médico actual: se trata de un proceso médico mucho más que quirúrgico en el que 
intervienen médicos generales, internistas, cardiólogos y cirujanos vasculares, si bien 
en la entidad causal puede haber participado cualquier profesional desde reumatólogo 
a urólogo, pasando por enfermería de cuidados paliativos en oncología o matronas en 
obstetricia. 

Ya a mediados de siglo describía el insigne cirujano vascular F. Martorell: «Es un 
hecho conocido que la coagulación intravenosa de la sangre suele presentarse como 
complicación de una operación, de una fractura, de un parto, etc.; pero, con frecuen­
cia cada vez mayor, la trombosis aparece con carácter primario, esto es, espontánea­
mente y en plena salud aparente. Las estadísticas demuestran que en el sexo masculi­
no, pasados los cincuenta años, la trombosis primaria de comienzo embólico es la más 
frecuente de todas las trombosis. Y así, la enfermedad tromboembólica se convierte 
en uno de los problemas más trascendentales planteados actualmente a la Medicina. 

Todos los cirujanos de larga historia quirúrgica conocen la amargura de perder brus­
camente a un operado después de la operación más correcta y a veces el mismo día 
que se le da el alta; pero este desenlace súbito y mortal ocurre también en personas 
que llevan su vida normal, que no guardan cama por ningún proceso patológico. Mu­
chos de ellos figuran como muertos por «ataque al corazón». Y es sabido que estas 
muertes por ataque al corazón corresponden a trombosis coronarias o a grandes embo­
lias de la arteria pulmonar. 

En la actualidad, disponiendo de un importante arsenal para la profilaxis de esta 
enfermedad, todos los profesionales que luchamos día a día contra ella, debemos es­
forzarnos por difundir entre los demás la importancia de su incidencia, tanto en frecuencia 
como en severidad, con su coste material Y sobre todo en número de vidas y secuelas, 
los múltiples factores etiológicos y fundamentalmente la profilaxis en cuanto a medidas 
generales, fármacos y especialmente, en relación con la minimización o anulación de 
los factores etiológicos modificables. 

Con esta publicación pretendemos, a través de buena parte de los textos de las 
ponencias presentadas en la I Jornada de T.E.P. , recordar los aspectos fundamentales 
de esta enfermedad desde puntos de vista etiológicos, clínicos, diagnósticos y sobre 
todo profilácticos, mostrando el costo comparativo de la enfermedad y su profilaxis. 
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Tromboembolismo pulmonar. 
Concepto, etiología, incidencia 

Jefe de Sección del Servicio de Medicina Interna 

Centro de Rehabilitación FREMAP (Majadahonda) 

CONCEPTO 

Entendemos por enfermedad tromboembólica 

pulmonar o tromboembolismo pulmonar a un fe­

nómeno de coagulación intravascular en territo­

rio venoso, patológico por tanto, con riesgos de 

desprendimiento, desplazamiento y fijación en la 

red arterial pulmonar de la totalidad de ese coá­

gulo o de una parte de él. Se trata de un cuadro 

muy frecuente y que acaece como complicación 

de diversos procesos. 
Existen varios términos sinónimos y que pode­

mos utilizar por tanto indistintamente: embolia 

pulmonar trombótica, enfermedad tromboembó­

lica pulmonar, tromboembolismo pulmonar; por 

contra existen unos términos que no tienen ab­

solutamente nada que ver, aunque algunas de las 

palabras de estas entidades sean comunes. No 

tiene nada que ver con el tromboembolismo pul­

monar, la embolia pulmonar grasa, la embolia 

pulmonar gaseosa, la embolia pulmonar de líqui­

do amniótico, la embolia pulmonar séptica, la em­

bolia pulmonar metastásica, la embolia pulmonar 

por cuerpo extraño o la embolia pulmonar para­

sitaria. 

ETIOLOGÍA 

En cuanto a la etiología es importante tener 

presente que un 50% de las trombosis venosas 

profundas dan lugar a enfermedad embólica pul­

monar. Entre un 75-96% de los casos el trombo 

venoso se origina en miembros inferiores. En 5-

25% el t rombo venoso se origina en tronco o 

miembros superiores. En cualquier caso, un 80% 

de los trombos que causan embolia pulmonar son 

de origen proximal frente a sólo un 20% distal 

y apenas un 2% se origina en miembros supe­

riores, pese a la gran frecuencia de trombosis o 

tromboflebitis de miembros superiores de carác­

ter yatrogénico, fundamentalmente por catéteres 

intravenosos. 

Pedro García Méndez 

En relación con la etiología siguen siendo vi­

gentes los tres factores que describió Rudolf Vir­

chow en 1862: 
1. Alteraciones en el flujo sanguíneo. 

2. Alteraciones en la pared de los vasos. 

3. Alteraciones de la composición de la sangre. 

De las alteraciones del flujo sanguíneo funda-

mentalmente será factor etiológico de trombosis 

venosa el cambio en el normal flujo laminar de 

la circulación venosa y especialmente en relación 

con el reposo en cama, creando turbulencias, por 

dos factores, por una parte el estasis y por otra 

la formación de remolinos. Estasis o formación 

de remolinos en cualquiera de los casos consti­

tuyen un cambio en el flujo laminar normal de 

esa circulación. 
En cuanto alteraciones del endotelio es impor­

tante tener presente que no es un factor etioló­

gico por sí mismo sino sólo como un factor aso­

ciado a otros, en ese sentido cabe recordar que 

cualquier herida venosa, sea la herida por la ve­

nopunción o la herida por el bisturí es una agre­

sión al endotelio vascular esa herida por sí sola 

~º_Provoca la formación de trombo patológico, 

unrcamente un trombo autolimitado para ocluir 

esa herida. Sin embargo, sí existen otros facto­

res asociados de modo que ese pequeño trombo 

fisiológico va a ser el núcleo de puesta en mar­

cha de un trombo masivo en el interior de ese va­

so, en el caso de la trombosis de esa vena. 

Cabe recordar que el estasis venoso, esa alte­

ración del flujo que hemos comentado va a fle­

v~_r como c?nsecuencia una disminución de la pre­

sIon de oxigeno en la sangre venosa, teniendo 

en cuenta que el endotelio se nutre a través del 

oxígeno de la sangre que por él discurre la dis­

minución de presión de oxígeno en sangr~ veno­

sa va a dar lugar a una anoxia del endotelio. Esa 

anoxia del endotelio asociada a otras anomalías 

o agresiones de éste sí que va a ser un factor im­

portante como para poner en marcha la trombo­

sis venosa en el sentido de trombosis masiva. 

El tercer factor de Virchow son las alteracio­

nes de la composición de la sangre. Virchow ya 
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130 años hablaba de alteraciones de carácter lo­
cal, inducidas por el reposo, cirugía, lesiones fí-· 
sicas o químicas, por inflamación, etc., y, otras 
alteraciones de carácter general, Virchow habla­
ba de poliglobulia, trombocitosis, hiperlipemia, 
disproteinemias, anemias, trastornos de la agre­
gación plaquetaria, trastornos del pH de la san­
gre, trastornos electrolíticos como hipocloremia, 
deshidratación, hemoconcentración, etc. 

En la actualidad aquellos factores de Virchow 
siguen siendo vigentes pero podríamos resumir 
que en definitiva, las alteraciones de la sangre 
van a constituir alteraciones bien por exceso de 
los factores que estimulan la trombosis o bien por 
defecto en los factores que protegen de ella (Ta­
bla 1). No en vano hemos de tener en cuenta que 
la formación normal de trombos, tanto en arte­
rias como en venas, y con ella la ausencia de en­
fermedad trombótica constituye un perfecto equi­
librio entre los factores que frenan la coagulación 
y los factores que la estimulan. 

En el caso de predominio de los factores que 
inhiben la coagulación vamos a tener un riesgo 
de hemorragia, por el contrario si lo q~e hay es 
un predominio de los factores que est1mul~n la 
coagulación vamos a tener un est_ado ~e h1per­
coagulabilidad y con ella trombosis o nesgo de 
trombosis. . 

En la actualidad, hablamos de estado~ de _h1-
percoagulabilidad y éstos podrán ser pnmanos 
(Tabla 11) 0 secundarios (Tabla 1~1). Los secu~da­
rios son los clásicos, los conocidos desde !1_em­
pos de Virchow, anomalías en la_ coagulac1on y 
fibrinolisis en relación con neoplasias, e~barazos, 
empleo de anticonceptivos, _etc., a~omal~as de las 
plaquetas en síndromes m1el~p~ohfer~t1~os, _he­
moglobinuria nocturna paroxIstIca, d1shpem1as, 

diabetes, trombocitopenia, etc., anomalías en los 
vasos sanguíneos en condiciones que producen 
estasis, en situaciones como la obesidad, edad 
avanzada, postoperatorios, inmovilizaciones, en 
relación con superficies endoteliales artificiales (by 
pass artificiales), situaciones de vasculitis o arte­
riopatías crónicas y oclusivas, homocistinuria, es­
tados de hiperviscosidad de la sangre, etc. y, fi­
nalmente púrpuras trombóticas trombocitopéni­
cas. También existen los estados de hipercoagu­
labilidad primarios, que podríamos clasificar en 
dos grupos: alteraciones de la coagulación y al­
teraciones de la fibrinolisis. Entre las alteraciones 
de la coagulación hay a su vez otros dos grupos: 
disminución de los inhibidores fisiológicos (défi­
cit de antitrombina 111, déficit de proteína C dé­
ficit de proteína S) Y alteraciones de factor~s de 
la coagulación, como algunas disfibrinogenemias, 
déficit del factor XII o la presencia del anticoa­
gulante lúpico. Entre las alteraciones de la fibrino­
lisis, fundamentalmente, tendremos déficit del 
activador tisular del plasminógeno, déficit del fac­
tor XII y las hipo o displasminogenemias. 

INCIDENCIA 

Entrando ya en la frecuencia de la trombosis 
venos~ quizá lo más_importante es tener presen­
te lo dispar de las diversas estadísticas que van 
a ser dispares fundamentalmente por los diferen­
tes criterios diagnósticos de los distintos autores: 
unos el diagnóstico lo establecen por la clínica en 
tanto que otros lo hacen por flebografías, flebo­
grama isotópico, Doppler, etc. Evidentemente 
en función de la metodología diagnóstica segui~ 

Tabla l. Patogenia de la trombosis intravascular 
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Factores que protegen de la trombosis: 

lnactivación de factores circulantes 
activados (hígado y SRE) 

Aclaramiento de complejos solubles de 
fibrina (hígado y SRE) 

Disolución de fibrina por factores 
fibronolíticos (plasma, endotelio y leucocitos 
circulantes) 

Arterias ] +-

No enfermedad 
tromboembólica 

-¡ 
----

Equilibrio 

Desequilibrio 

--- -

Formación 
de 

trombos 

Factores que estimulan la trombosis: 

Daño vascular 

Estimulación de la agregación plaquetaria 

Activación de la coagulación 

Estasis 

Estados de hipercoagulabilidad 

- 1 Venas (TV) ] 
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Tabla 11. Estados de hipercoagulabilidad 
primarios 

1. Alteraciones de la coagulación: 
- Disminución de inhibidores fisiológicos: 

• Déficit de antitrombina 111. 
• Déficit de proteína C. 
• Déficit de proteína S. 

- Alteraciones de factores de coagulación: 
• Algunas disfibrinogenemias. 
• Déficit de factor XI l. 
• Anticoagulante circulante «lupus like». 

2. Alteraciones de la fibrinólisis. Disminución 
de sus activadores: 
- Déficit del activador tisular del plasminógeno. 
- Déficit del factor XII. 
- Hipo o displasminogenemia. 

Tabla 111. Estados de hipercoagulabilidad 
secundarios 

1. Anormalidades de la coagulación Y 
fibrinólisis: 
- Neoplasia. 
- Embarazo. 
- Anticonceptivos orales. 
- Infusión de concentrados de complejo 

protrombinico. 
- Síndrome nefrótico. 

2. Anormalidades en las plaquetas: 
- Síndromes mieloproliferativos. 
- Hemoglobinuria paroxística nocturna. 
- Hiperlipidemia. 
- Diabetes mellitus. 
- Trombocitopenia inducida por heparina. 

3. Anormalidades en los vasos sanguíneos: 
- Condiciones que producen estasis venoso: 

• Inmovilización. 
• Obesidad. 
• Edad avanzada. 
• Postoperatorio. 

- Superficies artificiales. 
- Vasculitis y arteriopatía oclusiva crónica. 

- Homocistinuria. 
- Hiperviscosidad: 

• Policitemia. 
• Leucemia. 
• Anemia de las células falciformes. 
• Leucoaglutininas. 
• Incremento de la viscosidad del suero. 

4. Púrpura trombótica trombocitopénica. 

FUENTE: Según A. Schafer. The Hypercoagulable states. 
Ann Jntern Med. 1985; 102: 814-828. 

da, las estadísticas van a ser absolutamente dis­
pares, pero también van a ser dispares en razón 
de la gran heterogeneidad del material humano: 
no será lo mismo el estudio realizado en un hos­
pital geriátrico que en un hospital pediátrico; no 
será lo mismo en un centro oncológico que en 
un centro de accidentes deportivos. 

También el criterio para establecer el diagnós­
tico a poner en marcha la búsqueda del diag­
nóstico será distinto si se hace un screening en­
tre pacientes ingresados o se hace el estudio en 
pacientes con una clínica sugestiva. Con todo 
hay múltiples influencias que van a cambiar la fre­
cuencia. Hay influencias ambientales y estamos 
acostumbrados a que en verano la incidencia se 
dispare: factores meteorológicos, factores geo­
gráficos, hábitos, etc. 

En cualquier caso, la flebotrombosis en un 80% 
de los casos pasa desapercibida. La tromboem­
bolia tiene una incidencia que es la mitad del nú­
mero de infartos agudos de miocardio en un país 
como Estados Unidos y, tres veces más frecuen­
te que los accidentes vasculares cerebrales. En 
cuanto a éxitus, en Estados Unidos se calcula que 
es responsable de entre 150.000 y 200.000 ca­
sos al año, entre el 1-10% de los fallecimientos 
intrahospitalarios y un 55% de las muertes súbi­
tas tienen como causa la enfermedad tromboem­
bólica pulmonar. 

Si basamos la frecuencia en datos de necrop­
sia tendremos, dependiendo de cual sea la moti­
vación de la realización de ésta, también estadís­
ticas dispares. Un 5% de los fallecidos fuera de 
los hospitales, lo han sido por embolia de pulmón; 
un 10% de las autopsias rutinarias, realizadas en 
los hospitales generales demuestran la embolia 
pulmonar como causa de muerte. En un 25% de 
las autopsias de pacientes fallecidos en UCI la 
responsable es la enfermedad tromboembólica 
pulmonar. En sujetos que han fallecido habien­
do sufrido una insuf iciencia cardiaca congestiva 
hasta en un 30-50% es responsable la embolia 
de pulmón y si hacemos la búsqueda de embo­
lia pulmonar en autopsias especialmente dirigi­
das, la encontraremos hasta en un 60% de los 
casos. 

Lógicamente la frecuencia varía dependien­
do de qué tipo de pacientes estemos hablando 
o si la estemos buscando. Para Jurado Grau (Ta­
bla IV) aparece trombosis venosa profunda en un 
17% de los procesos médicos, hasta en un 53% 
de los procesos quirúrgicos y en torno al 30% en 
los procesos ginecológicos. En Traumatología, 
y es el caso que nos atañe, las estadísticas son 
también muy variadas. Para el Profesor Merlé 
D' Aubigné aparece trombosis venosa profunda 
en el 3,2% de sus pacientes, sin embargo para 
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Tabla IV. Frecuencia y etiología de 
las trombosis venosas según 

Jurado Grau 

Procesos médicos (17%): 

- Cardiopatías y arteriosclerosis . . . . . . . . . . 10% 

- Carcinomas . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 5% 

- Infecciones . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 1 % 
- Otros (hernias diafragmáticas, síndrome de 

Liau, idiopáticas, etc.) . . . . . . . . . . . . . . . . 1 % 

Procesos quirúrgicos (53%): 

- Gastrectomías . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 15% 

- Hernias discales . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 10% 
- Prostatectomías por laparotomía . . . . . . . 10% 

- Colostomías . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 7% 

- Toracotomías . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 6% 

- Nefrectomías . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 5% 

Procesos ginecológicos (30%): 

- Reposición prolapsos . . . . . . . . . . . . . . . . . 12% 

- Histerectomías . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 10% 
- Cesáreas . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 8% 

Salieres llega a aparecer en el 17%. En cualquier 
caso, coinciden todos los autores en que apare­
ce embolia de pulmón en el 20% de las trombo­
sis venosas profundas y fallecen por embolia el 
50% de los sujetos que la sufren. También coin­
ciden todos los autores en que la trombosis ve­
nosa profunda es un cuadro excepcional en la in­
fancia, alcanza su máxima frecuencia entre los 
35 y 55 años, frecuentemente es bilateral, funda­
mentándose en estudios realizados con isótopos; 
predomina en el lado izquierdo en una proporción 
de 5 a 3, tanto clínica como isotópicamente y es­
to viene justificado por el hecho del cruce de la 
arteria ilíaca sobre la vena ilíaca en el lado izquier­
do, cruce y compresión que no ocurren en el la­
do derecho. 

También es más frecuente en el sexo femeni­
no y parece que viene justificado por el hecho de 
los trastornos del retorno previos y las compre­
siones en razón de embarazos, aumento de vo­
lumen abdominal, etc. 

NUESTRA EXPERIENCIA 

La experiencia en nuestro Centro coincide bá­
sicamente con lo que hemos venido refiriendo 
(Tablas V y VI) . En función del sexo predominan 

los varones con un 96% si bien un 95% de nues­
tros pacientes son del sexo masculino. En cuanto 
a lesiones predisponentes o precursoras, funda­
mentalmente son las lesiones del sistema nervioso 
central las responsables, no obstante, lesiones de 
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Tabla V. Incidencia de flebotrombosis 
en función de la edad y 

comparativamente con resto de pacientes 

% % 
trombosis resto 

!', 20 años .... . ......... . . 3 2,5 
21 -30 años ........... . .... 11 24,5 
31 -40 años . . . . . . . . . . . . . . . . 27 39,8 
41-50 años ... . .......... . . 29 17,4 
51-60 años ................ 26 12,3 
2: 61 años ................ 4 3,3 

TROMBOSIS: Media edad: 42,9 años 
Rango: 17-63 años 

RESTO PACIENTES: Media edad: 36,2 años 
Rango: 17-79 años 

Tabla VI. Incidencia de flebotrombosis 
en función del sexo 

VARONES: 96% 

MUJERES: 4%: 1 postraumático 
2 espontáneas 
1 com~rensión por osteosarcoma 

pelvis 

4,34% hembras en resto de pacientes 

Tabla VII. Trombosis y patología 
predisponente 

Trombosis Casos % 

Fractura de tibia .. . . 9 136 6,6 
Fractura de cadera .. 8 122 6,55 
Fractura de fémur ... 5 125 4,00 
C.A.R. . ... ..... . .. . 6 1.871 8,32 
Artroplastia cadera . . 5 95 5,26 
Politraumatizados ... 7 174 4,02 
Parapléjicos . . ... ... 5 62 8,06 
Tetrapléjicos .. . . . ... 2 6 33,33 
Artrodesis tobillo 
Plastias lig. rodilla· • • • 

4 78 5, 12 
3 157 1,91 

TOTAL . ..... . . 54 2.826 

~odilla, pierna, tobillo, pie, y por supuesto, los po­
lJtraumatizados, fractura de columna sin lesión 
neurológica y lesiones de pelvis también tienen 
su porcentaje de incidencia. 

En cuanto a factores claramente desencadenan­
tes, en nuestra experiencia, ~I 44% e~ el r~poso, 
en el 20% es la cirugía de miembros inferiores y 

la inmovilidad. . , 
En nuestro Centro y en re(acion ~on la presen­

cia de trombosis y la patolo~ia predisponente (Ta­
bla Vil), la mayor incidencia la alcanzan los te-
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Tabla VIII. Factores desencadenantes 

Reposo 85 ...... . . 44,0% 

Yeso . ......... . ................................ . 22 ..... . . . 11,4% 

Cirugía ......... . . . . .... . ....................... . 40 ........ 20,7% 

- !;3ajo isquemia . . . . . . . . . . . . . . . 27 . . 14,0% 
- Bajo isquemia y artroscopia . . 11 5, 7% 
- Otras cirugías . . . . . . . . . . . . . . . 13 6,7% 

Edema o hematoma cuantiosos .......... . ....... . . 7 ........ 3,6% 

Fiebre ............................ . .... . . . ...... . 9 . ..... . . 4,6% 

Shock ......... . ....... . ...................... . . 11 . ....... 5,7% 

Discrasia ....................................... . 12 . .. .. ... 6,2% 

No se objetiva ............. . ...... .. ......... • . • . 7 ........ 3,6% 

TOTAL ................. _ ...... · · ·· ·· ··•·• · ·· · 193 ..... . .. 100,0% 

trapléjicos con un 33%, es decir, uno de cada 
tres tetrapléjicos hace una trombosis venosa pro­
funda. A continuación serán los parapléjicos con 
un 8% de incidencia y luego en cifras muy próxi­
mas, fracturas de tibia con un 6,6%, fracturas de 
cadera con un 6,5%, artroplastias de cadera con 
un 5,26% , artrodesis de tobillo con un 5, 1 %, Y 
mucho más lejos ya, fracturas de fémur siendo 
la más ra ra la cirugía artroscópica de rodilla que 
entraña un porcentaje de un 0,32%, es decir, es-

tamos hablando de que tres de cada 1.000 pa­
cientes sometidos a una cirugía artroscópica de 
rodilla hacen una trombosis venosa profunda de 
miembro inferior. 

También en nuestro Centro (Tabla VIII) los fac­
tores desencadenantes de t rombosis venosa pro­
funda son reposo (44%), cirugía (20,7%), de las 
cuales la isquemia aparece en el 14%, y en un 
3,6% de los casos no se detecta un factor con­
creto. 
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Enfermedad tromboembólica pulmonar. 
Diagnóstico: Métodos no invasivos 

Servicio de Cirugía Vascular . 
Centro de Rehabilitación FREMAP (Ma1adahonda) 

INTRODUCCIÓN 

El tromboembolismo pulmonar tiene como prin­
cipal punto de partida el sistema venoso periféri­
co. Su diagnóstico precoz y preciso nos ayudará 
a tratar efectivamente el proceso desencadena­
do y principalmente prevenir migraciones masi­
vas que pongan en peligro la vida del paciente o 
más aún, valorar las posibilidades de riesgo ante 
un primer ataque. 

El Doppler, dentro de los métodos no invasi­
vos, juega un papel preponderante en el estudio 
del retorno venoso y aporta a la práctica diaria 
las posibilidades de sencillez, comodidad y el ele­
vado porcentaje de acierto. Desde la década de 
los sesenta con las primeras incursiones Strad­
ness y la posterior popularización de los ultraso­
nidos en la patología vascular, los problemas ve­
nosos pueden ser valorados con más efectividad. 

La evolución nos ha llevado a la sofisticación 
de los aparatos, con análisis de espectros más 
fiables y automatizados y con ellos al mayor acier­
to. Más aún, con el estudio de imágenes en tiem­
po real mediante ecografía a la que se asocia el 
velocímetro Doppler (Dupplex Scanning), nos 
brinda la posibilidad de un estudio anatómico y 
hemodinámico. Se añade a estos avances, el sis­
tema Color que valora mediante espectros colo­
rimétricos los cambios de velocidad en los vasos. 

METODOLOGÍA 

Por la efectividad y el aprovechamiento en si­
tuaciones de urgencia, trataremos exclusivamente 
del estudio velocimétrico Doppler, prueba para 
la valoración hemodinámica. 

El efecto Doppler se basa en la variación de 
fr~cuencias acústicas, que se producen por un 
cuerpo que se desplaza delante de un observa­
dor estático ( Figura 1). 

Los cuerpos en movimiento, en el caso que 
nos ocupa, los constituyen las células sanguíneas 
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vaso piel 12 cm/seg. 

Figura 1 

y el efecto acústico, la reflexión de las ondas de 
ultrasonido que parten de un oscilador y mediante 
un transductor o sonda formado por cristales pie­
zoeléctricos se dirigen a la masa sanguínea con 
la que chocan y se modifican. Estas modificacio­
nes se recogen por el mismo transductor que ac­
túa simultáneamente como receptor, y se dirigen 
a un mezclador y un intensificador, donde se con­
vierten en sonidos y/ o en caracteres gráficos en 
forma de ondas. 

Hemodinámica venosa 

Tomamos como parámetros de base, las on­
das que se generan en la vena yugular interna y 
que son resultantes de la dinámica auricular de­
recha ( Figura 2). Comienza con el llenado auri­
cular que se traduce con una onda ascendente 
hasta un máximo pico, para inici~r un c~rt? des­
censo, hasta la apertura de la valvula tncuspide 
que origina una pequeña ascend~nte, para des­
cender a continuación con _el va_~iado de la cavi­
dad y continuar la misma direcc1on con la sístole 
auricular. 

El conjunto de '?nd~s en un trazado c?ntinuo, 
experimentan oscilaciones con los movimientos 
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Figura 2 

respiratorios, alejándose de la línea de báse con 
la espiración y aproximándose a ella con la inspi­
ración, atenuándose las deflexiones generadas por 
la dinámica valvular (Figura 3). Estas oscilaciones 
estarán presentes en todas las venas exploradas, 
con atenuación a medida que se alejan del co­
razón. 

La continuidad del flujo de retorno permite rea­
lizar maniobras diagnósticas como la apnea res­
piratoria, que al generar presión negativa en la ca­
vidad pleural, aumenta la velocidad de retorno 
(Figura 4). De forma similar a las otras maniobras, 
los cambios que se producen serán menos per-
ceptibles en los vasos distales. . . 

Las venas normales reúnen las manifestacio­
nes velocimétricas antes descritas y los cambios 
en los diferentes puntos explorados se_hace~ me­
nores en relación proporcional a la d1stanc1a de 
la desembocadura central. Así, la vena femoral 
genera ondas en las que los ascensos y descen­
sos con la dinámica valvular son menos percep-

Figura 3 

tibies y el influjo de los movimientos respiratorios 
son más manifiestos (Figura 5). En el sector po­
plíteo los cambios que genera la aurícula derecha 
son mínimos, au'nque están presentes y l~s m~­
vimientos respiratorios habituales se t ransmite ( F1-
gu ra 6). En el territorio d~ las ve~as tibia! ante­
rior y posterior, los cambios relacionados con la 

Figura 4 

Figura 5 

Figura 6 
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Figura 7 

dinámica auricular derecha están abolidos y los 
movimientos respiratorios están presentes, aun­
que tenues (Figura 7). 

Utilizando los conceptos básicos descritos, se 
estudian las diferentes venas, siendo las más ha­
bituales femoral, poplítea, tibial anterior y poste­
rior en las extremidades inferiores y subclavia, 
axilar, humeral, cefálica y basílica en las supe­
riores. 

El estudio se completa con los agregados. Es­
tos consisten en valorar los cambios en una ve­
na elegida con la compresión de las masas mus­
culares a diferentes alturas y niveles que pueden 
ser en relación proximal o distal. Así, la compre­
sión del abdomen, con el transductor en la vena 
femoral, puede generar ondas negativas de alta 
velocidad y t iempo reducido. Ello significa un re­
flujo y nos indica insuficiencia valvular en el te­
rritorio explorado. La compresión distal, en este 
caso con la sonda en la femoral y presión en el 
muslo o la pierna, determinará permeabilidad si 
el flujo de retorno aumenta simultáneamente a la 
maniobra (Figuras 8 y 9). El enlentecimiento o 
ausencia de cambios, indica obstáculo, que se­
gún su magnitud, será estenosis u obstrucción. 

Un estudio completo puede ser realizado inclu­
sive con un Doppler portátil bidireccional, con 
tan sólo parámetros acúst icos. El protocolo a se­
guir es realizar un estudio basal de los diferentes 
puntos venosos, analizarlo con los movimientos 
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Figura 8 

Figura 9 

r_espi~ato~ios _del pacient~. Luego se invita a rea­
lizar !nspiracIones y es~Iraciones más intensas, 
segu~r con ap~eas post,nspiratorias y postespi­
ratonas y terminar con los agregados med· . , d 

1 
,ante 

compresIon e as masas musculares P • 
1 . rox,ma es 

distales y en el abdomen. En la ma , d ' 
• 1 d. , • . yona e las 

ocasiones, e IagnostIco inicial estar· h h • a ec o Pos-
teriormente y resuelta la primera f • 

1 . ase, se puede 
comp etar con estudio de espectro . , 
t iempo real o estudio de los P _s, ,magenes e~ 
métricos. arametros colon-
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TEP. Diagnóstico: Métodos invasivos 
y novedades por imagen 

Jefe del Servicio de Radiodiagnóstico 
Centro de Rehabilitación FREMAP (Majadahonda) 

INTRODUCCIÓN 

En la mayoría de los casos se llega al diagnós­
tico de TEP con los scans de ventilación-perfu­
sión (V/ P). En algunas circunstancias puede ser 
necesaria la realización de una angiografía pul­
monar para llegar a un diagnóstico definitivo, 
siendo ésta una técnica invasiva no exenta de 
riesgos. Cuando no es posible realizar una angio­
grafía, la TAC se presenta como una alternativa 
diagnóstica no invasiva del TEP masivo, en pa­
cientes en los que se sospecha dicha entidad y 
en los que se presentan con otras sospechas clí­
nicas. 

TOMOGRAFÍA AXIAL COMPUTARIZADA 

En tiempos pasados, la TAC presentaba unas 
grandes limitaciones en el estudio de esta pato­
logía, debido a su mala resolución temporal. Con 
los avances técnicos, en la actualidad dispone­
mos de TAC tanto convencionales como helicoi­
dales, capaces de estudiar el tórax de un paciente 
en menos de 90 segundos, durante una única ins­
piración. De esta forma se pueden demostrar, tras 
una inyección de contraste iv, la presencia de le­
siones vasculares, tanto anormalidades como de­
fectos de replección intravasculares. 

Técnica 

La visualizacón de los vasos pulmonares con 
TAC, requiere la administración de un n:,edio de 
contraste yodado por vía intravenosa. Primero se 
selecciona el nivel de comienzo del estudio, que 
suele ser a la altura del arco aórtico, se inserta 
un catéter en la vena basílica del codo, a través 
de la cual inyectamos de 80 a 100 mi de con~ras­
te yodado (habitualmente no iónico) a un f luJ_o_de 
2-5 ml / s. Se realiza el primer corte tomograf1co 
con un retraso de 5-13 s para permit ir que el me-

Concha Perdices Acero 

dio de contraste llegue a la aorta y opacifique las 
arterias pulmonares. Con la TAC, los cortes se 
obtienen en el plano axial, si bien posteriormen­
te se pueden hacer reconstrucciones siguiendo 
el eje de cada uno de los vasos en los diferentes 
planos del espacio. Las reconstrucciones resul­
tan de gran ayuda para diferenciar entre trombo 
y compresión extrínseca. Es necesario para una 
correcta interpretación poseer un buen conoci­
miento de la anatomía mediastínica, tanto bron­
covascular como de los nódulos linfáticos torá­
cicos, para no confundir pequeñas adenopatías 
intersegmentarias con trombos arteriales. 

Hallazgos 

- Defectos de replección intravasculares par­
ciales: son vistos como hipodensidades intravas­
culares. Pueden ser centrales o marginales, con 
bordes regulares o lisos, pero siempre rodeados 
por la hiperdensidad del contraste que fluye por 
el vaso. Indica obstrucción parcial (Figura 1). 

- Defectos de replección completos: no se vi­
sualiza la hiperdensidad producida por el paso de 
contraste en ningún punto del interior del vaso 

Figura 1. TAC: Trombos intravasculares vistos como lesio­
nes hipodensas en arterias pulmonares derecha e izquierda. 
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en uno o más cortes. Indica una oclusión vascu­
lar completa a ese nivel. 

- Defectos murales: son áreas periféricas de 
baja atenuación. Suelen ser trombos murales, no 
émbolos. 

- Signo del «raíl de tranvía», visto en esca­
sas ocasiones, es producido por masas embóli­
cas que flotan libremente en la luz de los vasos 
siguiendo el flujo sanguíneo. 

Todos estos hallazgos los vamos a apreciar en 
las arterias pulmonares principales y en ramas 
segmentarías hasta la cuarta o quinta generación 
únicamente, por debajo de este nivel, la TAC no 
tiene poder de resolución espacial. 

Si existe infarto pulmonar lo vamos a apreciar 
como una lesión pulmonar de tipo intersticial con 
base pleural. Es más resolutivo que la radiografía 
de tórax en la detección de pequeñas áreas de 
infarto pulmonar. La TAC nos muestra con gran 
nitidez las complicaciones del TEP, como pueden 
ser las condensaciones y cavidades quísticas pul­
monares, derrames pleurales, etc. (Figura 2). 

Indicaciones 

Aunque en el momento actual no están clara­
mente establecidas, sí que parece ser aceptado 
como método alternativo a la angiografía en pa­
cientes hemodinámicamente inestables, con de­
fectos de perfusión segmentarías o !abares, o 
bien si no se dispone de angiografía pulmonar en 
ese momento. 

RESONANCIA MAGNÉTICA 

La aparición de la resonancia magnética con 
su naturaleza no invasiva, la posibilidad de obte-

Figura 2. Trombosis de ~rteria pulmonar derecha produ­
ciendo afectación parenquimatosa Y pleural. 
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ner imágenes en múltiples planos y el contraste 
intrínseco tisular que presenta ha creado grandes 
expectativas y entusiasmo, que no han cubierto 
todas las áreas a estudiar. La adquisición de es­
tu_di~s adecu_ados qu~ den una información diag­
nostica precisa, requiere poner atención a gran 
número de detalles técnicos. Hay que tener en 
cuenta que el movimiento afecta en gran medi­
da a la obtención de la señal de RM. En el estu­
dio torácico, nos encontramos con el movimien­
to cardiaco, los latidos vasculares y los movi­
mientos re_spiratorios qu_e nos artefactan de gran 
manera la imagen obtenida. Para obviar estos in­
con_~enient~s se ~an crea~o téc~icas de compen­
sacIon respiratoria y de sincronización de la ob­
tención de la señal con el ciclo cardiaco. 

Técnica 

Para lograr una buena señal en las secuencias 
spin-eco (SE) se debe sincronizar la obtención de 
dicha señal al ECG del paciente. Las señales se 
obtienen durante la fase sistólica del ciclo cardia­
co, que es en la que men?s artefactos de flujo 
se producen. Se suelen realizar cortes axiales des­
de arco aórtico a ventrículo derecho, y cortes co­
ronales. Se usan las secuencias SE ponderadas 
en T1 y doble eco (DP y T2). 

Hallazgos 

El flujo sanguíneo a velocidad normal mue t 
• d ~ 1 (h. • s ra una ausencia e sena Ipo1ntensidad) en tod 

~as_ secuencias S~E (Fi~ura 3). Los émbolos se 0~~ 
JetIvan como s~nales intravasculares iso-hiperin­
tensas, dependiendo de la edad del coágulo. Hay 

Figura 3. R.M . _ 
flujo y señal i • • S • E_. T1, ausencia de sena! en vasos con 

ntermed,a en V.C.I. por flujo lento. 
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que tener en cuenta que una señal intravascular 
durante la sístole puede ser debida a la presencia 
de material tromboembólico o bien a flujo lento 
asociado a hipertensión pulmonar arterial (HTPA). 
El diagnóstico diferencial entre estas dos entida­
des se realiza estudiando el doble eco: la intensi­
dad de la señal no varía casi nada del primer al 
segundo eco en el embolismo pu lmonar, existien­
do sin embargo un aumento de intensidad en el 
segundo eco (T2) en el caso de la HTPA. 

En resumen, el diagnóstico de TEP proximal 
se hace basado en el hallazgo de la presencia de 
un área focal intraluminal de moderada/ alta in­
tensidad de señal en la arteria pulmonar o en sus 
ramas principales, que es fija en su distribución 
durante el ciclo cardiaco, y demuestra un míni­
mo o nulo aumento de intensidad en el segundo 
eco de la secuencia SE. 

Problemas 

Nos podemos encontrar al intentar diagnosticar 
el TEP con RM con resultados espúreos debido 
a la presencia de artefactos de flujo, una resolu­
ción espacial limitada, artefactos de movimiento. 
Esta técnica de imagen es lenta, muy costosa e 
incompatible con la claustrofobia que padecen un 
número no despreciable de pacientes. 

Todavía no se han realizado estudios para de­
tectar embolismos agudos en humanos, se están 
haciendo todavía en perros, presentando una sen­
sibilidad del 82% y una especificidad del 88%, 
lo cual no es suficiente como para considerarla 
una técnica diagnóstica de screening, ni para es­
tablecer un diagnóstico definitivo, especialmen­
te si tenemos en cuenta que con ella podemos 
diagnosticar el embolismo pulmonar central, pe­
ro no es adecuada para excluir émbolos en vasos 
más distales. Por otra parte, la afectación paren­
quimatosa no ofrece imágenes tan nítidas como 
las obtenidas con la TAC. 

Técnicas de imagen rápidas 

El desarrollo de estas t écnicas está basado en 
utilizar un ángulo pequeño en lugar de los habi­
tuales de 90 y 180º usados en las secuencias ~.E. 
Ofrecen la oportunidad de estudiar la contracc1on 
cardiaca y evaluar el flujo sanguíneo. ~e le de­
nomina cineRM. Se usan altas resoluciones de 
contraste y tiempo, por lo que el flujo sanguíneo 
con velocidad normal aparece brillante e:1 todas 
las fases del ciclo ca rdiaco. Es muy sensible a la 
presencia de turbulencias, que aparecerán como 
disminución de la intensidad de la señal. A pesar 
de ser una técnica rápida de estudio de los va-

sos, su utilización en el TEP es escasa, siendo 
usada de forma esencial en el estudio valvular en 
caridología. 

ANGIOGRAFÍA PULMONAR 

La angiografía pulmonar es la prueba diagnós­
tica por excelencia del TEP. Pueden existir erro­
res o falsos negat ivos si los émbolos son muy pe­
queños, o si están oscurecidos por el medio de 
contraste. Debe realizarse en las primeras 48 ho­
ras del inicio de la sintomatología clínica. 

Riesgos 

En manos experimentadas, el examen puede 
ser realizado de una forma rápida, segura, con 
un mínimo disconfort para el paciente. La litera­
tura antigua habla de grandes riesgos, haciendo 
que sea una técnica infraut ilizada. El mayor ries­
go concierne al paso del catéter a través del co­
razón, ya que puede inducir arritmias ca rdiacas. 
El riesgo de perforación cardiaca ha disminuido 
al disponer de catéteres menos t raumát icos. 

En grandes series de arteriografías pulmonares, 
la complicación más significativa ha sido el cor 
pulmonale agudo, tendiendo a aparecer en pa­
cientes con hipertensión pulmonar arterial. De­
bería tomarse la presión pulmonar antes de la in­
yección de contraste ya que si está elevada hay 
que disminuir el volumen y la concentración del 
mismo, o incluso suspender la prueba. Hay evi­
dencia experimental de que la hipertonicidad de 
los agentes de contraste es la que causa el aumen­
to de la presión en la arteria pulmonar y en el ven­
t rículo derecho. El uso de contrastes hiposmola­
res puede disminuir este riesgo. 

Ot ros factores de riesgo son: bloqueo de rama 
izquierda (si se produce un bloqueo t ransitorio de 
rama derecha simultáneo resulta en bloqueo com­
pleto); historia de irritabilidad ventricular, o infarto 
de miocardio reciente. 

Método angiográfico 

Preparación previa 

Es conveniente tener carro de parada y desfi­
brilador preparados. Deben identificarse previa­
mente los pacientes con enfermedad renal o ede­
ma pulmonar para ajustarse los volúmenes de 
contraste a inyectar. Se suele usar premedicación 
sedante (diazepam im). Si el paciente presenta 
bradicardia se le inyecta 1 mg de atropina. La an­
t icoagulación del enfermo no es problema, ya que 
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el abordaje es por vía venosa. Se debe realizar 
monitorización del enfermo con ECG y medición 
de la presión pulmonar, uno para descartar blo­
queos y el otro para descartar HTPA. 

Abordaje 

Casi siempre es posible por vía venosa, siendo 
la de elección la femoral, impidiéndolo la presen­
cia de trombosis, ya sea femoral, iliaca o de la 
cava. La presencia de un filtro de cava no exclu­
ye obligatoriamente esta vía. La ruta alternativa 
es la vena basílica , y en segundo lugar la yugular 
interna. 

Catéter 

Se utiliza un pigtail recto 7F. Se introduce por 
punción percutánea por una vena periférica con 
técnica de Seldinger. Se llega con el catéter a 
aurícula derecha, se pasa válvula tricúspide para 
llegar a ventrículo derecho y de allí por la válvula 
pulmonar a las arterias pulmonares (llegando di­
rectamente a la izquierda sin necesidad de hacer 
maniobras). Hay que tener cuidado para no en­
trar en el seno coronario en lugar de en los vasos 
pulmonares. 

Obtención de imágenes 

Se estudia cada pulmón por separado, realizán­
dose tres imágenes por segundo durante tres se­
gundos, seguido de una imagen por segundo du­
rante cinco segundos, todo ello tras la inyección 
de 40-50 mi de contraste a un flujo de 20 ml /s. 
Para evitar la superposición de vasos, especial­
mente a nivel basal, se realiza además de la pro­
yección antera-posterior una oblicua posterior ip­
silateral a 30º. La cinerradiografía da información 
dinámica, pero estudia campos muy pequeños, 
requiriendo múltiples inyecciones de cont raste. 

La angiografía por sustracción digital 

Da una información dinámica y anatómica (Fi­
gura 4). Como ventajas presenta una mayor sen­
sitividad al contraste, haciendo que sea necesa­
rio menor volumen y concentración del mismo 
(dato importante en enfermos renales y cardia­
cos); se ven las imágenes en el momento en que 
se hacen, sin necesidad de esperar el revelado; 
el costo es menor ya que sólo se filman las imá­
genes de mayor interé~. Desafortunadamente ~r_e­
senta como inconvenientes la escasa resoluc1on 
espacial, que hace que se pierdan los detalle_s; la 
aparición de halos brillantes q~e ?egradan la 1~a­
gen; y que el más mínimo mov1mIento del p_ac1en­
te hace que la imagen aparezca poco rnt1da. 
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Figura 4. Angiografía por sustracción digital mostrando 
múltiples trombos intravasculares. 

Hallazgos angiográficos 

- Signos primarios: un diagnóstico defini­
tivo requerirá una demostración de un defecto de 
replección o d_e una obstrucción abrupta de un 
vaso. Son habitualmente múltiples, pudiendo en­
contrarse en cualquier rama, a cualquier nivel en­
tre la arteria p_ulmo~ar principal y las divisiones 
subsegmentanas (Figura 5). Una pequeña canti­
dad de contraste puede rodear al émbolo produ­
ciendo u~? poco nítida línea externa. Se pueden 
ver tamb1en como una sombra anular de medio 
de contraste, siendo el émbolo la luz central ra-

Figura 5. Angiografía mostrand . . 
plección en las arterias princ· 1 ° multtples defectos de re­
nares, predominantemente tpa es de_ambos campos pulmo-

en las bifurcaciones. 
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diotransparente. Los émbolos tienden a ser largos 
(8-12 mm de diámetro y 5-15 cm de longitud), de 
forma recta, convoluta o amorfa. Después de la 
trombolisis pueden aparecer como placas excén­
tricas causando estrechamiento irregular de la luz. 
Las localizaciones más frecuentes son las bifur­
caciones arteriales, «en silla de montar». Si el em­
bolismo es masivo y se ha producido en un pa­
ciente con hipertensión pulmonar arterial, encon­
traremos una marcada dilatación de las arterias 
pulmonares principales. 

- Signos angiográficos secundarios: no 
son signos diagnósticos en sí, pero llaman la aten­
ción para la localización de pequeños defectos de 
replección: relleno y vaciamiento retardado de los 
vasos afectos; disminución o ausencia de teñido 
del parénquima de la zona irrigada por dichos va­
sos, con rápido estrechamiento de la luz del vaso. 

Las apariencias angiográficas se complicarán 
en casos de BNCO, fallo ventricular izquierdo, 
enfermedad mitral, y en casos de déficit de per­
fusión. 

Indicaciones 

- Persistencia de duda diagnóstica (sean de 
V / P dudoso). 

- Presencia de enfermedad pulmonar exten­
sa que podría interferir con los tests diagnósticos. 

- Posibilidad de embolismo masivo que podría 
necesitar embolectomía o interrupción de la ve­
na cava inferior. 

- Existencia de contraindicaciones al trata-
miento anticoagulante. 

- Enfermo joven, previamente sano, en el cual 
los riesgos de recurrencia y morbilidad que po­
drían esperarse serían menores que los riesgos 
de una terapia ant icoagulante a largo plazo. 

Complicaciones 

Además de reacciones adversas al contraste, 
pueden presentarse, como complicacion~s wa­
ves que precisen tratamiento: taquiarritm1as sin­
tomática 0,8%, perforación cardica 0,01 %, ~uer­
te 0,02% más frecuente en enfermos con hiper­
tensión pulmonar arterial. 

FLEBOG RAFÍA 

La trombosis venosa profunda de MM 11 es un 
desorden vascular frecuente, causante de TEP, 
y de difícil diagnóstico clínico seguro. Para su 

diagnóst ico, además de los tests no invasivos, co­
mo es el doppler, disponemos de una técnica in­
vasiva, fácil de realizar y segura. 

Técnica 

Para la realización de una flebografía de MM 11 
se punciona una vena del dorso del pie con una 
aguja fina . Se colocan dos torniquetes uno en 
tobillo y otro en parte distal del muslo, ;on obje­
to de ocluir el sistema venoso superficial, para que 
todo el contraste circule por el sistema venoso 
profundo. Si se quiere ver también el superficial 
no es necesario colocar torniquetes. El paciente 
se coloca en decúbito para el estudio de la obs­
trucción, y en bipedestación para estudiar la in­
competencia valvular, base de la patología vari­
cosa crónica. 

Indicaciones 

Se utiliza para valorar la trombosis del sistema 
venoso profundo; y en el embolismo pulmonar, 
~n el que se sospecha que las extremidades infe­
riores son la fuente de los émbolos. 

Diagnóstico 

~uede verse trombosis en un estadio precoz 
(primeras horas), más tardíamente (2-3 días), o 
a distancia del episodio agudo. 

Estadio precoz 

Los troncos venosos profundos no son visibles, 
e~ cambio sí se ve una rica red venosa superfi­
cial. Las venas perforantes están dilatadas y, a 
su través se pueden rellenar parcialmente los tron­
cos profundos, viéndose entonces imágenes in­
traluminales !acunares, que corresponden a los 
trombos. 

Estadio intermedio 

Pasados unos días, los troncos venosos pro­
fundos pueden verse, aunque algunos persisten 
totalmente cerrados. Los trombos se ven como 
defectos intraluminales (Figura 6) , con recanali­
zación por encima de la zona afectada, o como 
defectos adheridos a la pared de la vena estre­
chando su luz. Ocasionalmente, pueden obser­
varse como defectos de replección adheridos a 
la pared por un extremo, y con la parte proximal 
moviéndose dentro de la luz: trombos flotantes, 
que son los responsables de las embolias de pul­
món, con frecuencia mayor cuanto más proxima­
les se encuentran. 
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Figura 6. Flebografía M.1.1. con trombo visto como defecto 
de replección intramural. 

Fase crónica 

Los trombos tienden a adherirse firmemente a 
la pared venosa y a retraerse, apareciendo irre­
gular la luz de las venas, con destrucció~ _de las 
válvulas. A veces los trombos pueden calc1f1carse. 

Por lo tanto, el diagnóstico de TVP se apoya 
en la demostración de defectos de relleno en las 
venas del sistema venoso profundo. La no opa­
cificación de los troncos profundos junto a la des­
viación del flujo a las ramas adyacentes o al sis­
tema superficial es altamente sugestivo de trom-
bosis. 

Riesgos 

Con el uso de contrastes no iónicos, el discon­
fort que envuelve a la pierna es mínimo, lo mi_s­
mo que la flebitis química que pueda producir. 
Lo que es importante son los daños causad?s por 
la extravasación de contraste durante la inyec­
ción del mismo, ya que puede producir incluso 
necrosis tisular. Hay que tener mucho cuidado al 
colocar el catéter en el interior de la vena Y usar 
inyección manual para vigilar estrechamente la 
posibilidad de extravasación. 

Diagnóstico diferencial 

La sangre no opacificada del shunt del siste­
ma profundo al superfic!ª! dará un def~cto lu~en: 
te en el sistema superf1c1al, que se ~1_ferenc1ara 
de un verdadero defecto de replecc1?n por_que 

b. de forma durante f luoroscop1a en f1lms 
cam ,a d b" 1 
secuenciales. Hay que recor ar tam ,en que e 
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estasis o no relleno del sistema venoso profundo 
puede ser debido a la presencia de presión extrín­
seca de hematomas u otras masas musculares o 
tejidos blandos diversos. 

Puede haber embolismo pulmonar a pesar de 
una flebografía normal. La flebografía debe ser 
restringida a casos en los que el sean V/ P es po­
co valorable y el riesgo de angiografía pulmonar 
es alto (en enfisema severo, fibrosis pulmonar, 
especialmente si está complicada con HTPA). 
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Tratamiento médico de la trombosis venosa 
profunda 

Jefe de Sección del Servicio de Medicina Interna 
Centro de Rehabilitación FREMAP (Majadahonda) 

GENERALIDADES 

El objetivo del tratamiento será prevenir el em­
bolismo pulmonar, impedir la extensión de los 
trombos, permitir la recanalización del vaso y con 
ello evitar el síndrome post-trombótico. A la ho­
ra de instaurar el tratamiento hemos de valorar 
(Tabla 1): localización del trombo, extensión del 
mismo y luego una serie de factores individuales 
como edad, factores de riesgo, posibilidades de 
movilización tanto por el riesgo de la suelta de 
un émbolo como en el sentido de que la movili­
zación precoz de este paciente va a disminuir el 
período evolutivo y va a mejorar el pronóstico. 
Hemos de tener en cuenta también los días de 
evolución y otra serie de circunstancias individua­
les de cada paciente, su patología subyacente y 
las posibilidades del centro en que nos encon­
tramos. 

En cualquier caso y en la actualidad, podría-
mos hablar de cinco tipos de fármacos, el prime­
ro las heparinas, que si bien son los más clási­
cos, han sufrido modificaciones conceptuales. En 
la actualidad, aunque siguen siendo el grupo far­
macológico más importante; segundo, los clásicos 
anticoagulantes orales; tercero, los fibrinolíticos 
mucho más útiles en el tratamiento de la embo­
lia que de la enfermedad trombótica periférica, 
y quizás puede ser el futuro; cuarto, la Hirudina 
y, quinto, el TPA recombinante. 

Tabla l. Valorar 

- Localización 

- Extensión 
_ Factores individuales: 

• Edad 
• Factores de riesgo 
• Posibilidades de movilización 
• Días de evolución, etc. 
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HEPARINAS 

Las heparinas son polímeros de mupolisacári­
dos obtenidos a partir de pulmón o intestino de 
diversos a~imales, tienen actividad anticoagulante 
y_nos referimos a ellas en f_orma de unidades, pu­
diendo _establecerse 1~ equivalencia entre 1 mg = 
100 unidades, aproximadamente. Las heparinas 
(Figura 1) estimulan la actividad de la antitrom­
bina 111, provocando inhibición de los factores 11 
IX, X, XI y XII de la coagulación pero a su ve~ 
también estimulan_la actividad del

1

cofactor 11. Po­
demos v~r en la f1_gura los puntos de actuación 
de heparinas y antIcoagulantes orales, dentro de 
la cascada de la coagulación. 

De las heparinas disponemos de dos grupos 
f~ndamentale~, por una parte las heparinas clá­
sicas no fraccionadas, que a su vez pueden , d. .

1 
. ser 

so Icas o ca cIcas y en la actualidad la 
d d I h 

. , nove-
a son as epannas de bajo peso molecula L 

h . d b . r. as 
epannas e a¡o peso molecular tienen d _ , . f d os ca 

ractenstIcas un amentales: por una pa t h 
d

. , 
1
. . re ay 

Iversas con mu tiples diferencias entre 11 d. 
f 

. d . e as, 1-
erencIas eterminadas por los distintos , d 

d bt 
. , 

1 
. . meto os 

e o encIon y os distintos pesos malee 1 . , u ares pe-
se a ser siempre mas bajo que el de las h • 

f 
. ., epannas 

no racc1onadas. Tamb1en hay diferenc· 
· d I h 1as en ra-

zon e a eterogeneidad de acciones 
d b h 

, que nos 
e e acer permanecer alerta y actuar d f · d. ·d I e arma 

in IvI ua con una heparina de ba¡·o pe 1 . , so en re a-
cIon con otra. En cualquier caso su • 

1 
. , , s acciones 

tanto mo ecular como biologica son ab 1 
d
.· ~u~me~ 

te Istintas de unas a otras. 
. E~ la Tabla I_I vemos las características de las 

distintas hepannas de ba¡·o peso m 1 1 • 
l
. d o ecu ar utI-
iza as actualmente en la clínica O 1, • 
f 

, . • e cua quier 
arma_ y como c~ractenst1cas diferenciales de las 

hepannas de ba¡o peso con las hepa • f · d d , nnas no rac-
ciona aspo riamos decir (Tabla III) 1 h . d b . que as e-
pannas e a¡o peso tienen una may • , · b · · or accIon an-
t1trom ot1ca, y un menor efecto antitrombina lo 
que las hace menos anticoagulante 

d • b"I 1 • s, provocan un e I a argamIento del TPTA • • Y quIza esto se 
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Figura 1. Esquema de la cascada de la coagulación. Los factores marcados 
como * son los afectados por la heparina, Y los marcados como ** por los anti­
coagulantes orales. 

Tabla 11. Características de las principales heparinas de bajo peso molecular 
utilizados en clínica 

HBPM Casa comercial 

CY 216 (fraxiparina) Sanofi (Francia} 

K 2165 (fragmin) Kabi (Suecia) 

PK 10169 (enoxaparina} Rhone-Poulenc (Francia) 

CY 222 Sanofi (Francia) 

Org 10172 (lomparina) Organon (P. Bajos) 

Logiparina Novo (Dinamarca} 

Sandoz LMWH Sandez (Suiza) 

Tabla 111. HBPM 

- Más acción anti Xa: Antitrombótica 
- Menos efecto antitrombina (anti lla): 

Anticoagulante 
- Débil alargamiento TPT A 
- HNF: anti Xa/anti lla = 1 
- HBPM: anti Xa/anti lla > 1 

puede ver reflejado en que para las he_p~rinas n~ 
fraccionadas el cociente entre la act1v1dad anti 
factor X activado, y anti factor 11 activad~, viene 
a ser igual a 1. Por contra para las hepannas de 
bajo peso ese mismo cociente es mayor de 1, es 
decir, en las heparinas de bajo peso molecular 

Método de preparación PM 

Depolimerización ácido nitroso 4.500 
Depolimerización ácido nitroso 5.000 
Depolimerización alcalina 4.500 
Depoiimerización ácido nitroso 2.500 
Mucosa intestinal porcina con cromatografía de 

intercambio iónico 6.400 
Depolimerización con heparinasa 4.500 
Depolimerización química 7.600 

Tabla IV. HBPM 

- Vida media larga 
- Mayor biodisponibilidad 
- Menor afinidad proteínas y endotelio 
- Menor efecto sobre plaquetas 
- Menor efecto sobre lipoproteinlipasa 

tiene un franco predominio la acción antitrombó­
tica en detrimento de la acción anticoagulante. 

Características también comunes para todas las 
heparinas de bajo peso molecular (Tabla IV), son 
una mayor vida media y por tanto una mayor bio­
disponibilidad, una menor afinidad por las proteí-
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nas y endotelio, un menor efecto sobre las pla­
quetas y un men·or efecto sobre la lipoprotein­
lipasa. 

Hay autores que ha descrito otras caracterís­
ticas que no están confirmadas de forma defini­
tiva, como puede ser: acción estimulante de la 
fibrinolisis, provocar estados profibrinolíticos, in­
cluso hay autores que han hablado de un estado 
local profibrinolítico. Sí parecen demostradas una 
actividad sobre la lisis del coágulo a través de la 
angiografía y otros mecanismos con la inhibición 
del factor X activado durante 6-8 horas y la acti­
vidad in vivo durante 24 horas, pero en cualquier 
caso están aún sin confirmar. 

Estudios comparativos entre heparinas 

Es tal la diferencia de una a otras heparinas 
que existen múltiples publicaciones comparando 
los efectos de las heparinas no fracci_onadas con 
alguna o algunas de las heparinas fraccionadas 
a distintas pautas, con distintas dosis, distinto in­
térvalo, distinta vía y, por supuesto, distinto pre­
parado. 

En la Tabla VI vemos un resumen de los traba­
jos más importantes, resumen tomado de Rocha 
de la Clínica Universitaria de Navarra y publica­
do en marzo de 1993 en Medicina Clínica de Bar­
celona. Quizá seleccionando los trabajos más in­
teresantes, uno de ellos puede ser el de Levine 
(Tabla VII ) de 1990 en que compara 97 casos tra­
tados con heparina de bajo peso molecular y he­
parinas no fraccionadas, constatando, y siempre 
refiriéndonos al tratamiento, una mejoría en el 
61 % con heparina de bajo peso frente a un 57% 

con heparina no fraccionada, una estaticidad en 
un 38% frente a un 36%, una progresión en sólo 
1 % con heparina de bajo peso frente a un 7% 
con heparina no fraccionada y en ninguno de los 
casos hubo complicaciones. 

Otro trabajo interesante puede ser el de Alba­
da (Tabla VIII) , publicado en 1989 en el que com­
para el Fragmín a dosis de 15.000 unidades en 
24 horas con las heparinas no fraccionadas uti­
lizadas por vía intravenosa continua y a dosis de 
30.000 unidades/ día. La conclusión es: similar 
efecto terapéutico, pero menos hemorragia en un 
porcentaje de un 21 % utilizando heparina de ba­
jo peso molecular. 

Otra publicación interesante es el estudio mul­
ticéntrico de Fraxiparina, publicado en 1991 en 
el que se utiliza y compara Fraxiparina en dosis 
de 450 u/kg/día, utilizada de forma subcutánea 
en dos dosis, frente a la heparina no fracciona­
da, apli??ndo 20 ~/ kg, intravenosa continua. La 
conclus1on es: meJor efecto terapéutico de las he­
parinas de bajo peso molecular tanto en cuanto 
a mejorías de la trombosis como a la menor inci­
dencia de recurrencias. 

Tabla V. HBPM 

Sin confirmar: 

- Estimulación de fibrinolisis 
- Estado profibrinolítico ¿local? 

- Parece demostrada lisis de coágulo (angiografíal 
- Otros mecanismos acción : 

• Acción en vivo: 24 horas 
• Inhibición Xa: 6-8 horas 

Tabla VI. Principales estudios utilizados HBMP en el tratamiento de TVP 

HBPM HNF Dosis 

Preparado n n HBPM (AXa) HNF (U) 

Bratt et al., 1985 .. . . . .. .. . . . . . Fragmín 12 15 240 kg / 12 h/ iv 240 kg / 12 h/ iv 13 14 120 kg / 12 h/ iv 120 U/ kg / 12 h/ iv 
Holm et al., 1986 . . .. ...... . ... Fragmín 29 27 5.000-7.500/ 12 h/ sc 10.000/12 h/sc 
Lockner et al., 1986 .. . . .. . .. . . . Fragmin 25 29 120-240 kg / 12 h/ iv 240 kg / 12 h/ iv 
Faivre et al. , 1987 .... . .. ... . .. CY-222 33 35 375 U/kg / 12 h/sc 250 kg / 12 h/ sc 
Mult icéntrico francés, 1989 ... . . Fragmin 31 29 100 kg / 12 h/sc 240 kg / 12 h/ iv 
Albada et al. , 1989 . . .... .... .. . Fragmín 96 98 15.000 U/ 12 h/ cv 30.000 / 24 h/ iv 
Prandoni et al., 1990 .. . . .. . . . . . Fraxiparina 85 85 12.500-17.500 / 12 h/ iv iv continua 
Harenberg et al. , 1990 .. . . . ... . . Heparina Sandoz 24 26 150 kg / 12 h/sc 450 kg /24 h 
Bratt et al. , 1990 . . . ...... . ' .. . Fragmín 65 55 120 kg / 12 h/sc 480 kg / 24 h 
Multicéntrico europeo, 1991 .... . Fraxiparina 85 81 225 kg / 12 h/sc 20 kg/ h/iv 
Simonneau, 1991 . .. . . . ... . . .. . Enoxaparina 67 67 1 mg/kg / 12 h/ sc 480 kg /24 h 
Hull et al. , 1992 . . . . . . . . . . . . . . . Logiparina 213 213 175 kg / 12 h/ sc iv continua 
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Tabla VII 

HBPM 97 casos HNF 

61% Mejoría 57% 
38% Estaticidad 36% 

1% Progrésión 7% 
No Complicaciónés No 

FUENTE: LEVINE. Baf/ie;e's Cliniéal Hematology 1990; 3: 
545-554. 

Tabla VIII 

Fragmín: 15.000 u/24 h se 
HNF: 30.000 u/ 24 h iv continua 

Similar efecto terapéutico 
menos hemorragia con HBPM (- 21%) 

FUENTE: ALBADA. Ci;culation 1989; 80: 935-940. 

Tabla IX 

Fraxiparina: 450 u/ kg /24 h, se, dos dosis 
HNF: 20 u/kg/ iv continua 

Mejor efecto terapéutico HBPM: 
mejorías, recurrencias 

FUENTE: Multicéntrico Fraxiparina. Thromb Haemostas 
1991; 65: 251-256. 

Tabla X 

Enoxaparina: 1 mg/ kg / 12 h se 
HNF: 480 u/ kg / 24 h iv 

Mejor resultado 
No complicaciones 

FUENTE: SIMONSEAU. Thromb Haemostas 1991; 65: 754. 

Tabla XI 

Logipatina : 175 u Axa/ kg/ 24 h, se 
HNF: dosis ajustadas iv continua 

HBPM 213 HNF 

2,8% Nuevos episodios 6,9% 

p = 0,07 
0,5% Hemotragia 5,0% 

p = 0,006 

4,7% Mortalidad 9,6% 

p = 0,049 

FUENTE: HULL. N Engl J Med 1992; 326: 975-982 • 

Tratamiento médico de la trombosis venosa profunda 

Tambiéh es interesante el estudio de Simoneau 
(Tabla X), publicado también en 1991 en el que 
compara heparinas ho fraccionadas a dosis de 
480 u/ kg/día por vía intravenosa, con Eno:Xapa­
riná a dosis de 1 tng/kg cada 12 horas por vía 
subcutáhea. 'rambién aqUí obtiene mejor resul­
tado y ausencia de complicaciones aplicando la 
heparina de bajo peso. 

Otro estudio de interés es el de Hull (Tabla XI), 
eh el que compára heparina de bajo peso con he­
parlna hO fracciohada, ajustahdo para la hepari­
na no fraccionada las dosis de forma intraveno­
sa cohtinua, ál peso, comparáhdola coh heparina 
de bajo peso (Logiparina), en cuahto a la ausen­
cia de huevos episodios trotnbóticos, hemorra­
gia y mortalidad. 

Por contra, el estudio de Vitoux o el de Bakker 
(Tabla XII) son rnuy similares, publicados en 1988 
y en ellos obtiehén similar resultado, utilizando 
la heparina no fracciohada convencional, en ré­
gimen hospitalario frente al empleo domiciliario 
de heparina de bajo molecular. Es·un resultado 
importante, fundamentalmente desde el punto de 
vista de coste social puesto que hay un gran aho­
rro en cuanto al coste de camas hospitalarias 
siendo los resultados terapéuticos similares. ' 

También es interesante el trabajo de Tery, pu­
blicado en 1992 en el que compara Fraxiparina 
con la heparina no fraccionada, obteniendo unos 
resultados terapéuticos muy similares en los ca­
sos de ttomboembolia pulmonar submasiva, pe­
ro es un tema distinto de la trombosis venosa pe­
riférica a la que nos estamos refiriendo. 

Coh todo, y a pesar de las publicaciones a que 
estamos haciendo referencia quedan una serie de 
dudas (Tabla XIII ). Realmente la capacidad de 
neutralización de las heparinas de bajo peso con 
protamina, ¿existe?, ¿es similar?, ¿qué interaccio-

Tabla XII 

Similat resultado: 
- HNF convencional hospitalaria 
- HBPM domiciliaria 

FUENTE: VITOUX. JAMA 1988; 259: 1180-1181. 
BA KKER. Lancet 1988; 2: 1142. 

Tabla XIII. Dudas con HBPM 

- Capacidad neut ralización protamina/ HBPM 
- ¿Interacciones? 

- ¿Coste/ beneficio? 
- Heterogeneidad 
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nes existen?, ¿cuál es la relación coste-beneficio?, 
y sobre todo, la gran duda ante la gran heteroge­
neidad y multiplicidad de heparinas de bajo peso, 
¿cuál usamos?, quizá la respuesta en este senti­
do sea usar aquella, sólo una, a la que nos haya­
mos acostrumbrado y conozcamos un poco más 
en profundidad que al resto de ellas. 

Sí que parece claro ser el momento de esta­
blecer conclusiones (Tabla XIV): por una parte 
es pronto para poder hablar categóricamente en 
relación con las heparinas, en razón de las series 
cortas publicadas y de la gran heterogenidad de 
heparinas fraccionadas, pero sí parece definitivo 
que para profilaxis existe una gran ventaja de las 
heparinas de bajo peso en relación con las hepa­
rinas no fraccionadas y también existe ventaja en 
cuanto a costos por el hecho de ser una sola do­
sis por día y no precisar controles de la hemos­
tasia. 

Pautas de heparinoterapia 

En cuanto al tratamiento de la trombosis ve­
nosa profunda con heparinas no fraccionadas, 
algo clásico, venimos usando (Tablas XV-XVII) 
entre 70-100 unidades/kg de peso en bolo y ha­
cemos mantenimiento o bien a través de infusión 
continua con bomba entre 15-20 unidades/kg/h, 
con objeto de llegar a mantener un TPT A entre 
1,5-2 veces por encima del control, siendo impor­
tante vigilar el TPT A y las plaquetas de forma pe­
riódica. 

También se puede hacer el mantenimiento a 
través de la infusión intermitente, cada dos ho­
ras 40 unidades/kg de peso; para cuatro horas 
entre 80-100 unidades/kg de peso y, por supues­
to, siempre controlando plaquetas y TPT A y con 
el objetivo de mantener un TPT A entre 1,5-2 ve­
ces por encima del control. Puede utilizarse tam­
bién, y hay autores que la defienden, el mante­
nimiento de la heparinoterapia no fraccionada a 
t ravés de la vía subcutánea, aplicando heparina 
cá lcica (aquí sería cada doce horas y el objetivo 
es el mismo, incrementar en 1,5-2 veces el TPT A). 

En cualquier caso, sean heparinas de bajo pe­
so o heparina no fraccionada son contraindica­
ciones absolutas la predisposición a hemorragias 
al sangrado, la endocarditis bacteriana, hemorra­
gias en el sistema nervioso central, hipertensión 
arterial maligna con presión diastólica superior a 
120 mm, cirugía en el sistema nervio~o centr~I ? 
ocular reciente, nefropatía severa o h1persens1b1-
lidad. A l contrario, son contraindicaciones rela­
tivas la presencia de hernia de hiato, rectocolitis 
hemorrágicas, hepatopatía~ con t rastornos ?e la 
coagulación, diabetes mellitus, edad supe~1or a 
los 70 años, úlcera gástrica o duodenal antigua, 
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Tabla XIV. Conclusiones HBPM 

- Es pronto: 
• Heterogeneidad 
• Series cortas 

- Claras ventajas en profilaxis, se: 
• Costo 
• Una dosis/día 
• No controles 

Tabla XV. Heparinoterapia (NF) 

- Inicio: 70-100 u/kg peso en bolo (sódica) 
- Mantenimiento: 

• Infusión continua (bomba) (sódica) 
15/ 20 u/kg/h 
TPT A 1, 5-2 x control 

• Vigilar TPT A, plaquetas 

Tabla XVI. Heparinoterpia (NF) 

- Mantenimiento: 

• Infusión intermitente (sódica) : 
/2 h: 40 u/kg peso/ dosis 
/4 h: 80-100 u/kg peso/ dosis 
TPTA: 1,5-2 x control 

• Vigilar TPT A, plaquetas 

Tabla XVII. Heparinoterapia (NF) 

- Mantenimiento: Vía subcutánea (cálcica) 
/ 12 h 
TPT A 1,5-2 x control 

Tabla XVIII. HBPM EN TVP 

Fragminin/ Boxol: 15.000 u/24 h, se 
Fraxiparina: 450 u/ kg / 24 h, se, dos dosis 
Clexane: 1 mg/ kg;12 h, se 

sprue,_ hemorro!des, hepatopatía, desnutrición, al-
coholismo o hipertensión arter'ial c .f d 
d• · 1· . on cI ras e 

,asto Ica superior a 110 mm. 

Nu:stro conse_io en cuanto al t ratamiento con 
hepannas de bajo peso molecula 1 1• Fragmin o Boxol ( 1 • · r es e ap ,car 

. . e mismo tipo de preparado con 
dos denominaciones distintas por p d d 1 b . . . roce er e a-

oratorios distintos asociados . . 
ción) 15 000 •d d en su investiga-
, ' • . u~, ª es/24 horas por vía subcu-

tanea o_Frax,panna, 450 unidades/k de eso/ día, 
subcutanea pero repartida en dos ~osi! o Clexa-
ne 1 mg/kg/12 hora t b·· , . s am Ien subcutanea, sIem-
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Tabla XIX. Heparinas 

- Complicaciones: 
• 5-10% hemorragia 

Protamina IV lenta en fisológico 
0,3 mg/kg (continua) 
0,5 mg/100 u heparina > 30 min (intermitente) 

pre refiriéndonos al tratamiento de la t rombosis 
venosa profunda. 

Complicaciones 

Van a ser complicaciones del emple9 de he­
parina tanto fraccionada como no fraccionada la 
hemorragia que acontece en el 5-10% de los ca­
sos y ante cuya presencia, el tratamiento_ (~a­
bla XIX) es la infusión de protamina por v,a in­
travenosa lenta diluida en suero fisiológico a 
dosis de 0,3 mgÍkg de peso de forma con!inua, 
ó 0,5 mg por cada 100 unidades de heparina, a 
perfundir en menos de 30 minutos, haciendo es-
ta perfusión intermitente. . 

Otra complicación de las hepannas es la trom­
bocitopenia con dos situaciones. El cuad~o en 
que las plaquetas no descienden por debajo de 
100.000, que ocurre entre un 3-5_% de los ?asos 
y que no añade nuevas trombosis, ap_are~1.endo 
entre el segundo y quinto día de la apilcac,on de 
heparina y es un cuadro banal; por c_ontra, cuan­
do las plaquetas descienden por debaJo de 50.000, 
cuadro que sólo aparece en torno a un 1 % de l~s 
pacientes y que se instaura entre el sex~o Y el de­
cimo cuarto día de tratamiento, const1t~~e u~~ 
entidad grave, en la que hay una agregac,on P 
quetaria de carácter inmune, por la que desa~a­
recen las plaquetas de sangre periférica Y aqu, el 
tratamiento será: no aplicar plaquetas, sus~en­
der la heparina y podría estar indic~da 1~ _aplica-
ción del Loprost, lo que está en d1scus,on. . 

Otras complicaciones del empleo de_l~ ~~padrie-
• • h bIcIon na van a ser las hiperkalemIas por in .' . 

la síntesis de aldosterona, osteoporosiS, an~fI!a­
xia alopecia etc pero que tienen muy baja in-

, ' ·, 1 • mente 
cidencia y que las mencionamos exc usiva 
a título anecdótico. 

ANTICOAGULANTES ORALES 

, ados en el tra-EI segundo grupo de farmacos us 
ta miento de la trombosis venosa profunda son los 

• • que anticoagulantes orales. Su caractenstica es . 
alteran la biosíntesis de los factores dependien-

Tratamiento médico de la trombosis venosa profunda 

Tabla XX. ' Anticoagulantes orales 

- Actúan sobre microsomas hepáticos 
- Compiten con vitamina K 
- Originan factores inactivos (PIVKA) que compiten 

con los factores normales 

Dicumarina: (Sintróm) rápido x 3 días 
Warfarina: (Aldocumar) lento x 5-6 días 

Tabla XXI. Anticoagulantes orales 

- Dosis totalmente individuales: 
• INR protrombina 2-3 
• Sensibilidad paciente 
• Interacciones 

- Comienzo 2-5 días antes de suspender heparina 
- Controles iniciales diarios 
- Duración 3-6 meses egún: 

• Causa del tratamiento 
• Evolución 

tes de la vitamina K y afectan las proteínas inhi­
bidoras de la coagulación: proteína C y proteína 
S. Actúan (Tabla XX) sobre los microsomas he­
páticos compitiendo con la vitamina K; originan 
factores inactivos, que compiten con los facto­
res normales. Fundamentalmente, en nuestro en­
torno se usan dos tipos de anticoagulantes ora­
les: dicumarinas, de nombre comercial Sin­
tróm, que es relativamente rápido, tiene activi­
dad terapéutica a partir de tres días de aplicación 
o warfarina , de nombre comercial Aldocumar, 
cuyo mecanismo de acción es muy lento, siendo 
eficaz a partir de cinco-seis días de aplicación. 
En la Figura 1 vemos el punto de acción compa­
rándolo con el punto de acción de la heparina 
dentro de la cascada de la coagulación. 

La característica esencial de los anticoagulan­
tes orales (Tabla XXI) es que las dosis son ab­
solutamente individuales y las venimos determi­
nando en función de los ratios normalizados de 
protrombina, considerándose margen terapéut i­
co cuando estamos entre 2-3. Las dosis son indi­
viduales, fundamentalmente por la sensibilidad in­
dividual de cada paciente y por el efecto de inte­
racciones con otros fármacos. Desde luego se de­
be comenzar entre dos y cinco días antes de sus­
pender el tratamiento con la heparina, siendo im­
prescindibles los controles diarios de la hemos­
tasia. El tratamiento debe persistir entre tres y 
seis meses, dependiendo de cual sea la causa de 
la trombosis y, por supuesto, en función de la 
evolución de la misma. 
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Son complicaciones de los anticoagulantes ora­
les: hemorragias digestivas o genito-urinarias, ne­
crosis cutánea, sobre todo en los casos en que 
exista déficit de proteína C, embolismos arteria­
les, teratogenecidad y por ello no debe aplicarse 
en el embarazo, diarrea, neutropenia, trombope­
nia, ... Debemos recordar que los antagonistas 
son la vitamina K, aplicada a dosis de 10-20 mg 
por vía intramuscular o iv y el plasma fresco con­
gelado. 

Es importante tener presente durante el empleo 
de fármacos anticoagulantes las posibilidades de 
interacción con otros fármacos, fundamentalmen­
te fármacos que pueden potenciar la anticoagu­
laciqn y fármacos que pueden inhibir a los anti­
coagulantes, reflejados en la Tabla XXII. 

FIBRINOLÍTICOS 

Otras posibilidades de tratamiento de la trom­
bosis venosa profunda son los fibrinolíticos, fun­
damentalmente usados en el tratamiento de la en­
fermedad tromboembólica pulmonar. En algunas 
ocasiones se usan en trombosis venosas profun­
das, estreptoquinasa y uroquinasa, si bien sus li­
mitaciones son: indicación exclusivamente en 
trombos recientes, siendo 24 horas el plazo de 
aplicación en la enfermedad tromboembólica pul­
monar frente a cinco días en la enfermedad trom­
bótica periférica. La estreptoquinasa (Tabla XXII I) 
se aplica a dosis de 250.000 unidades intraveno­
sas, con bomba, en 20-30 minutos, seguida de 
100.000 unidades por hora durante 3-6 días. Es 
importante aplicar 100 mg de hidrocortisona pre­
vios y después, cada 12 horas por la sensibiliza­
ción que origina lo que nos impide poderla apli­
car de nuevo en el curso del siguiente año. La 
uroquinasa (Tabla XIV) se aplica a dosis de 4.400 
unidades/ kg por vía intravenosa también con 
bomba, perfundido en 10 minutos, seguida de 
4.400 unidades/kg y hora en las 12-24 horas si­
guientes. La uroquinasa es un preparado muy 
caro, pero sin embargo tiene la gran ventaja de 
no crear resistencia ni anafilaxia con lo cual no se 
precisa ese año de intervalo entre dos episodios. 

En resumen para los fibrinolíticos podríamos 
decir que su indicación son las trombosis veno­
sas proximales, puede ser la trombosis venosa 
profunda muy extensa y es siempre el tromboem­
bolismo pulmonar masivo con inestabilidad he-
modinámica. 

Complicaciones: hemorragia, fiebre y la ~nafi­
laxia que hemos descrito para la estreptoquInasa. 

Son contraindicaciones absolutas la hemorra­
gia activa o el accidente vascular cerebral agudo 
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Tabla XXII. Fármacos habitualmente 
usados que pueden establecer 

interacción con los anticoagulantes 
orales 

Fármacos que 
pueden potenciar 

los anticoagulantes 

Acetaminofén 
Ácido nalidíxico 
Alopurinol 
Hidrato de cloral 
Cloramfenicol 
Clofibrato 
Disulfiram 
Fenilbutazona 
Neomicina 
Nortriptilina 
Quinidina 
Quinina 
Rifampicina 
Salicilatos 
Sulfamidas 
Sulfinpirazona 
D-Tiroxina 

Fármacos que pueden 
inhibir los anticoagulantes 

Barbitúricos 
Colestiramina 
Contraceptivos orales 
Difenihidantoína 
Etclorvinol 
Griseofulvina 
Preparados de alimentación 

parenteral 

Tabla XXIII. Estreptoquinasa 

- 250.000 u iv con bomba en 20-30 min 
- 100.000 u/h x 3-6 días: 

• 100 mg hidrocortisona previos y / 12 h 
• Un año intérvalo 

Tabla XIV. Uroquinasa 

4.400 u/ kg iv con bomba de 10 min 
4.400 u/ kg / h x 12-24 h 

Muy caro 
No resistencias: no intérvalo 
No anafilaxia 

reciente; son contraindicaciones relat· . . , b. . . Ivas. cIru-
g1a, parto o IopsIa visceral recientes h 

• d. • , emorra-
gia 1gestIva, traumatismo de cualqu·,e , d 1 • r in o e re-
ciente Y, por supuesto, la hipertensión arterial 
severa. 

EL FUTURO 

El futuro puede ser el activador t·is I d 1 1 . , . u ar e p as-
minogeno recombinante, a punto d .. 
clínica O quizás la hirud· . ~ utilizarlo en 

ina . La h1rud1na es un de-

P. García Méndez 

rivado de la lrudo Medicinalis, la sanguijuela co­
mún de la Medicina de siglos pasados. Se está 
consiguiendo o se ha conseguido, a través de 
ingeniería genética y tiene como ventajas ser ape­
nas antigénica, una vida media muy corta, en tor­
no a 1-2 horas, bloquear selectivamente la trom­
bina y por ello carece del efecte> hemorrágico, es 
decir prácticamente carecería de efectos secun­
darios. 
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Tabla XXV. Diagnóstico clínico 
sindrómico 

- Ignorado: 5 c;asos debutan con embolismo 

- Errado (5 casos): 
• 3 filiados como patología muscular gemelar 
• 1 filiado como linfangitis superficial 
• 1 filiado como insuficiencias valvulares 

- Correcto: 90 casos 

Tabla XXVI. Diagnósticos topográficos clínico y doppler 

Trombosis superficial .......... • .. • • • • · · · • • • • • • • 
Trombosis tibio peronea distal ..... • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis tibial pura . ...... • • • · • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis gemelar pura .... . • • · • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis tibio gemelar ..... • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis poplíteo gemelar .. • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis poplítea pura ..... • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis gemelar poplíteo femoral • • • • • • • • • • • • • • 

Trombosis fémoro poplítea .... • • • • • • • • • • • • • • • • • • 

Trombosis femoral pura . .. .. • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis fémoro ilíaca ... . . • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 

Trombosis ilíaca pura ..... • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • • 
Trombosis ilíaca cava ..... • • • • • • • • • • • • • • • 

TOTALES ........ · · · · · • • • • • • • • • • • • • • • • •• 

Tabla XXVII. Tiempo desde la lesión 
hasta el diagnóstico 

(según la lesión precursora) 

Lesión S.N.C . . . . .. . ... . - · · · • • • • • • 
Politraumatizados .. . .... . 
Lesión columna sin afectación S.N. • 

Fractura pelvis . . .. . ..... .. . . .. 
Lesión muslo 
Lesión rodilla 

Lesión pierna 
Lesión tobillo 

Lesión pie 

... . .. . . . .... . . 
. .. . . ... . . . . . . . . . . . . . 
. . . . . .. . . . . . . . . . . . . . . 

. . .. . ... .. .. . . . ... . . . 

MEDIA: 1,27 meses 

2,6 meses 
1,5 meses 
1 mes 
1,9 meses 

18 días 
27,56 días 

19,6 días 
1,46 meses 

1,75 meses 

Clínico 

3 
4 
3 

30 
3 
9 
4 
1 
7 

3 
14 
6 
3 

90 

Confirmado 
doppler 

3 = 100,0% 
2 = 50,0% 

o = o 
25 = 83,0% 
o= o 
2 = 22,2% 

o= o 
o= o 
1 = 14,2% 
o = o 
4 = 28,5% 
3 = 50,0% 
2 = 66,0% 

42 = 46,6% 

Diagnóstico 
doppler 

4 
10 
o 

35 

8 
13 

3 
9 

8 
2 
4 

98 

Tiempo medio 
desde accidente 

a diagnóstico 

3,7 meses 
1 mes 
1 mes 
2,5 meses 
2,5 meses 

10 días 
2 meses 
2,21 meses 
3 meses 
3 meses 

mes 

Tabla XXVIII. Tiempo desde la aparición 
del factor desencadenante hasta 

el diagnóstico 
(según factor desencadenante) 

Reposo ..... . .. .. . .. . 
Yeso . ... . . ... .. .. ... . 
Cirugía (total) .. ... ... . 
Cirugía bajo isquemia . . 
Cirugía artroscópica bajo 
isquemia rodilla . . . .. . . 

Edema o hematoma cuan-
tiosos ... . . ... ..... .. . 

Fiebre . ........ . . . . .. . 

Shock . .. . .... . . . ... . 

3-240 días 
10-365 días 
1-120 días 
1-120 días 

1-4 días 

7-30 días 
15-240 días 

5-120 días 

57 días 
82,7 días 
41,48 días 
25,27 días 

3,25 días 

15,4 días 

82,5 días 
43,37 dias 

MEDIA: 48,87 días = 1,62 meses 
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Tabla XXIX. Esquema terapéutico para la patología venosa en f . -
de semiología .clínica y hallazgos doppler unc1on 

Doppler 

11 
llla 
lllb 
IVa 
IVb 

Doppler: 
l. Normal. 

D 

1 

A 

AoB 
D + B 

AoB 

+ E + B 

11. Insuficiencias valvulares. 

2 

e 

e 
D + B D 

c B 
D + E + B D + 

Clínica 

3 4 5 

B No es patología Imposible 
venosa 

B B 
+ B 

B 
D + B + G D + B 

+ F B F + G + 
E+ B 

B + F 
D + E + B + G D + E + B 

111. Síndro~e postrombótico con recanalización incompleta: 
a) Reciente 
b) Antigua 

IV. Síndrome trombótico con oclusión completa: 
a) Reciente 
b) Antigua 

Clínica: 

1. Ausente y sin factores de riesgo. 

2. Ausente con factores de riesgo. 
3. Edema. 
4. Dolor. 

5. Síndrome postrombótico residual. 

Terapéutica : 

A) Abstención. 
B) Soporte elástico. 

C) Profiláctica: antiagregantes, heparina cálcica subcutánea. 

D) Heparina sódica IV seguida de dicumarínicos. 
E) Reposo con pies elevados. 
F) Flebotónicos. 
G) AINE 

NUESTRA EXPERIENCIA 

La experiencia en el tratamiento de la trombo­

sis ven~sa profunda en nuestro Centro, y partien­
do de cien casos elegidos aleatoriamente (Tabla 

x~y), de los cuales en 90 casos el diagnóstico 
clin1co fue correcto y en cinco fue errado, bien 
por establecerse el diagnóstico inicial de patolo­
gía muscular gemelar en tres casos, en uno lin­
fangitis y en otro simplemente insuficiencia val­
vular; y otros cinco casos debutaron directamente 
como embolismo. Pues bien, en estos cien ca­
sos (Tablas XXVI-XXVIII) con tiempo medio de 

evolución hasta llegar al diagnóstico de 1,2 me­

ses y extremos de 27 días para las lesiones en 

rodilla o 19 para las lesiones en pierna frente a 

meses para las lesiones neurológicas fundamen-
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Tabla XXX. Evolu • -c1on de las trombosis 
Criterios: 

- CURACION: Remisión total d . 
completa. oppler. recanalización 

- SECUELAS: Estaticidad en 
con intervalo de tres mese;res controles doppler, 
meses de estaticidad). entre cada uno (seis 

Situación final: 

- ESTABLE· 1 ( 
- EXITUS: • 2 (sarco~a pelvis). 
- CUR embolismos). 

ADOS: 26 sin anomalías 

1 ~rastorno funcional S .. 
18 insuficienc,·a bºI udek 
17 • . . 1ateral VASM 

1nsuf1c1encia -1 • • • • 
10 • • . un, ateral 

~nsuf1c1encia lado f 
7 msuficienci ª ecto 

- SECUELAS· 35 . a contralateral 
• recanahzación parcial 

P. García Méndez 

talmente, todos ellos con varios factores desen­
cadenantes o factores coadyuvantes para la pre­
sencia de trombosis, nosotros hemos seguido un 
esquema terapéutico superponible con el del Dr. 
Merryl Spencer para patología de tronco supra­
aórtico y que están v iendo en la Tabla XIX. En 
base a la aplicación de estos criterios para esta­
blecer el esquema de t ratamiento, nuestros resu l­

tados finales, considerando curaciones la remi­

sión total en controles doppler con recanalización 
completa o secuelas cuando existe estaticidad en 
tres controles doppler con un intervalo entre ellos 
de tres meses, nuestros resultados son (Tabla 
XXX): estables un sólo caso, se trataba de sar-
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coma de pelvis que comprimía directamente la ve­
na ilíaca; exitus hemos tenido dos por embolis­
mo pulmonar, curados 26 sin ninguna anomalía 
frente a 35 casos con recanalizaciones parciales, 
además de los 36 curados sin ninguna anomalía. 
Tenemos otra serie de curados vascu lares pero 
con otro patología subyacente, en un caso tras­
torno funcional de Südeck; en 18 casos insufi­
ciencia bilatend de la válvula de abocamiento de 

la safena magna; en 17 casos insuficiencia unila­
teral; en 10 casos insuficiencia en lado afecto y 
en 7 en el lado cont ralateral, es decir, insuficien­
cias valvulares que consideramos ajenas al pro­
ceso trombótico venoso. 

., i - • 
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Tratamiento del tromboembolismo pulmonar 

Adjunto Unidad de Reanimación 
Hospital Gregario Marañón (Madrid) 

El tromboembolismo pulmonar tiene para el clí­
nico la gran dificultad diagnóstica que supone la 
ausencia de signos y síntomas sensibles y espe­
cíficos. 

Así nos encontramos que si bien el TEP diag­
nosticado y tratado adecuadamente tiene una 
mortalidad inferior al 10%, las cifras absolutas nos 
dan una mortalidad superior al 30%, ya que la 
mayoría de los enfermos que fallecen con TEP lo 
hace sin diagnóstico. Una posible explicación para 
la pobre precisión diagnóstica en este proceso 
puede ser el hecho de que muchos pacientes con 
TEP tienen al mismo tiempo enfermedad cardia­
ca o pulmonar que pueden simular los signos y 
síntomas del embolismo pulmonar, y de que to­
dos los signos y síntomas del TEP son inespecí­
ficos. 

Esquemáticamente podemos distinguir tres ti­
pos de medidas: 

- Profilaxis: 
• Movilización precoz. 
• Medidas físicas. 
• Anticoagulación. 
• Interrupción venosa. 

- Tratamiento específico: 
• A nticoagulación. 
• Fibrinolisis. 
• Embolectomía. 

- Tratamiento inespecífico: 
• Mantenimiento de oxigenación. 
• Soporte ventilatorio. 
• Soporte hemodinámico. 

PROFILAXIS 

La movilización precoz es una medida gene­
ralizada y sin discusión en la clínica. 

El vendaje elástico tiene el importante incon­
veniente de disminuir el flujo venoso. Solamente 
es eficaz el vendaje elástico con mayor compre­
sión en el tobillo que en el muslo. 

La elevación de piernas durante el período 
de encarnamiento no ha demostrado su ut ilidad 
en la prevención de la TVP. 

32 

Luis Fernández Quero 

La compresión neumática intermitente 
puede ser el método de elección en situaciones­
don~fo pueda estar contraindicada la heparina sub­
cutanea. 

Los fármacos utilizados han sido de dos t ipos 
antiplaquetarios y anticoagulantes. Los dextra: 
nos r~d_ucen la adhesión plaquetaria, disminuyen 
la act1v1dad del factor VIII, mejoran la reología 
~as?ular, Y al parecer hace más susceptible a la 
f1bnn~ de ser ~tacada por la plasmina. Tiene el 
gra~ inco~~eniente de que para lograr efectos 
ant1trombot1cos es necesaria la perfusión de 
1.000 ml/24 horas. 

El ácido acetil salicílico parecer ser eficaz en 
reducir la TVP en cirugía ortopédica de cadera 
en el sexo masculino. 
_ La hepa~ina a bajas dosis (HBD) y la hepa­

rma de baJo peso molecular (HBPM) son las 
que ~ás se acer~an a la an!icoagulación profilác­
tica_ )deal, ~spec1~I"!1ente esta última con mejor 
accIon ant1trombot1ca y menor interacción con 
las plaquetas. 

TRATAMIENTO ESPECÍFICO 

En la mayoría de los casos de TEP s· t , . 
1 1 . , d in omatI-

co, a e evacIon e las presiones pul 
1 

. . manares no 
son o suf1c1ente como para originar . . , . un compro-
miso sIstemIco. En tales casos el trat . 
d. . . , . amiento se 

mg1ra a evitar la formación O progre • , d 
vos coágulos. s1on e nue-

La anticoagulación se realizará co h . 
sódica en bolo de 5.000-10 000 u n e~arma 
una perfusión de 500-1 500 ·uu / h u, selgu1do de 
PTT d 1 5 • para ograr un 

. e , -2 veces el normal. Debido a I d -
denc1a de I h • a epen 
• ª eparina de los niveles de A TI 11 es 
importante comprobar t . . 
h 

• . . , es os ante ineficacia de la 
epannizacIon La ATIII . 

h . • es necesaria para que la 
epanna pueda actua b . 

t X S 
r so re la trombina y el fac-

or a. on necesarios u • 
plasmática d 

I 
nos niveles de actividad 

. e ª menos el 70%. Por debajo de 
estos niveles puede • 1 d . , inc uso haber una elevada ten-

encia espontanea a la trombosis. 

L. Fernández 

Habrá que tener un especial cuidado con la he-
parinización en las siguientes situaciones: 

- Sangrado. 
- Cirugía reciente. 
- Traumatizados. 
- A ncianos. 
- Enfermedad ulcerosa. 

La administración de dicumarínicos se iniciará 
precozmente para lograr un tiempo de _proto~­
bina de 1,25 y se ha de solapar durante cinco d1as 
con la heparina. La duración del t ratamiento c?n 
warfarina dependerá del riesgo de recurrenc1a, 
desde ocho semanas a indefinidamente. 

Los fibrinolíticos t ienen un no despreciable 
riesgo de hemorragia, pueden. produci_r f i~bre Y 
reacciones alérgicas. Actúan direc!a ,º indirecta­
mente como activadores del plasminogeno, con­
virtiéndolo en plasmina activa. La ur?kina~_a (UK) 
y estreptokinasa (SK) se han_ v~nido utilizando 
indistintamente sin clara supenondad de una so­
bre la otra. La SK se suele administrar en un bo­
lo de 250.000 uu seguido de 100.000 ~u/ h_ du­
rante 12-24 horas. Con la UK hay más disparidad 
de criterios y se ha usado a dosis entre 2.0?0 Y 
4.400 uu / h durante 12 horas. En la ~ctuahdad 
hay tendencia a utilizar la UK en un solo ?010 Y 
dosis elevada (15.000 uu/ kg en 10 s), seguida de 

perfusión de heparina. 
- Efectos adversos de fibrinolíticos. 
- Sangrado. 
- Fiebre. 
- Reacciones alérgicas. 
El complejo estreptoquinasa-P(~sminó~en_o 

acilado (APSAC) también se ha utilizado aun sin 

suf iciente experiencia . . , eno (rt-
EI activador tisular del plas~•~09, . de 

PA) tiene la ventaja sobre otros fibnnohticos 
, . fb • enemia y PDFs por 

producir menos hipo I nnog . s sera' me 
• • 1 d hemorragia -lo que el nesgo potencia e 1, • 

nor. Además no se asocia a reaccionesª ergicas. 

Criterios de fibrinolisis 
- Evolución inferior a siete días. 

Tratamiento del tromboembolismo pulmonar 

- Arteriografía con obstrucción mayor de 
40% . 

- Gammagrama de alta probabilidad. 

Contraindicaciones 

- Absolutas: 
• Sangrado activo interno. 
• Proceso cerebro-vascular en los últimos 

dos meses. 
- Relativas: 

• Cirugía reciente (dos semanas). 
• Embarazo. 
• Biopsia o procedimiento en lugar inacce­

sible (último diez días). 
La embolectomía ha perdido indicaciones con 

la eficacia del tratamiento trombolítico y ha que­
dado limitada a un pequeño grupo de pacientes 
con situación hemodinámica límite, obstrucción 
de más del 70% y shock, en el caso de situación 
refractaria al t ratamiento médico, o imposibilidad 
de hacer t ratamiento trombolít ico . Es obligada la 
documentación del embolismo masivo con angio­
grafía. Algún autor ha recomendado en estos ca­
sos con obstrucción proximal de t ronco pulmo­
nar inclinarse por la embolectomía, mientras que 
si se aprecia una obstrucción múltiple distal in­
clinarse por los fibrinolíticos. 

La interrupción de la vena cava se indicará 
en los casos de embolismo recurrente a pesar de 
t ratamiento médico adecuado, ante la imposibi­
lidad de continuar o iniciar tratamiento trombolí­
t ico-anticoagulante. En la actualidad el método 
más utilizado es el filtro de Greenfield que se co­
loca con tendencia percutánea. 

TRATAMIENTO INESPECÍFICO 

La aparición de shock, hipoxemia severa o ne­
cesidad de ventilación va a obligar al t raslado del 
paciente a una unidad de cuidados intensivos. 
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Enfermedad tromboembólica pulmonar. 
Evolución y pronóstico 

Servicio de Cirugía Vascular 
Centro de Rehabilitación FREMAP (Majadahonda) 

Trataremos de forma independiente la evolu­
ción y pronóstico del embolismo pulmonar y de 
la trombosis venosa periférica. 

EMBOLISMO PULMONAR 

Pronóstico 

El pronóstico del TEP, depende básicamente 
de la magnitud del tejido afectado y de la preco­
cidad del diagnóstico. Un embolismo masivo, ya 
en los estudios de Pisko-Dubiensky en 1968, tie­
ne una mortalidad de un 40% en la primera me­
dia hora. La corrección quirúrgica en este perío­
do aumenta las perspectivas de vida sin llegar a 
una situación alentadora. El adevenimiento de los 
fibrinolíticos brinda grandes posibilidades redu­
ciendo la mortalidad de forma importante. 

El TEP no masivo, que afecta a zonas reduci­
das, segmentos o todo un pulmón, tiene un pr~­
nóstico benigno tomando en cuenta de forma si­
milar, la premura en el diagnóstico y el tratamien­
to. Se condiciona a factores como la edad, que 
puede ser más tórpido a partir de los cuarenta 
años y será más sombrío cuanto mayor sea el pa­
ciente. La patología concomitante como neopla­
sias sobre todo con tratamiento quimioterápico, 
ACVA con compromisos sensitivo-motores me­
dianos o importantes, 1AM, HTA, insuficiencia 
cardiaca, etc. 

También matizan el pronóstico las alteraciones 
venosas profundas, proclives a la t rombosis y que 
afecten a vasos de mediano ca libre. Existe el con­
cepto de que los t rombos situa?os p~r -~ncima de 
la rodilla son los que t ienen mas pos1b1lldades de 
desprenderse y emigrar, aunque las oclu~iones 
t rombóticas de las venas profundas de la pierna, 
t ienen la posibilidad de llegar a la circula_ción pul: 
manar, comprendiéndose que la n:1ª~nitud ~era 
menor y por consiguiente el pronostico meJor. 

Factores como traumatismos importantes o con 
compromisos de las extremidades inferiores, ab-
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domen o tórax, ensombrecen el pronóstico. Trau­
matismos que afecten menor superficie o menos 
importantes que requieran inmovilizaciones pro­
longadas, pueden provocar embolias repetitivas 
multifocales, al igual que las intervenciones qui­
rúrgicas abdominales y las del aparato locomo­
tor, pueden ser causantes de trombosis venosa 
en el caso de provocar manipulaciones en el ca~ 
so del abdomen o las lesiones directas de los va­
sos o compresiones en el caso de las extremida­
des. En ambas situaciones es imprescindible la 
profilaxis antitrombótica. 

Las discrasias sanguíneas constituyen facto­
res importantes para el pronóstico del TEP. Em­
pezando por la eritrocitemia y la trombocitosis 
que pueden complicar el cuadro, llegando a alte­
raciones de la coagulación como la hiperfibrino­
genemia, disminución de la AT-11I, déficit de las 
proteínas «C» y «S». La presencia de estas ano­
malías, no estudiadas adecuadamente pueden 
acarrear letalidad. ' 

Evolución 

Superada 1~ f~s_e _aguda, con un tratamiento 
ade~uad~ de f1bnnol_1si~, anticoagulación, apoyo 
respiratorio y hem_odtnami?_o, la evolución depen­
de del grado de h1pertens1on arteriolar pulmonar 
que se ha generado en los primeros momentos 
y la que queda después del tratamiento 

De ello d~penderá la sobrecarga ven.tricular 
derecha, auricular derecha y la pres·io· n • • • El venosa 
s1stem1ca. grado de afectacI•0• n hem d. . . • . o tnamIca 
llevara al paciente a la limitación funcion 1 1 d. _ 

1 . . , 
1 

a, a Is 
nea en re ac1on a a magnitud de los e f . , s uerzos y 
proporcional al stndrome ventilatorio rest . t· 
eº t d . . ne IVO, 

n o o su corteJo sintomático. 
A pesar de todo ello, al no existir daño tisular 

puesto que las arterias pulmonares f t' 
d • orman par e 

el sistema de hematosis y no de t . . , d 
1 t ··d • nu ncIon e 

eJ1 o, este a cargo de las arterias b . 1 
1 . , 

1 
ronquIa es, 

a recuperac1on sue e ser total llegand . , o en un por-
centaJe muy elevado a la curación total. 
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TROMBOSIS VENOSA PERIFÉRICA 

Complicaciones 

El riesgo más temido en las obstr~ccion~s ve­
nosas trombóticas constituyen las infecciones, 
cuando existen vías de entrada para los _gérme­
nes, generando un componente de flogosis local, 
regional o de toda la extremidad, con las conse­
cuencias propias del proceso, tales con:i? las c~: 
lecciones purulentas, cuadros de celultt1s de d 
ferente magnitud que pueden ~l?~ar a pr_~v~car 
soluciones de continuidad de d1f1c1I curac1?n. l~s 
septicemias, con el consiguiente ?ompromi~o sis­
témico y elevado riesgo para la vida del pa~iente. 

Las trombosis venosas que afectan al ~,stema 
profundo de las piernas, por sobretrombosis, p~e­
den seguir un camino de ascenso bloqueand? ~,as 
de retorno y generando mayor ectasia y ltm1ta­
ción que acompañará al afectado el res~? de su 
vida. En sectores altos como el fémoro ,ltaco, la 

. , . , b·ertas de ascenso que oclus,on sigue unas v,as a 1 . 
1 en el caso de progresión mural y adherida a as 

paredes llega a la vena cava inferior Y_ obstruye 
las vena~ renales, mesentéricas e inclus1dve Isas dsdu-

• d me e u -prahepáticas originando un __ sin ro 
Chiari de muy difícil soluc,on. 

El ~ronóstico una vez controlado el_ pr~ceso 
trombótico agudo, se condicionaª _l~s v,~s e r~­
canalización que se formen para al1v1ar ~ es~~s~~ 
sanguíneo. El sistema venoso, al contrario q as 
arterial tiene más posibilidades de crear nuev 
vías gr~cias a la menor resistencia de sus pare-

eños sectores que 
des. De esta manera, los pequ b t ctivo de for-
restan indemnes del proceso~ s. ru en m~yor ca­
ma más o menos acelerada a q~1er tes que a su 
libre Y forman redes con otra~_af ~i; obstáculos. 
vez se dilatan y ayudan a pa ,ar xcelentes vías 
El sector fémoro ilíaco cuentad c~na ~as hipogástri­
como son las que correspon e I boración con 
casque ejercen una ve~dadera c~ ªermáticas ho­
ramos como son las gluteas .º e p con los ramos 
molaterales, etc. Y sus conexiones 

similares contralaterales, generando un flujo de 
retorno directo 1y/ o cruzado que con la ayuda de 
medidas externas como son el descansar en Tren­
delemburg, soporte elástico y potenciación de la 
bomba muscular, aclaran las perspectivas de re­
cuperación. 

Evolución 

La magnitud del o de los sectores obstruidos, 
condiciona la evolución. Será más tormentosa 
cuanto mayor sea el territorio afectado y el com­
promiso de vías, que en su momento actuarán 
como alternativas para el retorno. 

La hipertensión venosa resultante del obstácu­
lo, genera un menor gradiente arteria-venoso peri­
férico, en el que si la presión de la arteria tiende 
a igualar o superar a la de la vena, se produce 
la reabsorción post-capilar de líquidos, la acumu­
lación de líquidos extravasculares, provoca la sa­
lida de proteínas, aumentando la presión oncótica 
e iniciándose el edema. Si éste persiste, ejerce 
una acción mecánica de compresión de venas pe­
queñas y linfáticos, añadiéndose un componen­
te linfostático . 

La intensidad de acción del mecanismo des­
crito determina la evolución. Las medidas de 
trata~iento son importante. Juega papel prepon­
derante la dedicación al paciente, aunque ello 
conlleve a mayor tiempo hospitalario y por consi­
guiente un mayor costo. Las medidas que tratan 
de aliviar la presión hidrostática ayudan a una me­
jor recuperación . El eliminar líquidos intersticia­
les es importante, debiendo tenerse en cuenta que 
el uso de diuréticos es aconsejable solamente en 
las primeras etapas, puesto que al instaurarse un 
aumento de la presión oncótica, la vuelta de lí­
quidos al espacio vascular, no resuelve la acción 
de las proteínas del intersticio que vuelven a ab­
sorber líquido, empeorando el edema. Para ello, 
son efectivas las medidas mecánicas como el dre­
naje linfático manual. 
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Farmacología de la coagulación sanguínea: 
Profilaxis y tratamiento del 
tromboembolismo pulmonar 

Catedrático de Farmacología 
Facultad de Medicina (Valladolid) 

Antes de entrar en el tratamiento y profilaxis 
del tromboembolismo pulmonar voy a resumir 
muy someramente la farmacología de la coagu­
lación sanguínea, en este capítulo me voy a limi­
tar al tratamiento clásico dejando los avances te­
rapéuticos para mi segundo capítulo. 

INTRODUCCIÓN 

La coagulación de la sangre es un proceso de­
fensivo que tiene lugar cuando se produce una 
solución de continuidad en el árbol vascular. Su 
mecanismo es muy complejo. Se distinguen las 
siguientes etapas: 

- Formación de tromboplastina. 
- Conversión de protrombina en trombina. 
- Transformación de fibrinógeno en fibrina. 
- Retracción del coágulo. 
- Lisis o destrucción del coágulo . 

En la Figura 1 se resurrien las etapas de la coa­
gulación sanguínea y se indica el lugar de acción 
de los fármacos anticoagulantes. 

En este capítulo se expone la farmacología sis­
temát ica de la heparina, fármacos hipoprotrombi­
némicos antagonistas de la vitamina K, antiagre­
gantes plaquetarios, que son los más ampliamente 
utilizados, y los fármacos que actúan sobre la f i­
brinólisis (fibrinolíticos y antifibrinolíticos) . 

Los fármacos coagulantes son muy poco efi­
caces, excepto la vitamina K, muy útil como an­
t ídoto de los fármacos hipoprotrombinémicos; se­
rá tratada en el capítulo de vitaminas. 
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HEPARINA 

Origen y química-relación 
estructura-actividad 

. La heparina es un fármaco de origen natural 
aislado por_ Howell en _1916 de las células ceba­
~as de la ca~sula d_e Ghsson y se obtienen a par­
tir del pulmon e h1gado de animales 
, ~a hepari~a_se com~~ne de glucos~mina más 
ac1do ~h?uronico estenf1cados con ácido sulfúri­
co; el ac1do presta a _I~ molécula la capacidad de 
bloquear la coagulac1on en varios puntos y _ 

t .d d d • ·d a ma yor can I a e ac1 o sulfúrico mayor actividad. 
El peso m;>lecular de las heparinas naturales es 
d~ 12.000 ; a may~x peso molecular mayor acti­
vId

1
add, p

1
eroh tam_b1en rnayor toxicidad. La molé­

cu a e a epanna es fuertemente elect· f I ronega-
1va, o que explica que bases orgánicas 

el azul de toluidina, bromuro de hexadi 'tomo 
sulfato de protamina neutralicen la a ~~Hdinaly 
h • ' ccIon e a 

epanna al formar compuestos en los . 1 ga es neutralizada.· que a car-

* En estos últimos años se han int d . 
ca las heparinas de bajo peso m I ro ucido e_n terapéut!­
drólisis de las heparinas cla' . 0 ecular obtenidas por h1-

sicas empleand • ·d • Las heparinas de bai·o peso 1 1 
o ac1 o nitroso. 

mo ecu ar se erm· • mente que las heparinas clá . 1 inan mas lenta-
el sistema retículo-endotel' 

1
sicas, porque su captación por 

. . 1a es menor y p 1 1- • c1on es dosis independient arque a e 1m1na-
e, por ello la se • ·d I á • de estas heparinas es el d bl m1v1 a p asm t1ca 

elevado peso molecular Ef e de !as heparinas clásicas de 
to, ya que las heparinas ·de m~canismo de acció_n ~s distin­
inhiben al factor X activad~~!º peso molecular unicamente 
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Sistema intrínseco 
1. Factores de contacto de superficie. 
2 . Factores V-VIII-IX y X. 
3. Calcio . 

Sistema extrínseco 
1. Extracto de te jidos. 
2. Factores V-VII y X. 
3. Calcio. 

4 . Plaquetas. 

1 

I I Heparinas 1 

.-----------'' 

•• T romboplastina 

1 Heparinas j 

Protrombina -------il'tl---►► Trombina 

t ~ Factor V -~• ! 
1 Cumarinas J ==,= Fibrinógeno ------.► 

Hígado I Heparinas 1 

Monómero de fibrina 

' Polímero de fibrina 

t 
Retracción 

Cinasas 

• Plasminógeno ------ Plasmina 

Fibrina --' - -- Hidrólisis 

. . , n uínea y lugar de acción de los fármacos anticoagulantes. El ácido epsilón aminocaproi-
F1gura 1. _Etapas de la coagulaAcMio~~a . gpiden la activación del plasminógeno, siendo muy eficaces en la prevención y t rata-
co y sus analogos AMCHA y P 1m 
miento de las crisis fibrinolíticas. 

Hay varios tipos de heparinas d_e ~cción rápid~ 
(heparinas sódica, cálcica o potasica) Y, hepan 
nas de acción retardada (heparina-procaina, he-

• • ·1 • lidona)· este 
parina-gelatina, heparina-poh~ini pirro . . ' or 
último tipo de heparinas Jamas se administra p 
vía intravenosa. 

Farmacocinética 
• · ' uímica la Debido a su compleja constitucion q_ bl. 

. , 1· por vIa su m-
heparina no es activa por via ora ' fº • tes 

. • lares su IcIen gual presenta absorciones irregu 
1 

b , 1• pero no para os an-
para los efectos meta o Icos, . . ., pues paren-
ticoagulantes Su adm1rnstracIon eS, d ' . , 

• dos e accIon 
teral intravenosa para l~s prepara I espacio 
rápida Se distribuye únicamente por

1
e ' t· 

• t , as p asma Icas 
intravascular se une a las pro ein . 

' 1 nta ni se en-hasta un 95% no atraviesa la Pace . 
' h terna tiene una cuentra presente en la lec e ma . , 

. . . d enta minutos aun-vida media aproximada e nov f : 
• 1 das por su m una que aumenta con dosis e eva 

biotransformación de orden cero. 

La heparina desaparece del plasma por los si­
guientes mecanismos: 

- Hidrólisis por una heparinasa presente en el 
hígado. 

- Eliminación renal en forma de uroheparina. 
- Captación por el sistema reticuloendotelial 

y las células cebadas. 

Mecanismo de acción 

La heparina posee dos acciones f undamenta­
les: anticoagulante y lipólítica. 

La heparina inhibe la coagulación por los si­
guientes mecanismos: 

- Como electrólito fuertemente negativo im­
pide la agregación de las plaquetas. 

- Tiene acción antitrombina; no sólo inactiva 
a la t rombina ya formada, sino que impide que 
se active la protrombina; la heparina para su efi­
cacia necesita de la presencia de una alfa2 glo­
bulina denominada antitrombina 111 o cofactor de 
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la heparina, que se comporta como inhibidora de 
proteasas; la heparina estimula el efecto inhibi­
dor de proteasas de esta alfa2 globulina. Las he­
parinas de bajo peso molecular únicamente inhi­
ben al factor X activado. 

- La heparina tiene acción antitromboplasti­
na, neutralizando al factor plaquetario y a otros 
que intervienen en la formación de la tromboqui­
nasa. 

- La heparina posee acción antipolimerizan­
te, impidiendo la formación del polímero de fi­
brina. 

- La heparina tiene acción lipolítica activan­
do la lipoproteinlipasa, disminuyendo la tasa de 
lipoproteínas de baja densidad y alto contenido 
en triglicéridos y aumentando la tasa de lipopro­
teínas de alta densidad y bajo contenido en tri­
glicéridos; esta acción se denomina también an­
tiquilomicronémica; la heparina está relacionada 
con el factor clarificador del plasma. 

Acciones farmacológicas 

La heparina, aparte de sus efectos anticoagu­
lantes y lipolítico, posee las siguientes acciones: 

- Acción antianafiláctica, oponiéndose al fe­
nómeno de Arthus. 

- Acción anticomplemento, demostrada clí­
nicamente, ya que disminuye las defensas frente 
a la infección . 

- Acción antiarrítmica. 
- Acción vasodilatadora. 
- Acción antiexudativa. 
- Modificación de la permeabilidad capilar e 

hística. 
- Inhibición inespecífica de numerosas enzi­

mas: fumerasa, hialuronidasa, lecitinasa, fibroli­
sina, etc. 

Toxicidad y efectos no deseados 

Manejando correctamente la heparina, son es­
casísimos; destacan: 

- Hemorragias, que se corrigen administran­
do: sulfato de protamina 50 a 100 mg intraveno­
so azul de toluidina 3-5 mg/ kg de peso, bromu­
ro ' de hexadimetrina 50-100 mg iv, etc. 

- A lergia e hipersensibilidad. 
- Trombopenia. 
- Osteoporosis. 
- A lopecia. 

Preparados, vías de administración, 
posología e indicaciones 

La heparina está indicada en el t ratamiento de 
las trombosis venosas (tromboflebitis, f lebotrom-
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bosis); en estos casos tienen que controlarse el 
tiempo de coagulación, que se mantiene entre 
15-20 minutos y en las trombosis arteriales (in­
farto de miocardio, ateromatosis, etc.) . 

La heparina se dosifica en unidades, sabiendo 
que 1 mg contiene 100 USP. La dosis habitual de 
las heparinas de acción rápida es de 10.000 USP 
cada cuatro horas o 100 mg cada cuatro horas, 
controlando siempre el tiempo de coagulación. 

FÁRMACOS HIPOPROTROMBINÉMICOS 

Origen, química 

Dentro de los fármacos hipoprotrombinémicos 
destacan los derivados de la cumarina y de la in­
dandiona. 

Los d~riv~dos dic~marínicos más importantes 
son los s1guIentes: b1shidroxicumarina o dicuma­
rol, biscumacetato de etilo o tromexano marcu-
mar, warfarin, sintrón, etc. ' 

Entre los derivados de la indandiona destacan: 
la fenilindandiona, difenilindandiona, anisindiona 
o miradón, clorfenindiona, etc. 

. La vi'.amina K es un derivado metilnaftoquinó­
nico y tiene efecto coagulante; pero si se dimeri­
za, adquiere propiedades anticoagulantes· el di­
cumarol es isóstero del dímero de la vita~ina K 
(Figura 2). 

Farmacocinética e interacciones 

L~s f~rmacos hipoprotrombinémicos son sus­
t~n~1as insolubles. 9ue se absorben por vía oral, 
~1 bien esta absorc1on es lenta e irregular; se unen 
intensamente a las proteínas plasmáticas d 

1 d d 
, e as 

que p~e en ser esplazados por antiinflamat . 
lf I lf 

. onos, 
su oni ureas, s~ onam1das, etc. At raviesan la ba-
rrera placentaria, produciendo efectos terat , _ • . d . . oge 
nicos, a ministrados en los tres primeros meses 
de embarazo pueden producir nariz e .11 d 

t d 
. . n sI a e 

mon ar Y a _ministrado~ al final del embarazo pue-
d_en producir hemorragias en el recién nacido· es­
tan presentes e~ la leche materna. Se metaboli-
zan en el organismo por oxidac·io' n m· 1 1 d , Icrosoma , 
ace era a por los farmacos inductores . , t· • h.b.d enzima I-
cos e in 1 1 a por el cloranfenicol y s t b _ 
l·t ¡· • us me a o 1 os; se e ,minan por orina. 

f ' Las indanl dianas colorean la orina de color ca­
e; este_ co or desaparece, acidificando la orina 

detalle importante para no conf d. ' 
hematuria. un irse con una 

La semivida plasmática del tromexano es de 
t res horas; la del warfarín, de treinta-cuarenta ho­
ras, Y la de la fenindiona, de cinco-diez horas. 
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Vitamina K Dicumarol Fenindiona 

Figura 2. 
estructuras. 

d 1 ·t • K del dicumarol y de la fenindiona· obsérvese el isosterismo existente entre las tres Estructura e a v1 amina , , 

Tabla l. F ·ne't"ica y posología de los principales fármacos anticoagulantes armacoc1 . . , . 
orales hipoprotrombmem1cos 

Vida 
media 

Fármaco (horas) 

Dicumarol . . ..... . .. . . 18-68 (* ) 

Discumacetato de etilo . 3 

Warfarina . .. . .. .... . . 30-40 

Fenprocumón . .. . . . • • • 156 

Acenocumarina .. . . .. . 24 

o nicumalona 
Ciclocumarol . . . .. . ... • 

Fenindiona . . . . . . . .. • • 5-10 

Difenadiona . . . .. ... . • 

A nisindiona . . . .. . . .. • • 

Clorfenindiona . . . . . . • • 

Latencia 
(horas) 

24 

12 

18 

18 

18 

18 
18 
18 
18 
18 

Efecto 
máximo 
(horas) 

36-48 

18-30 

36-72 
48-72 
36-48 

36-60 
24-48 
24-48 
24-72 

48 

Duración 
(días) 

5-6 

2-3 

4-5 
7-14 

1,5-2 

6-8 
1-4 

14-20 
1,5-3 

4-6 

Dosis 
primer día 

(mg) 

300 

900-1.200 

20-40 
15-21 

8-12 

100-150 
200 

20-30 
300 

20 

Dosis 
segundo día 

(mg) 

200 

900-1.200 

9-12 

4-8 

100 
10-15 

200 

Dosis 
mantenimiento 

(mg) 

20-120 

300-600 

3-20 

0,75-4,5 
1-8 

10-50 
25-150 

2,5-5 
75-100 

2-4 

. . . arol y fenprocumón es del 99%; de la warfarina y acenocumarina es del 97%, y alrede-
La unión a proteínas plasmaticas de dicum 

dar del 90% para los demás fármacos. 
1 

•a que además es influida por numerosos factores (ver interacciones medicamento-
(* ) Vida me~ia, ~epe~diente d_e la pos~ : sg~ ,uy irregular. . . . . . . . . 

sas) La absorcion d1gest1va del dicumaro t s datos son aproximados, hay considerable vanac1on ind1v1dual y el control riguroso 
• . n cuenta que es 0 

El lector tiene que tener e . de hematología. 
debe llevarse a cabo en el laboratorio 

. d • s de un período 
Estos fármacos actuan espue . efectos 

de latencia variable de unos a otros, susd , 
. t tiempo espues farmacológicos persisten bastan e , 

. • , 1 respuestas vanan 
de suprimir la med1cacIon Y as t por lo 

. • d. 'duos a o ros, 
ampliamente de unos I~ ,v, • dividua! 
que la dosificación es ngurosame~:e rnde Quicl~ 
controlando el tiempo de protrom '~ª la Tabla¡ 
o mediante el trombotest ?e OV:'ren. te~ entre los 
se presentan las diferen~1as existen dosificación 
distintos preparados, as, como su 

aproximada. osas interac-
EStos fármacos presentan numer 

ciones medicamentosas con aquellas sustancias 
que los desplazan de su unión a las proteínas plas­
máticas, induct ores enzimáticos, inhibidores del 
metabolismo de fármacos, antimicrobianos que 
alteran la flora intestinal (tetraciclinas, sulfonami­
das, aminoglicósidos, etc.). Todo médico que em­
plee estos fármacos, previamente deberá leer la 
lista de interacciones medicamentosas de los de­
rivados dicumarínicos, que es la más amplia de 
toda la farmacología; por ello, al f inal de este ca­
pítulo proporcionaremos al lector algunos libros 
de interacciones medicamentosas asequibles. 
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Mecanismo de acción y 
acciones farmacológicas 

Los fármacos hipoprotrombinémicos inhiben la 
enzima epóxido-reductasa, impidiendo la regene­
ración de la vitamina K. 

Para comprobar las acciones farmacológicas 
de los anticoagulantes dicumarínicos es necesa­
rio repasar brevisimamente el papel fisiológico de 
la vitamina K. 

La vitamina K es esencial para la síntesis de los 
factores de coagulación 11, VII, IX y X en el híga­
do, favoreciendo la modificación postraslacional 
por carboxilación en posición gamma de residuos 
de ácido glutámico (Glu) a ácido gamma carbo­
xiglutámico (Gla). Los residuos de ácido gamma 
carboxiglutámico permiten a la protrombina y de­
más factores de coagulación quelar el calcio en 
una interacción específica proteína-calciofosfolí­
pido esencial para su función fisiológica. La car­
boxilación dependiente de la vitamina K se realiza 
en los microsomas y requiere oxígeno molecu­
lar, anhídrido carbónico y la forma hidroquinóni­
ca de la vitamina K, que puede ser convertida 
mediante una monoxigenasa en su 2-3 epóxido 
que, mediante epóxido reductasa, se transforma 
en la forma quinónica de la vitamina K; una re­
ducción posterior de la forma quinónica a la for­
ma hidroquinónica mediante la acción de NADH 
completa el ciclo de la vitamina K, regenerándo­
se la forma activa de esta vitamina (Figura 3). 

Toxicidad y efectos no deseados 

Los efectos tóxicos de las cumarinas e indan­
dionas son los siguientes: 

Hemorragias (hematuria, epitaxis, metrorragias, 
hematemesis, melenas, hemorragia cerebral, he­
matomas, etc .), intolerancia digestiva, erupcio­
nes, adenopatías, hepatitis, agranulocitosis, ne­
fropatías, malformaciones fetales, etc. 

Indicaciones y posología 

Estos fármacos se emplean en el tratamiento de 
las trombosis venosas, embolismo pulmonar, pro­
filaxis de trombosis, infarto de miocardio; algu­
nos derivados, como el warfarin, se emplean co­
mo raticidas. 

La dosificación de estos fármacos es rigurosa­
mente individual y debe controlarse siempre el 
t iempo de protrombina; el antídoto de los fárma­
cos hipoprotrombinémicos es la vitamina K por 
vía intravenosa; en casos muy graves hay que re­
currir a la transfusión sanguínea. Los salicilatos 
y los antibióticos que alteran la flora intestinal po-
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Figu_ra 3. Carboxilación de un residuo de ácido glutámico 
cat~hzada por la vitamina K, que se transforma en un epoxi­
d~nvado _cuya regeneración es bloqueada por dicumarínicos 
e 1ndand1onas (más explicación, en el texto). 

tencian los efectos tóxicos de los anticoagulan­
tes orales. 

El empleo de estos fármacos es muy peligroso 
en enfermos afectos de procesos hemorrágicos 
(púrpura_s~ h~mofil!a), u!c_us gastroduodenal, he­
n_das _qurrurgIcas, Insuf1c1encia hepática, insufi­
cIencIa renal, etc. 

La dosificación se expone en la Tabla 1. 

FÁRMACOS ANTIAGREGANTES 
PLAQUETARIOS 

La mayor ~arte de los fármacos antiagregan­
tes plaquetanos han sido tratados en otras par­
tes de la obra; por ello nos limitaremos a unos 
breves comentarios. Estas sustancias se emplean 

A. Ve/asco 

fundamentalmente para la profilaxis a largo pla­
zo de la aparición de tromboflebitis, trombosis 
arteriales, ·embolismo venoso o pulmonar, en pa­
cientes con fibrilación auricular, estenosis mitral 
o accidentes cerebrovasculares isquémicos tran­
sitorios repetidos, tras la implantación de próte­
sis valvulares cardiacas y en la enfermedad coro­
naria para incrementar la supervivencia después 
del primer infarto de miocardio. 

Los principales fármacos antiagregantes pla-
quetarios son: 

- Antiinflamatorios no esteroides, como el áci­
do acetilsalicílico y la sulfinpirazona. 

- Clofibrato. 
Dipiridamol. 

- Dextranos. . 
- Eicosanoides (prostaglandina E y prostac,-

clinas). 
- Ditazol, derivado del feniloxadiazol, inhibi­

dor selectivo de la síntesis de tromboxanos, se 
presenta en cápsulas de 400 mg y se administra 
una cápsula cada ocho horas. 

- Ticlopidina, fármaco antiagregante plaque­
tario e hipolipemiante, se presenta en gr~geas de 
250 mg y se administra una o dos al ~,a. En!re 
sus efectos no deseados destacan: marnfestac~o­
nes hemorrágicas, intolerancia digestiva ~on d~a­
rrea o gastralgia, reacciones cutáneas_ de !'Pº aler­
gico, ictericia colostática, agranulocItos1s, trom­
bocitopenia, anemia aplásica, etc. 

FÁRMACOS QUE ACTÚAN SOBRE 
LA FIBRINOLISIS 

Se distinguen dos grupos de fármacos: los fi­
brinolíticos y los antifibrinolíticos. ~n esquema 
de la fibrinólisis se presenta en la Figura 1 • 

Fármacos fibrinolíticos 

Destacan la estreptoquinasa, enzima proteolí­
tica de origen bacteriano obtenida ª partir del es­
treptococo beta hemolítico tipo C; es una su_Stªn-

. . , . d oduc·,r f·1ebre reacciones c,a antIgernca pue e pr , 
alérgicas hem'orragias, se emplea parentheral~en-

, d. • c o minu-
te su semivida plasmática es de ,ec,o . . 
to~ y activa el plasminógeno de forma m

1
_~irectba. 

• oteo ItIca o -La uroquinasa es una enzima pr , 
1 1 tenida a partir de la orina humana Y de ~e ud as 

embrionarias renales humanas, es un ac
1 
t,va ' t~r 

• ·da pasma ,­directo del plasminógeno, su semiv, 
ca es de diez-quince minutos. . . . 

Las enzimas proteolíticas digestIvas (tnpsma Y 
f • ces y escasa­alfa quimotripsina) son poco e rca 

mente empleadas. 

Farmacología de la coagulación sanguínea 

Los fármacos fibrinolíticos se emplean en el tra­
tamiento de las embolias pulmonares, trombosis 
venosas y arteriales. 

Recientemente se han introducido trombolíti­
cos tromboespecíficos como el factor activador 
tisular del plasminógeno obtenido por ingeniería 
genética, el complejo activador acilado SK-plas­
minógeno y la prburoquinasa. No se entra en su 
descripción porque rebasa considerablemente los 
límites marcados en la elaboración de esta obra. 

Fármacos antifibrinolíticos 

Destacan el ácido epsilón aminocaproico o 
EACA, que impide la activación del plasminóge­
no y es inhibidor no competitivo de pepsina y 
tripsina. Se emplea por vía oral o intravenosa a 
la dosis de 4-6 g, es muy bien tolerado, produce 
intolerancia digestiva, hipotensión ortostática y 
en animales es teratógeno. Aparte de su acción 
antifibrinolisina, es antialérgico, previniendo el 
shock anafiláctico y endotoxínico. Otros fárma­
cos análogos con el mismo mecanismo de acción 
y más potentes son el ácido tranexámico o AM­
CHA y el ácido para aminometilbenzoico o PAM­
BA. La aprotinina o Trasylol es un péptido de bajo 
peso molecular de uso exclusivo endovenoso, in­
hibidor de tripsina, plasmina y calicreína, muy útil 
en crisis fibrinolíticas, pancreatitis aguda hemo­
rrágica y quemaduras; su posología es de 100.000 
unidades endovenosas cada hora. El iniprol es un 
péptido de características semejantes al anterior, 
es inhibidor de tripsina y plasmina útil en el trata­
miento de las crisis fibrinolíticas. 

Los agentes antifibrinolíticos se emplean en la 
prevención y tratamiento de las crisis fibrinolíticas. 

Profilaxis de la trombosis venosa 
profunda (TVP) y de 
la embolia pulmonar (EP) 

Dada la mortalidad de la EP y las dificultades 
que entraña su diagnóstico clínico, es decisiva la 
profilaxis de la TVP y de la EP. Por lo menos un 
tercio de los enfermos de más de 40 años que 
se sometan a una intervención de cirugía mayor 
o que tengan un infarto de miocardio, van a su­
frir una TVP y esta cifra todavía es mayor en el 
caso de la cirugía de la próstata, cadera o rodilla. 
El tromboembolismo pulmonar se produce en el 
5 a 10% de los enfermos que se han sometido 
a cirugía ortopédica de la cadra o la rodilla. 

Heparina 

La heparina es la sustancia más conocida y fre­
cuentemente usada para la profilaxis. La dosis ha-
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bitual es de 5.000 U SC cada 8 a 12 horas. La 
heparina es eficaz en los enfermos que al some­
terse a una intervención de cirugía general están 
en riesgo elevado de TVP o EP; en los enfermos 
con infarto de miocardio o en los pacientes con 
insuficiencia cardíaca congestiva. En los enfermos 
de cirugía general se debe empezar a dar la he­
parina dos días antes de la intervención. A pesar 
de los temores respecto a esta práctica, no se ha 
observado mayor tendencia a la hemorragia es­
tadísticamente significativa. Esta pauta con la he­
parina puede no ser eficaz en los enfermos con 
proc~sos malignos urológicos o ginecológicos, ni 
en las fracturas traumáticas de la cadera, ni en 
los sometidos a cirugía de la cadera o a prosta­
tectomía. En los enfermos sometidos a una técni­
ca electiva de sustitución completa de la cadera, 
deberá plantearse una dosificación individualiza­
da de la heparina. La administración de heparina 
debe iniciarse dos días antes de la operación y el 
TTP debe llevarse hasta el límite superior de la 
normalidad. Al parecer, esta forma de proceder 
es eficaz y no aumenta significativamente el ries­
go de hemorragia. 

La heparina no debe emplearse en la profilaxis 
de la TVP o la EP en enfermos con alto riesgo 
de hemorragia durante una intervención de ciru­
gía general, en los enfermos de cirugía ocular o 
intracraneal ni en los enfermos con traumatismos 
de la médula espinal. 

Dextrano 

El dextrano probablemente es eficaz, pero se 
acompaña de un riesgo bastante alto de induc­
ción de edema pulmonar en los viejos, de reaccio­
nes alérgicas y de fácil sangrado con los roces. 
El dextrano 40 se administra por vía iv, 500 mi 
antes de la operación y luego a días alternos, has­
ta que el enfermo empieza a andar. Son candi­
datos para el tratamiento con dextrano los enfer­
mos intervenidos por fracturas de cadera y los 
que se someten a una intervención electiva de 
sustitución completa de cadera. 

Heparina con dihidroergotamina 

Se administra heparina, 5.000 U, vía se con 
0,5 mg de dihidroergotamina se que se repite 
cada 8 a 12 horas. Son candidatos a este trata­
miento los enfermos que se someten a interven­
ciones de cirugía general, de sustitución completa 
de cadera o los que se operan por una fractu ra 
de cadera. 
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Warfarina en dos tiempos 

Hay que dar warfarina por vía oral los diez días 
anteriores a la intervención programada, prolon­
gando el TP en 1,5 a 3,5 segundos. Después de 
la intervención, se aumenta la dosis de warfarina 
hasta que el TP es de 1,5 veces la cifra del con­
trol. Son candidados los que van a someterse a 
intervenciones de cirugía general por un proceso 
maligno o los que tienen una historia previa de 
TVP. La warfarina en dos tiempos también es una 
pauta conveniente en los enfermos programados 
para sustitución completa electiva de cadera y en 
los que han de ser operados de una fractura de 
cadera. 

Compresión neumática de la pantorrilla 

La compresión neumática de la pantorrilla es 
francamente eficaz y se tolera bien. Se debe ini­
ciar antes de la intervención y mantenerse des­
pués de ella hasta que el enfermo deambule per­
fectamente. Es la profilaxis de elección en los 
enfermos que se someten a sustitución comple­
ta de cadera, en la cirugía mayor de rodilla ciru­
gía prostática, en neurocirugía y en las m~jeres 
sometidas a cesárea. 

Son ineficaces para la profilaxis, métodos ta­
les como la aspirina y las medias elásticas senci­
llas (TED Hose). Cuando no puede emprenderse 
la profilaxis, a causa de sus contraindicaciones 
es conveniente identificar a los enfermos de alt~ 
riesgo, para detectar precozmente la TVP subclí­
nica. Las p~uebas de_ dete~ción selectiva compren­
den 1~ ~let1smograf1a de impedancia, el doppler 
ultrasornco y la gammagrafía con fibrinógeno mar­
cado con isótopos. 

TRATAMIENTO DEL TROMBOEMBOLISMO 
PULMONAR Y TROMBOSIS VENOSA 

PROFUNDA 

Heparina 

_También aquí la heparina es el clásico trata­
miento de elección en la fase aguda de la TVP 
o la EP. La ~istemática se describe en la Tabla 11. 
~n la embolia _pulmonar aguda, algunos aconse­
Jan que la dosis de choque inicial de heparina sea 
~ayor (10.000 a 20.000 U de una sola vez, vía 
1v) y, que dos horas después de esto se inicie el 
goteo endovenoso continuo de heparina. 

A. Ve/asco 

Tabla 11. Tratamiento de la trombosis 
venosa profunda con heparina y 

warfarina (Coumadin) 

Determinar los valores basales del tiempo de 
protrombina (TP), el tiempo de tromboplastina 

parcial (TTP), el hematócrito y el recuento 
de plaquetas 

¡ 
Dar una dosis choque de heparina (500 U) vía iv, 

seguida de un goteo endovenoso de, 
aproximadamente, 1.000 U/ hora 

¡ 
Repetir el TTP a las 4-6 horas y cuantas veces sea 
necesario después (una vez al día, por lo menos); 
ajustar la dosis de heparina para mantener el PTT 

1 5-2 O veces lo normal (la dosis habitual de 
hepari~a es de 800-1.200 U/ hora, pero algunos 

enfermos necesitan 2.000 U/ hora) . 
¡ 

La warfarina (Coumadin) puede empezar a dar~e en 
cualquier momento del tratamiento con hepa_nna; 

empezar con 4-10 mg/ día. El TP debe determinarse 
diariamente y el objetivo es que el TP sea 

1,2-1,5 veces mayor que el del plasma control 
(TP total, 14-17 segundos) 

¡ 
Incluso cuando el TP está ya en valores 

«terapéuticos» el efecto anticoagulante pleno_ de 
' d' d ues la warfarina no se logra hasta 3-5 as esp. • 

Por tanto, la heparina no deberá interr~mpirse 
hasta después de 4-5 días del tratamiento 

combinado con ambas 
¡ 

Se seguirá dando la warfarina durante tres ~eses 0 

hasta que los factores de riesgo hayan sido 
eliminados 

Otros puntos terapéuticos clave: 
1 El enfermo no deambulará durante los primerdos 
• • 1 uelta e siete días de tratamiento, para evitar ª s 

coágulos no adherentes. 
2. El recuento de plaquetas debe repetirse p~riódica­

mente mientras el enfermo está con hepanna, por­
que hay un 10% aproximadamente de casos ~ue 
sufren una trombopenia inducida por la hepan~_a. 

. t"enen interaccIon 3. Hay muchos medicamentos que I d las 
con la warfarina. Deberán comprobarse to as r si 
prescripciones y medicamentos reStª ntes, po "fr 
tienen una posible interacción, antes de permi 1 

su empleo. 
• ·ntermitente ca-4· La heparina cálcica subcutanea 1 ' . 

da 12 horas se puede usar en lugar de 1ª ~epan­
na IV contin

1

ua Aquí también el TTP debera man­
tenerse 1, 5-2 v

0

eces mayor que el del plasma con-

trol. 
J J FRIEDENBERG W 

Adaptado de LINN B J, MAZZA .' . ease Postgrad 
R. Treatment of venous thromboembo~ctc~ary ~mbolism. 
Med 1986; 79: 171-180. SENIO~ R M. ( ~~t Cecil Textbook 
En: J B Wyngaarden, ~ H Smit

5
h Jr de 

5 
Company, 1988; 

of Medicine. Philadeph1a: W B aun er 
18th ed, 442-450. 

Farmacología de la coagulación sanguínea 

Barreras en la vena cava inferior 

Hay que aconsejarlas: 1) cuando el diagnósti­
co de EP está confirmado, pero el tratamiento an­
ticoagulante está contraindicado o ha fracasado, 
o 2) cuando el enfermo ha sufrido ya una EP ma­
siva, peligrosa para la vida. Con algunos disposi­
tivos, como el filtro de Greenfield, la tasa de re­
cidivas de la EP se puede disminuir hasta el 5%. 

Embolectomía quirúrgica 

Esta técnica tiene un papel discutido en el tra­
tamiento de la EP. La mortalidad es, por lo me­
nos, del 25%. 

Terapéutica trombolítica 

Los enfermos hemodinámicamente inestables 
mejoran más rápidamente con la terapéutica trom­
bolítica que con la heparina. Un estudio ha de­
mostrado que a las dos semanas y al año del tra­
tamiento trombolítico, el volumen de sangre ca­
pilar y la Oleo fueron más normales que con la 
heparina (aunque la mortalidad no fue diferente 
en los dos grupos tratados). La terapéutica trom­
bolítica debe aconsejarse decididamente en ca­
so de una EP confirmada con inestabilidad he­
modinámica. 

Estreptocinasa 

La estreptocinasa se administra en una dosis 
de choque de 250.000 U en 30 minutos, segui­
da de un goteo de mantenimiento de 100.000 U 
por hora, durante 12 a 24 horas. Los efectos se­
cundarios consisten en hemorragia con necesidad 
de transfusión en un 4% de enfermos, aproxima­
damente, sangrado lento de las heridas punzan­
tes, fiebre en un 20% de enfermos y reacciones 
alérgicas intensas en el 6% de los pacientes. A l­
gunos recomiendan dar 100 mg de hidrocortiso­
na para reducir al mínimo los fenómenos alér­
gicos. 

Urocinasa 
La urocinasa puede administrarse en una do­

sis de choque de 4.400 U/ kg, seguida de un go­
teo de mantenimiento de 4.400 U/ kg / hora, du­
rante 12 a 24 horas. Los efectos secundarios con­
sisten en hemorragias en la misma proporción 
aproximada que se observa con la estreptocina­
sa, pero las reacciones alérgicas son raras. 

Activador tisular del plasminógeno 

Su papel y dosificación aún no están claros, 
y solamente se ha publicado un estudio (Lancet 
1986; 2: 886-889) . 

43 



MAPFRE MEDICINA, 1994; Vol. 5: Supl. 1 

Controles de laboratorio 

Antes de iniciar el tratamiento trombolítico, de­
ben controlarse el tiempo de hemorragia, el tiem­
po de trombina (TT), el TTP y el TP. Cuatro ho­
ras después de la dosis de choque inicial, hay que 
realizar un TT para confirmar que se ha alcanza­
do el estado de trombolisis (no es preciso com­
probar el TT si se ha empleado activador tisular 
del plasminógeno [ATP]). Toda terapéutica trom­
bolítica debe ir seguida de una anticoagulación 
con heparina, primero en embolada y después en 
goteo continuo (para llevar el TTP hasta 1,5 a 2 
veces por encima del valor normal). 

Contraindicaciones 

Las contraindicaciones absolutas son: he­
morragia interna en actividad, enfermedades ce­
rebrovQsculares graves, ictus, cirugía intracraneal 
Y ocular, y traumas craneales en los dos meses 
anteriores. Las contraindicaciones relativas se 
aplican a los enfermos que están en los diez pri­
meros días de una intervención de cirugía mayor; 
los que han sufrido un trauma, biopsia de un ór­
gano, reanimación cardiopulmonar con fracturas 
de costillas o técnica diagnóstica invasiva· ade­
más, a las embarazada, y a los que tienen u

1

na hi­
pertensión importante o un trastorno previo de 
la coagulación. 
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Otras medidas profilácticas. 
Resultados de la profilaxis 
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INTRODUCCIÓN 

El tromboembolismo venoso, que incluye la 
trombosis venosa profunda (TVP) Y el em~cil!s­
mo pulmonar (EP), es la tercera vascul~pat1a sis­
témica en frecuencia después de los smdromes 
isquémicos coronarios y los accidentes vascula-
res cerebrales. . 

La trombosis venosa profunda y el embolismo 
pulmonar son complicaciones frecuentes Y_ gra­
ves del período postoperatorio. En ausencia de 
medidas preventivas, un operado de cada, t~es 
(33%) desarrollará una TVP clínica o subchnica 
en cirugía general y uno de cada d?s (50o/? l lo 
hará en cirugía traumatológica de miembro infe­
rior con una incidencia especialmente alarman­
te ;n cirugía de rodilla y de cadera (50-80~). La 
incidencia del embolismo pulmonar fatal vana en­
tre un 0,8% para la cirugía abdominal Y un 5,9% 
en la cirugía de cadera por fractura (Tabla 1). 

La incidencia de EP «teóricamente detec~a­
bles» a la vista de los resultados de autopsias 
(hast~ un 60% en fallecidos en hospital ~~r_cual­
quier proceso) y de un reciente meta-anahsis p~­
blicado (donde un 2% de los pacientes sor:net_,-

. , ·,b·ieron prof1laxIs dos a cIrugIa general que no rec 
anti-trombótica fallecieron por EP) es mucho ma-

yor aún. 

Tabla l. Incidencia de TVP po5l·Cirugía 
Incidencia 

Tipo de cirugía 

Cirugía de rodilla . ..... - • • • • • • • • • • • • 
Cirugía por fractura de cadera 
Cirugía electiva de cadera • • • • • • • • • • • 
Prostatectomía retropúbica • • • • • • • • • • 
Cirugía general abdominal • • • • • • • • • • • 
Cirugía ginecológica ... • • • • • • • 
Neurocirugía .. . ..... • • · • • • • • • • • • •

1 
• • 

Resección postraumática transuretra 

Hernia inguinal . . .. . - - • • • • • • • • • • • • • • 

TVP 

75% 
60% 

50-55% 
40% 

30-35% 
25-30% 
20-30% 

10% 
10% 
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Esto revela que existe, por un lado una subes­
timación de los casos de EP en poblaciones pre­
viamente sanas al someterse a un procedimiento 
quirúrgico electivo o a una cirugía derivada de un 
traumatismo ocasional, debida a la falta de me­
todología simple para la detección de émbolos, 
pero también existe una sobreestimación, ya que 
la incidencia de los casos derivados de pacientes 
hospitalizados por procesos graves es alta y se 
ha extrapolado erróneamente a la población ge­
neral. 

Un índice de mortalidad mayor del 1 % es con­
siderado elevado y más si es en cirugía mayor 
de cualquier tipo en sujetos previamente «acep­
tablemente» sanos. Los cirujanos suelen desco­
nocer estos datos, debido a que «la mayoría no 
están convencidos por las pruebas existentes», 
la muerte suele sobrevenir tras el alta hospitala­
ria, no hay evidencia de autopsia por lo que la 
muerte se atribuye a otras causas y porque, en 
caso de llegar al hospital, suele ingresar en otro 
servicio o ser tratado por otros médicos. Esto ex­
plica el hecho de que solamente una cuarta par­
te de los cirujanos de EE UU y la mitad de los 
europeos utilicen medidas profilácticas en ciru­
gía general. 

Los índices han permanecido invariables en los 
últimos 25 años. Los trabajos más recientes lo 
explican por el hecho de que la cirugía actual tien­
de a operaciones más complejas en gente de ma­
yor edad y por ello de más riesgo, lo que ha con­
tra-balanceado el descenso que provocó el uso 
de medidas generales (deambulación precoz, etc.) 
en los enfermos. 

Para el cirujano considerado individualmente 
puede que estas cifras sean bajas (no más de 1-
4 pacientes al año) , pero valorando el problema 
globalmente debe estimarse como muy importan­
te. La mortalidad anual en España se calcula en 
unas 8.000 personas, cifra equivalente al pasaje 
de 15 aviones tipo «Jumbo». Además del riesgo 
de muerte súbita, no hay que olvidar el síndrome 
postflebítico que queda como secuela en muchos 
casos y que es causa de discapacidad. 
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Estudios clínicos y post-morten han mostrado 
una asociación de más del 70% entre EP y TVP 
de miembros inferiores y se admite que la mayo­
ría nacen en los lagos venosos de la pantorr"illa 
y que, hasta un 20% de los mismos progresan 
hacia venas proximales, siendo éstos los que ten­
drían suficiente entidad para producir EP clíni­
camente significativo. Por ello, la TVP debe ser 
considerada la causa subyacente de los episodios 
de EP en la práctica totalidad de los pacientes 
postquirúrgicos. Si la TVP postquirúrgica puede 
ser prevenida, la mayoría de los casos de EP po­
drían ser evitados. 

Por otro lado, estudios con fibrinógeno mar­
cado han demostrado que la mayoría de los trom­
bos se localizan a nivel de la pantorrilla y que és­
tos se forman en el momento de la cirugía, por 
lo que hay que actuar desde el período preope­
rator[o para la profilaxis. 

IDENTIFICACIÓN DEL PACIENTE 
DE AL TO RIESGO 

Es claro que el tipo de cirugía implica en sí mis­
mo un riesgo más o menos elevado de TVP para 
el paciente. Pero también es indudable (y ha sido 
reflejado en múltiples estudios) que existe un gran 
número de pacientes que presentan mayor ries­
go de complicación tromboembólica que otros. 
Desafortunadamente los hallazgos clínicos no se 
han mostrado útiles como predictores absolutos 
del riesgo de TVP (sensibilidad del 14-75% y es­
pecificidad del 4-21 %), aceptándose, en general, 
que más de la mitad de las TVP son asintomát i­
cas y que la mitad de los EP no tienen trombo 
demostrable. 

Tampoco parece existir un método analítico que 
sea un «predictor absoluto de riesgo», aunque el 
desarrollo de algunos «índices» obtenidos por la 
valoración conjunta de criterios clínicos y varia­
bles analíticas (edad, obesidad, fibrinógeno, anti­
trombina 111, tiempo de lisis de euglobulinas, PDF, 
etc.) está siendo objeto de múltiples estudios, con 
resultados esperanzadores, en la identificación 
preoperatoria de los pacientes con riesgo. Por 
ejemplo, Sue-Ling y cols han desarrollado un ín­
dice simple (1 = - 11,5 + [O, 113 x EDAD)) + 
[0,006 x TIEMPO DE LISIS DE EUGLOBULI­
NASJ) con una sensibilidad del 91 % y una espe­
cificidad del 63% para predecir TVP, aunque ads­
cribió erróneamente al grupo de riesgo un 17% 
de pacientes que no presentarían TVP. 

De todas maneras, numerosos factores pueden 
ser considerados a la hora de asignar un nivel de 
riesgo a un paciente: 
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• Edad: Es, posiblemente, el factor general 
más importante y se comporta de forma indepen­
diente al resto de factores. Todo paciente por en­
cima de los 40 años de edad debe ser considera­
do con riesgo postquirúrgico adicional. 

• Enfermedad neoplásica: Bien como pro­
ceso asociado o bien como causa de la cirugía, 
incrementa el riesgo. 

• Infección: Si es intercurrente a la cirugía, 
y más si es por gram negativos, incrementa sus­
tancialmente el riesgo. 

• Obesidad: Incrementa los riesgos quirúrgi­
co, anestésico y tromboembólico del paciente. 

• TVP/ EP previas: Parece que la historia pre­
via en el paciente o en su familia incrementaría 
el riesgo. 

• Venas varicosas: Su presencia supone la 
existencia de un trastorno de retorno y favorece 
la aparición de TVP. 

• Traumatismos: Como causa de interven­
ción. 

• Reintervención quirúrgica: Se asocia a 
mayor riesgo. 

• Tipo de anestesia: La general conlleva ma­
yor riesgo que la anestesia epidural o local. 

• Duración de la operación: Parece ser sig­
nificativa a la hora de decidir el riesgo, aunque 
la duración se asocia a la presencia de otros fac­
tores de riesgo en el paciente. 

• Terapia con estrógenos, incluido el uso ha­
bitual de anticonceptivos orales, en particular si 
la mujer es fumadora. Se relaciona con un aumen­
to de 7 a 10 veces del riesgo de TVP/ EP. Siem­
pre que se pueda, debe interrumpirse la medica­
ción un mes antes de la cirugía y, aún así, usar 
medidas preventivas. 

• Cirugía ~or transplante renal: El riesgo ele­
vado se mantiene meses después de la interven­
ción y no se relaciona con el rechazo del órgano. 

• Cirugía por escoliosis: Conlleva un mayor 
riesgo durante y después de la cirugía; este ries­
go es independiente de otros factores que pue­
dan estar presentes en el paciente. 

• Inmovilización total o parcial por trau­
matismo espinal o ACVA: Es otro factor inde­
pendiente de mayor riesgo en la ci rugía. 

• Embarazo y período post-parto: Sobre to­
do en los casos en que la mujer ha tenido que 
guardar repos~ en cama a causa de un cuadro 
de pre~clamps1a o eclampsia, ha precisado cesá­
rea o tiene antecedentes de TVP / EP 

• _Cardi_op~tías, como el infarto agudo de mio­
~ard1? _(ma_s s1 af~cta a cavidades derechas), la 
1~suf1c1e~c1_a c~_rd1aca_ congestiva, la endocardi­
t i~ o la f1bn!ac1on auricular crónica, se han aso­
ciado a un nesgo, en algunos casos independien­
te, mayor (50-70% ). 

.. 

A. Delgado Lacosta 

• Alteraciones congénitas o adquiridas del 
sistema fisiológico anticoagulante/ fibrinolí­
tico: Déficits de antitrombina 111, de proteína C, 
de proteín·a S, de plasminógeno y / o de s~ acti­
vador tisular, presencia de anticuerpos ant1fosfo­
lípidos o de material tromboplástico_ circulante ,_ 
etc. Estas alteraciones aumentan el riesgo por s1 
mismas y son la causa del aumento de riesgo en 
otros casos como en la toma de anticoncepti_vos 
orales, sepsis, lupus eritematoso, adenocarcino-
mas, etc. . 

• Enfermedad pulmonar crónica: La inr:iio­
vilización a que se ven sometidos estos ~ac1~n­
tes supone un aumento de riesgo. Si precisan I!1-
gresar en UVI, la incidencia de EP mortal oscila 
entre el 13 y el 27%. 

Varios factores de riesgo pueden concurrir e~ 
un mismo paciente. Análisis multivariables han si­
do rea lizados para valorar ~I riesgo g!~b_al de u¡ 
paciente, aunque no es posible ~n anahsis num 
rico extensivo a todos los pacientes. 

GRUPOS DE RIESGO 

En base a la diferente incidencia de TVP /d~p 
. • ' todos de estu 10 encontrada con los distintos me . , . . . d f ·I·,tar la eleccIon no invasivos y con ob!et_o e ac~ . rác-

de profilaxis farmacologIca Y/ 0 fisica en 1ª, P 
t ica clínica, se clasifica a los enfermos s~gun ~us 
características en distintos niveles de riesgo . 

Bajo riesgo 
Incidencia baja ( < 1 % de TVP Y < 0,01 % de 

EP): 
• Menores de 40 años/ cirugía menor no com-
. . d • sgo aparentes. phcada y sin factores e ne d ·esgo 
• Mayores de 40 años sin facto~es e dn d _ 

d • ta minutos e u y con cirugía de menos e trein 
ración. 

Riesgo moderado . 
40o/c de TVP proxI-lncidencia de TVP del 10- ºi' 

0 1 0 8o/c • 
mal del 2-10% y de EP fatal de ' - '. º· . 

f • c,a card1a­
• Mayores de 40 años c~n insu_ ,c1~nsometidos 

ca y / o infarto agudo de miocardI~, ·ca << mayor» . , . 1 ·1 ·caotoracI a c1rugIa abdomina, pe v i •a general). 
(más de treinta minut~s _de_ aneste:~ osterior y 

• Pacientes neuroquirurgicos (fo P 
sin déficit motor). 

• Cirugía urológica transuretral. 

Alto riesgo 
Vp (> 40%) TVP pro-I ncidencia elevada de T - ' 

ximal de 6-30% y EP del 1-5% : 

Otras medidas profilácticas. Resultados de la profilaxis 

• Mayores de 40 años con historia reciente de 
TVP / EP y sometidos a cirugía general. 

• Cirugía amplia pélvica o abdominal por neo­
plasia. 

• Cirugía ortopédica mayor de miembros infe-
riores, incluyendo la cintura pélvica. 

• Neurocirugía supratentorial y/ o con déficit 
motor asociado. 

Como grupo especial, que comparte caracte­
rísticas de los grupos anteriores, se encuentra el 
enfermo crítico, en el que además de plantear­
se con frecuencia dificultades para la detección 
de TVP/ EP así como mayor intensidad de efec­
tos adversos de ciertas profilaxis, inciden en él 
factores adicionales de riesgo, algunos de ellos 
est rechamente relacionados con procedimientos 
terapéuticos (ventilación mecánica, cateterismo 
de venas centrales, marcapasos, etc .) . 

La ventilación mecánica interfiere el retorno ve­
noso y la sedación / relajación muscular inducen 
venodilatación e inmovilidad. El cateterismo ve­
noso central y la medicación infundida por él pro­
ducen daño endotelial y actúa como factor de so­
porte del material t rombótico, en relación con la 
duración de la cateterización. El riesgo de suelta 
del trombo es grande en el momento de retirar 
el cat éter. Un estudio de necropsias de 142 adul­
tos con catéter de Swan-Ganz encontró trombos 
adheridos en el 20% y un 4% más tenían trom­
bo y hemorragia en ventrículo derecho asociados 
al catéter. La incidencia de EP en enfermos con 
cateterismo de extremidades inferiores (marcapa­
sos transitorio, por ejemplo), se ha estimado su­
perior al 50%. 

En el politraumatizado agudo coinciden lesio­
nes severas que predisponen a la TVP (fracturas 
de huesos largos de MMII y / o pelvis, necesidad 
de cirugía mayor, ventilación mecánica, etc. con 
otras que contraindican la profilaxis farmacoló­
gica o la hacen de alto riesgo de hemorragia (le­
siones intracraneales, medulares, rotura de vís­
ceras abdominales, hemorragia retroperitoneal , 
etc.) y / o las medidas físicas (imposibilidad por fé­
rulas, osteosíntesis, tracciones ... ). La incidencia 
de TVP del enfermo de UVI es terriblemente ele­
vada, oscilando según las series entre el 20 y el 
90% . En estos casos se recomienda la interrup­
ción prof iláctica de la vena cava inferior median­
te un filtro intraluminal. 

El enfermo con TCE como lesión única tiene 
una incidencia de TVP del 40% y de EP mortal 
del 2-3% (triple que el paciente quirúrgico de al­
to riesgo), lo que ha sido atribuida a la libera­
ción de tromboplastina cerebral al torrente san­
guíneo, lo que activaría la cascada de la coagu-
lación. 
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MODOS DE PROFILAXIS 

Resulta incuestionable que en una enfermedad 
que cursa en un 50% de los casos de forma clí­

nicamente asintomática y que, cuando presenta 

síntomas, entre el 50 y el 10% de las ocasiones 

lo hace en forma de tromboembolismo pulmonar, 
el papel de la profilaxis es básico. 

Se denomina profilaxis primaria a los procedi­
mientos físicos y farmacológicos enfocados a pre­
venir TVP y EP, y profilaxis secundaria al diag­
nóstico precoz de la TVP o del EP para evitar TP 
recurrente (se estima que un 50% de las TVP 

proximales no tratadas o EP, hay recurrencias de 
éste, siendo mortales la mitad de ellas). 

Los métodos profilácticos frente a TVP / EP se 

pueden clasificar en base al patrón fisiopatológi­

co del proceso, lo que resumimos en la Tabla 11. 
La profilaxis ideal sería aquella capaz de cum­

plir los siguientes requisitos: eficacia, ausencia 
de complicaciones, bajo coste económico, reque­
rimiento de escasa monitorización, facilidad de uti­
lización, buena aceptación por parte de los en­

fermos y del personal sanitario, aplicable a todo 

tipo de pacientes y capaz de cubrir todo el perío­

do de riesgo que, en los pacientes quirúrgicos, 
va desde el momento de la intervención hasta el 
séptimo-décimo día del postoperatorio. 

Tabla 11. Profilaxis de TVP/EP 

Métodos físicos anti-éstasis venoso: 

- Deambulación precoz. 
- Elevación de los MMII . 
- Masajes de drenaje gemelar. 

- Vendaje compresivo / medias compresivas gradua-
das. 

- Compresión neumática intermitente. 
- Anestesia epidural. 

- Estimulación muscular eléctrica. 

- Compresión neumática en pies. 

Fármacos que alteran la función plaquetaria : 
- Dextrano. 

- Ácido acetil-salicilico. 
- Dipiridamol. 
- Trifusal. 
- Ticlopidina. 

Anticoagulantes: 

- A nti-vitamina K orales: dicumarínicos. 

- Heparina (cálcica / sódica; dosis bajas/ajustadas). 

- Heparinas de bajo peso molecular. 
- «Heparinoides». 

Fibrinolíticos. 

Clipaje de fa vena cava inferior. 

Combinaciones de los anteriores. 

48 

La valoración de la eficacia de los diversos mé­
todos de profilaxis encuentra numerosos escollos 
derivados de los problemas metodológicos de los 

estudios para poder ser comparados como el ti­
po de aleatorización, criterios de inclusión y ex­

clusión, métodos objetivos de diagnóstico de EP 

y de seguimiento, método diagnóstico de TVP 

(en general, se prefiere el test de fibrinógeno mar­

cado con 1251 en cirugía general y la flebografía 
en cirugía ortopédica), etc. 

En los estudios denominados metaanálisis, de 
comparación de trabajos publicados sobre un mis­
mo tema, se tiene en cuenta la variabilidad del 
muestreo dentro de cada estudio particular. Esta 
varianza interestudio permite una aproximación 

estadística a las diferencias entre las poblaciones 

de cada ensayo y sus niveles basales asociados 

de riesgo. Aunque se deben descartar estudios 

en los que intervengan poblaciones muy distin­

tas (por ejemplo en nuestro caso, estudios con 
pacientes neoplásicos) que puedan comportar un 
sesgo, éste siempre debe considerarse como una 
posible explicación de los hallazgos, ya que al­
gunas publicaciones pueden aportar datos incom­

pletos referentes a los pacientes, tal vez porque 

no hayan encontrado diferencias significativas en­

tre el grupo de control Y el de tratamiento. Este 

sesgo es altamente improbable en los casos de 

tratamientos que cuentan con más de diez estu­

dios, pero podría explicar las frecuencias inferio­
res a las esperadas en los tratamientos combi­
nados. 

Entre las medidas de carácter general que 

pueden reducir la incidencia de complicaciones 
tromboembólicas se hallan: 

• Modificación de los factores de riesgo co­

mentados, como pérdida de peso en obesos, etc. 
• Evitar la inmovilización prequirúrgica. 

• Utilización de la anestesia local o regional si 
la general no es indispensable. 

• Reducción al mínimo del trauma quirúrgico. 
• Mantener la volemia durante y después de 

la cirugía, a fin de conservar el hematocrito den­
tro de valores normales. 

Métodos físicos 

Deambulación precoz 

Ampliamente utilizada en enfermos de bajo ries­
go, es aceptadda como medida útil pero en los 

últimos años, no se han publicado estudios que 

comparen su eficacia con placebo u otros méto­

dos de profilaxis. Por otra parte no hay que olvi­

dar sus riesgo~ potenciales, entre los que se en­

cuentran la retirada precoz de otras medidas y la 
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adopción de posturas anómalas en enfermos con 

escasa movilidad. 

Elevación de miembros inferiores. 
Masajes de drenaje gemelar. 
Vendajes compresivos 

Medios fisioterápicos para favorecer el dren~­

je venoso, dependen en gran med~da de la habi­
lidad del técnico al aplicar el vendaJe o dar el ma­

saje. La elevación de los pies de la cama (y n? 
el poner almohadillas en las piernas, que compri­

men las masas gemelares dificultando_ el retorn? 
y provocan hiperextensión de la rodilla, cons_i­

guiendo el efecto contrario al d_es~ado) es un me­

todo simple, pero está contramdic_ado en casos 

de patología cardiaca o respiratoria. 

Medias compresivas graduadas 
. , ni-

Diseñadas para ejercer mayor compresion ª 
vel del tobillo (unos 18 mmHg) que en los m~_s­
los (8 mmHg) para crear un gradiente de pres1on 

Algunos ensa-
que favorezca el retorno venoso. . 

Yos Clínicos han mostrado su eficacia en la pdre­
b • de mo e-

vención de TVP en enfermos de aJo Y . , 
., n la compresIon 

rado riesgo en comparacIon ~o . . si-

neumática. Sin em~argo, son _msuficie~:~i~=~ión 
tuaciones de alto nesgo, debido a ,1ª . do el 
de factores trombogénicos. No eSta precifa me 
tiempo que el enfermo debe llevar puestas ,as e-

o se pro ongu 
dias, pero es razonable que su us 
hasta la deambulación completa. 

, • • termitente Compresión neumat1ca m 
• fl • • periódica de 

Se caracteriza por la insu acion •ua Este 

un balón colocado alrededor de la_ pa~~~~ rÍesgo 
modelo simple se elige para pacien . gía 

O 
ci­

moderado en cirugía gen~ral, ne~r~~,~~o en ca­

rugía prostátic~, per? _e~ta contra~~ activa, re­
sos de isquemia penfenca o con . as·,vo de 

, • tudio no ,nv 
comendandose realizar un es I 

balón. 

detección de TV~ antes de coloc:~~ento de la 
El sistema previene la TVP por un 

1
80%. Al­

velocidad del flujo de retorno haSt\le capacidad 

gunos trabajos su~i~ren ~n !ª P~~a endógena al 
de estimular la act1v1da~ !Ibnnol~p del 44% tren­

conseguirse una reducc1on de T ar el balón en los 
te a un grupo control tras coloc ru o de estudio. 

brazos Y no en las piernas en e~ g b~lones conec-

Se han diseñado siSt_emas ~ resión secuen­

tados en serie Y que apli~an co !éstas a muslos 

cial de tobillos a pantor~illa~ ~:i flujo venoso fe­

lo que acentúa la velo~ida Estarían especialmen­

moral (hasta en u~ 24~ ¼). 
0 

édica en la que los 

te indicados en cirugi~ 0 ~ ifémur pudieran tor­
movimientos de rotacion e 

Otras medidas profilácticas. Resultados de la profilaxis 

sionar y/ o lesionar la vena femoral, estimándose 

la reducción del riesgo en un 70% si se usan in­
tra y postoperatoriamente. 

Este procedimiento está muy ind(cado en si~ua­
ciones de alto riesgo de hemorragia para aplicar 
profilaxis farmacológica, como en los pacientes 

críticos, pero llama la atención su escasa intro­

ducción en las UCl's, probablemente por lo en­

gorroso de su uso y porque sólo se puede aplicar 
a un paciente. 

Anestesia epidural 

Con su uso se ha observado, en cirugía orto­
pédica, una reducción de TVP (48% C5ln ella fren~ 
te a 64% tras anestesia general) y aun mayor sI 
se valora sólo la TVP proximal (4% frente a 9% ). 

Este efecto antitrombótico se ha atribuído a alte­

raciones de la función plaquetaria y fibrinolítica 

inducidas por la anestesia epidural sumadas a un 
efecto reductor del tono venoso que favorece el 
flujo sanguíneo en las extremidades inferiores. 
Otros efectos adyacentes sería la mayor y más 

precoz movilidad, la posibilidad de mayor inges­
tión de líquidos y la analgesia más duradera que 
permite este tipo de anestesia. 

Electroestimulación de los músculos de 
la pantorrilla 

Consiste en la estimulación intermitente de la 
bomba muscular para favorecer el retorno veno­
so. Sus resultados están pendientes de nuevos 
estudios con series amplias. 

Compresión neumática en pies 

Tras el descubrimiento de un plexo venoso si­

tuado en la planta del pie que actúa como una 

potente bomba impulsora venosa activada por so­

porte de carga independiente de la acción n:ius­

cular, se han diseñado dispositivos impulsivos 

neumáticos de la misma para impulsarla de for­
ma artificial. Los resultados preliminares parecen 
ser esperanzadores: aunque la reducción de la in­

cidencia de TVP parecer ser similar al uso de ~ -e­
dias se ha mostrado muy eficaz en la reducc1on 
de 1~ extensión de la TVP y ha disminuido la tu­
mefacción postoperatoria, la presión comparti­

menta! y ha mejorado el dolor, probablemente 
por mejorar el f lujo arterial. 

Todas estas medidas pueden desarrollar efec­

tos beneficiosos en pacientes de bajo riesgo Y, 

combinadas con otras medidas en los pacientes 

de elevado riesgo de TVP. Sólo la compresión 

elástica de MMII goza de amplia aceptación en 

la actualidad. Ninguno de los métodos físicos 
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Tabla 111. Efectividad de la profilaxis de TVP postprótesis de cadera 

Número Total % Reducción del 
Método preventivo estudios pacientes TVP riesgo(%) 

Controles sin tratamiento ..... .. ....... 8 394 52 
Medias elásticas ............. . ........ 2 137 38 27 
Compresión MMII . . . .. . .. ... . ... ..... 2 109 24 54 
Dextrano 70 .. . .................. . . .. 6 257 30 43 
Aspirina ..... .. . ... .. . . ... . . ..... . ... 2 141 52 o 
Anticoagulante oral ........ . ..... . .... 3 162 19 64 
Heparina dosis bajas . . . . . . . . . . . . . . . . . . 6 257 34 34 
Heparina dosis ajustadas .............. 3 118 11 79 
Heparina + ergotamina .. . . ..... .. . ... 3 223 37 28 
Heparina de bajo Pm .. . .. . . ... . ... . .. 7 621 16 69 

Metaanálisis modif icado de TRIGO y cols (1992) y GALLUS (1990) 

Tabla IV. Efectividad de la profilaxis de 
TVP en cirugía general 

Número 
Método preventivo estudios 

Controles sin trata-
miento .. . ...... . . 
Medias elást icas .. 
Compresión MMII 
Heparina dosis ajus-
tadas . . . ... . ... . . 

Heparina + ergota-
mina .. . . . . .. . . . . 
Heparina + medias 
Medias + compre-
sión . . .. ... .. .. . . 

31 
8 
8 

31 

4 

2 

4 

Reducción 
% del riesgo 

TVP (%) 

27 
11, 1 
17,6 

9,6 

9,9 
6,3 

4,5 

58,9 
34,8 

64,4 

63,3 
76,7 

83,3 

Metaanálisis modif icado de Colditz y cols (1986) 

existentes han demostrado reducir significativa­
mente _la incidencia de EP (mortal y no mortal) 
en pacientes quirúrgicos y, aunque es razonable 
suponer que puedan tener efecto beneficioso és­
te e~ d~ menor magnitud que el derivado de la 
prof1lax1s farmacológica. 

Profi laxis farmacológica 

Dextranos 

Disminuyen la adhesividad plaquetaria por 
~u~ento de la negatividad eléctrica en su super­
f1c1e, reduciendo la actividad procoagulante del 
f~ctor VII y la viscosidad sanguínea, así como ha­
ciendo mas susceptible la red de fibrina a las plas-
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mina. Se ha considerado útil en pacientes con 
moderado riesgo quirúrgico con contraindicación 
para la heparina y en la cirugía electiva de cadera 
(riesgo del 22% de TVP). Su uso implica algunos 
inconvenientes (sobrecarga de volumen reaccio­
nes de hiper~en~ibilidad y _fracaso ren~I agudo) 
que lo contraindican en la insuficiencia cardiaca 
y en el enfermo crítico. 

Antiagregantes plaquetarios 

Son sustancias que, por diversos mecanismos 
actúan alterando la función plaquetaria. La ma~ 
yoría de estudios se han centrado en la preven­
ción de la enfermedad cardiovascular y vascular 
cerebral, con resultados poco satisfactorios. 

Ácido acetil-salicílico 

Inhibe la síntesis de tromboxano A y con 
ello, la función plaquetaria. Aunque alg~n~s es­
tudios no enc~ntraron _diferencias significativas, 
otros ensay':s mternac,onales y estudios realiza­
d?s en E~p~na han mostr~do su utilidad en ciru­
g,a ortoped,ca. E_ntre sus inconvenientes figuran 
el hecho de prec,sar_unas 72 horas para comen­
zar a actuar (estudios realiza_dos por nuestro gru­
po), sus pro?lemas secundarios digestivos y la f 1_ 
ta de estudios que determinen la dosis· ópt· ª Ima. 

Dipiridamol 

Es un inhibidor de la fosfodiesterasa •, 'd• 
d I f 

. , mp, Ien-
? .ª ragmentac,on del AMP cíclico a AMP in-

h1b1endo de esta forma la activación de 1 , 1 
quetas. as P a-

. Los estud~os para valorar su eficacia han sido 
siempre realizados en combinación con el AAS 
ya que el potente efecto vasodilatador del dipiri-
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damol (con alta incidencia de efectos secunda­
rios si se usa a las dosis necesarias para ser an­
tiagregante) se sumaría el antiagregante del AAS. 
No se han visto ventajas de esta asociación en 
comparación con el AAS sólo, en prevención de 
coronariopatías. Sí se indica en la prevención de 
trombosis por contacto de la sangre con una su­
perficie distinta del endotelio vascular, como las 
válvulas cardiacas artificiales. 

Trifusal 

Inhibe la adhesividad de las plaquetas a las su­
perficies lesionadas, bloqueando la actividad de 
la ciclooxigenasa (vía del tromboxano A2l Y de 1~ 
fosfodiesterasa plaqueta ria, aumentando los-~'­
veles de AMP cíclico, respetando la producc,on 
de prostaciclina en la pared vascular. 

Entre sus problemas destaca la mala t?lera~­
cia digestiva, el que no esté probada su inocui­
dad en embarazadas y el que precisa 48 horas 
para ejercer su acción desde el comienzo de su 
administración. 

Ticlopidina 

Su mecanismo de acción es incierto, pero pa­
rece probable que sus efectos guarden relación 
con sus acciones sobre la membrana de las pla­
quetas, bloqueando los receptores es~ec!fi~os pa­
ra el factor Von Willebrand y para el f1bnnogeno, 
alargando el tiempo de sangría. , . 

Ha sido restringida a uso hospitalario con 1~ urn­
ca indicación de «preventivo de la tr~~b_os,s e; 
circulación extracorpórea y en hemod1ahs1s», d 
bido a la aparición de algunos efectos secunda­
rios de importancia (neutropenia), aunque rar~s. 

Precisa ser administrado con 48 horas de in­
tervalo para ejercer su acción, Y parece ser me­
nos gastroerosivo que Trifusal. 

Anticoagulantes orales 

Previenen la TVP inhibiendo los factores de 1ª 
coagulación vitamina K-dependientes (II, VII_, IX 
y X) . El tiempo medio necesario para ser e_ficaz 
es de 4-5 días y debe monitorizarse mediante 
el tiempo de protrombina, lo que 10 hace engo-

rroso. . 1 dicuma-
Las principales complicaciones de os_ . d 

rínicos son las hemorragias. La probabilidad e 
• d hepatopa­

hemorragia aumenta en presencia e 
tías o nefropatías graves, alcoholismo_ Y neop!a­
sias. No hay que olvidar las frecuentes interacc;o­
nes medicamentosas. El riesgo aumenta pa~~ e­
lamente al ascenso del tiempo de protdr?m !~ª· 
La hemorragia cede al suspender la me_ ,ca?,on, 
pero puede ser necesario administrar vitamina K 

Otras medidas profilácticas. Resultados de la profilaxis 

parenteral e, incluso en los casos de peligro vi­
tal, crioprecipitados o plasma fresco. 

Heparina a bajas dosis 

La heparina ajustada para prolongar el tiempo 
parcial de trombQplastina activada 1,3-1,5 veces 
constituye una alternativa válida en enfermos de 
alto riesgo, habiéndose observado una reducción 
de TVP del 39% con heparina a dosis fijas al 13% 
en el grupo de dosis ajustadas, destacando el des­
censo de TVP proximal (del 32 al 5%) . 

La heparina cálcica (a dosis de 5.000 U/ 12 ho­
ras) inhibe los factores XII, XI , IX, X y trombina 
actuando mediante la antitrombina 111. Su efica­
cia se ha establecido en múltiples ensayos. 

La hemorragia es el efecto secundario más im­
portante de la heparina: 5-10% de los enfermos. 
Los lugares más comunes de sangrado son los 
tractos gastrointestinal y genitourinario (a veces 
desenmascara un cáncer oculto), seguidos por re­
troperitoneo y zonas afectadas por traumatismos. 
La hemorragia más grave es la del sistema ner­
vioso central y el pico de mayor incidencia se ve 
al tercer día de tratamiento. La hemorragia cede 
al suspender la administración, pero, en las he­
morragias intracraneales o en las masivas con 
amenaza para la vida del paciente, se puede dar 
protamina para revertir de inmediato los efectos 
de la heparina. La heparinización prolongada, in­
cluso a dosis que no produzcan hemorragia, pue­
de causar osteopenia, osteoporosis y fracturas 
óseas patológicas. 

Heparinas de bajo peso molecular (HBPM) 

Moléculas de peso molecular menor de 8.000 
daltons, son objeto de gran interés en la actuali­
dad. Actúan inactivando el factor Xa mediante 
su unión a la antitrombina 111 (con mayor intensi­
dad que con heparina a bajas dosis); tienen me­
nor efecto anticoagulante por su menor actividad 
antitrombínica; tienen baja anionicidad por lo que 
apenas interfieren la función plaqueta ria y tienen 
una prácticamente nula tendencia a inducir pla­
quetopenia. Se absorben rápidamente, siendo su 
biodisponibilidad más prolongada. 

El resultado es un mayor efecto ant it rombóti­
co con menor actividad anticoagulante y, por tan­
to, menor riesgo hemorrágico. Son cómodas al 
administ rarse una sola vez al día. Se ha sugerido 
que las HBPM liberan factor activador t isular del 
plasminógeno que, sintetizado por las células en­
doteliales, acelerarían la lisis de los trombos exis­
tentes . 

Un análisis de cuatro ensayos clínicos en ciru­
gía ortopédica mostró una reducción de la inci-
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ciencia de TVP del 30% comparada HBPM con 
heparina a bajas dosis, siendo la reducción del 
50% considerando las TVP proximales. . 

En catorce ensayos en cirugía general con dos 
grupos comparando.HBPM (n = 3.932) con he: 
parina no fraccionada (n = 3.168) se observo 
TVP en el 4,2 y 5,6% respectivamente (reducción 
del riesgo relativo del 25%), sin aumento de he­
morragias. 

Otro metaanálisis de quince trabajos en ciru­
gía de cadera incluía a 1.411 pacientes con HBPM 
frente a 1.365 que recibieron diferentes tipos de 
profilaxis. Se observó TVP en el 14,8 y 26,2% res­
pectivamente, con una reducción del riesgo re­
lativo del 43,5%. Si se compara sólo HBPM con 
heparina a dosis ajustadas, la reducción del ries­
go relativo fue sólo del 7,8%, pero hubo una re­
ducción mucho mayor de TVP proximales y de 
EP. 

En pacientes de riesgo medio se aconseja usar 
dosis estándar una vez al día, pero en los de alto 
riesgo se tiende a emplear dosis relacionadas con 
el peso del enfermo. Otra posible indicación se­
ría la profilaxis en los pacientes no quirúrgicos, 
sobre todo en procesos neurológicos que impli­
can inmovilización, tales como los ictus, paraple­
jías y tetraplejias, en ancianos encamados, en las 
insuficiencias cardiacas y en las enfermedades 
pulmonar obstructiva crónica, vascular periféri­
ca y en las angioplastias. También se ha usado 
en hemodiálisis y en la coagulación intravascular 
diseminada. Se utilizan las mismas dosis que pa­
ra cirugía general con buenos resultados. En es­
tudios realizados en pacientes con lesión medu­
lar se han comunicado importantes reducciones 
del riesgo sin aumento de complicaciones hemo-
rrágicas. . 

Entre sus inconvenientes destaca la amplia va­
riedad de HBPM (más de 80) que difieren entre 
sí por el tamaño molecular y su relación dosis/ 
actividad anti-factor Xa. Esto hace difícil su uni­
ficación y la determinación de las dosis óptimas. 
Tampoco existen pruebas de laboratorio para mo­
nitorizar su acción; parece ser que la actividad 
anti-factor Xa sólo dura unas ocho horas, por lo 
que deben existir otros mecanismos antitrombó­
ticos adicionales distintos a la inhibición del fac­
tor Xa. 

La incidencia de efectos adversos (hemorragia, 
etc.) es menor que con la heparina. Cuando se 
utilizan dosis elevadas para tratamiento de TVP 
y/o EP, la tasa de hemorragias graves (0,5% ) es 
mucho menor que con heparina no fraccionada 
(5% ). No se han comunicado casos de hemorra­
gia en el lugar de punción de la anestesia epidu­
ra l en enfermos críticos cuando la HBPM se po­
ne una hora después de la punción. 
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OTROS PROCEDIMIENTOS 

Filtros en la vena cava inferior 

La interrupción percutánea de la vena cava in­
ferior mediante la implantación de cualquiera de 
los tipos de filtros actuales, temporales o defini­
tivos, es una técnica sencilla en manos experimen­
tadas y con nula mortalidad y escasa morbilidad. 
Está indicada su colocación en los casos en los 
que esté contraindicada la anticoagulación o en 
los que, a pesar de ella, persistan episodios de 
EP o progrese la TVP. También está indicado su 
uso profiláctico en los pacientes de alto riesgo 
por sus condiciones basales (cor pulmonales, 
edad avanzada, obesidad, neoplasia, hipercoagu­
labilidad, trombosis ileo-cava) que van a requerir 
cirugía ortopédica de MMII. Trastornos por és­
tasis venosos postimplantación se observan hasta 
en el 50% de los pacientes. 

Terapias combinadas 

La combinación de diversas medidas profilác­
ticas puede reducir la incidencia de complicacio­
nes con más eficacia. Estos aspectos están en 
estudio en la actualidad para encontrar la combi­
nación mejor y más rentable. 

En la mayoría de los estudios donde se realizó 
profilaxis, y en un reciente metaanálisis, se ha evi­
denciado un aumento de complicaciones hemo­
rrágicas menores (del orden del 2% de aumen­
to de hematomas en la herida quirúrgica) que se 
considera bajo. No existe evidencia de aumento 
del sangrado grave, quirúrgico y postquirúrgico, 
ni siquiera en cirugía ortopédica, donde las com­
plicaciones hemorrágicas intraarticulares han si­
do una obvia preocupación, que podrían hacer 
inaceptable la profilaxis con heparina. 

La profilaxis mecánica y la farmacológica se 
deben considerar complementarias y no compe­
titivas. Con todo, más importante que cualquier 
medida profiláctica específica, es la necesidad de 
que se clasifique a cada paciente por su riesgo 
de TVP/ EP tan automáticamente como se regis­
tran los signos vitales·en el momento del ingreso 
del paciente. La colaboración de los médicos y 
enfermeras en esta valoración permitirá la aplica­
ción rutinaria del protocolo profiláctico idóneo pa­
ra cada paciente y cada intervención. 

PROTOCOLOS DE PROFILAXIS 

Los protocolos de profilaxis de la tromboflebi­
tis se han establecido a partir de la identificación 
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de los factores de riesgo estadísticamente m~s fre­
cuentes. La asociación progresiva de los mismos 
en las diversas situaciones clínicas (postoper~!o­
rios, enfermedades crónicas, tipo de intervencI?_n, 
etc.) pemriten establecer una gradual ad?pcion 
de medidas profilácticas, que quedan referidas en 
la Tabla V. 

Sin duda existen innumerables protocol~~ de 
prevención de la enfermedad tromboem~~hca, 
en función de los diversos grupos, que ~ifi~ren 
entre sí; pero en lo que existe total unanimidad 
es en el hecho de que cuando se adoptan tales 
medidas, la incidencia de tromboflebitis Y de trom­
boembolismo pulmonar disminuye de forma es-
tadísticamente incuestionable. . 

Por otra parte, con frecuencia se descuida con­
tinuar con la profilaxis de TVP en los _enfermos 
dados de alta hospitalaria, cada vez mas p~ecoz­
mente, y en los que perduran factores de nesgo. 

CONSIDERACIONES MÉDICO-LEGALES 

La existencia de demandas contra médicos, ale-
b • • o post-gando accidentes anestésicos, o st~tncos , oca 

quirúrgicos está «a la orden del d1a». E~ ep d 
de recesión económica los afanes rentis~~s de 

, E • lo cuestIon e los pacientes se acentuan. s so . . 
tiempo el que los familiares de una pa_c1entebsm 

b• tes mixtos a o-profilaxis, asesorados por ga ine ) cues-
gados/ médicos (cada vez más numerosos' 
tionen la falta de medidas profilácticas. Aunq~~ 
se argumente en la defensa q~e «no s; :~» 
aumentar el riesgo de hemorragia del en resg~ 
muchos expertos podrían declarar que e n 

Tabla V. 

Nivel 1: 

Profilaxis de la enfermedad 
tromboembólica 

- Deambulación precoz. 
- Elevación pies camas. 
_ Masajes de drenaje gemelar. 
- Vendaje elástico de MMII .. 
_ Compresión impulsiva del pie. 
_ Antiagregantes plaquetarios. 

Nivel 11: 
Todos los del nivel I más: 
_ Heparina sódica a dosis ajuStadas. 
_ Heparina cálcica: 0,3-0,4 cc/subcut. 
- Heparinas de bajo peso molecular. 

Nivel 111: 
Todos los del nivel 11, más: 

Clipaje de la vena cava inferior. 

Otras medidas profilácticas. Resultados de la profilaxis 

de sangrado es muy pequeño con los preparados 
actuales, comparado con el de fallecimiento por 
embolismo pulmonar. Incluso aunque la deman­
da se resuelva favorablemente para el médico in­
volucrado, siempre habrá tenido un coste en tér­
minos de «tiempo y ansiedad», más allá de los 
costes financieros (sin olvidar las posibles accio­
nes disciplinarias·contra el médico desde la enti-
dad para la que trabaje). . . 

Aunque existen efectos secundarios m~e~ea­
bles de la profilaxis, sobre todo farmacolog1ca, 
los beneficios potenciales los superan, po lo que 
está justificado el uso de medidas. Aunque el cos­
te de la profilaxis pueda ser considerado el~vado, 
no es así si se compara con las consecuencias de­
rivadas de una accidente tromboembólico (inclui­
da la extremidad postflebítica). Tampoco resu lta 
ético el negar medidas preventivas a un paciente 
cualquiera, aunque sea de riesgo bajo. La i~ves­
tigación actual y futura está dirigida a reducir los 
efectos colaterales de la tromboprof ilaxis y al di­
seño de pruebas de laboratorio para determinar 
factores personales de riesgo y de tests diagnós­
ticos y de seguimiento de TVP/ EP. 
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BA SES DE LA CONVOCATORIA 

Para el año 1994 se convocan dos Becas según las siguientes bases: 

l. La dotación económica de la Beca será de 1.500.000 pesetas (15.000 s 
USA), distribuida en seis asignaciones. 

2. Los solicitantes han de reunir las siguientes condiciones: 
• Ser ciudadano de cualquier país iberoamericano. 
• Estar en posesión de titu lación académica de grado superior. 
• Ser presentado por una universidad, institución educativa o de inves­

tigación, que expresamente se comprometa a supervisar las actividades 
formativas y /o de investigación del candidado. 

3. Las solicitudes constarán de los siguientes documentos: 
• Expediente académico oficial y Curricu/11111 Vilnc. 
• Memoria en la que se ex_pongan los objetivos que pretende conseguir y 

el traba!º que desea real'.zar, avalado por la entidad que lo presente. 
4. La durnc1on de_la Beca sera de un año y no podrá ser prorrogada. Al final 

de la misma el interesado ha de presentar una memoria refrendada por el 
director de la entidad en la que se ha desarrollado, exponiendo los resul ­
tados obtenidos. 

5. La Fundación se reserva la p rioridad en la publicación de dichos re­
sultados. 

6. Las S<ll icitudes serán dirigidas a la Fundación MAPFRE Medici na, 
cmetcra de Pozuelo a Majadahonda, km. 3,500 - 28220 Majadahonda 
(Mad rid), antes del 31 de octubre, especi ficando en el sobre «Becas 
Larramendi - Área Médica». 

7. La resolución del concurso se haréÍ pública antes del día 30 de noviembre. 
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Estudio económico del TEP 

Jefe del Servicio Medicina Interna 
Centro de Rehabilitación FREMAP (Majadahonda) 

Independientemente de los estudios clínico~ de 
profilaxis de TVP y TEP nos propusimo~ re~ilzar 
el estudio del coste económico de la profilaxis del 
TEP comparándolo con el gasto que supone la 
aparición de una tromboflebitis y s~s secuelas. 

Para ello revisamos todos los pacientes aten­
didos en el Centro de Rehabilitación FREM~P a 
lo largo de 1992 (Figura 1). De los 8.473 pa~ten­
tes, separamos aquellas patologías su~cepttbles 
de presentar un TEP' pacientes sometidos a re­
poso prolongado, traumatismos y !ractura~ ?e 
MM.I1., pelvis y columna e intervencIon_es quirur­
gicas en dichas regiones. El total de pacientes fue 
de 4.835 que supone el 57,06% del total de en­
fermos. De ellos 97, el 2,01 %,_ presentaron ~na 
tromboflebitis. De estos 97, cinco fueron dta_g-

• bol·,smo pulmonar, ntn-nosticados de un mtcroem 
guno de ellos mortal ( Figura 2) • . . re-

De los 97 pacientes con trombofleb1t1_s, 26 P 
1 • ente derivados de sentaron secuelas, exc us1vam mo In-

este cuadro, reconocidas po_r el l~SS co 
capacidad Permanente Parcial ( Figura 3). 

Accidentes anteriores 
0 nuevos accide 
2.348 (27,71 

Total: 8.473 

Francisco de la Gala Sánchez 

La profilaxis la realizamos durante su ingreso 
en el Hospital, con heparinas de bajo peso mo­
lecular a dosis individualizadas; al ser dados de 
alta, y dado que proceden muchos de nuestros 
pacientes de zonas ru~ales, se ~ontinúa con_ a~­
tiagregantes plaqueta nos por vta oral, terapeutt­
ca que, en nuestra experiencia es más correcta­
mente seguida que las inyecciones subcutáneas. 
El coste de esta profilaxis está reflejado en la Fi­
gura 4. 

En los 97 casos de TVP hemos calculado de 
igual manera los gastos de cada uno de ellos con­
siderando: tratamiento en fase aguda, coste de 
hospitalización y días de I L T ( Figura 5), junto a 
la parte proporcional del importe de la indemni­
zación de las IPP concedidas por el INSS, 24 
mensualidades de un sólo cobro (65.000.085 pe­
setas) (Figura 6). El importe total de cada TVP 
ascendió a 1.791.994 pesetas. El importe de las 
97 TVP fue por tanto de 173.823.330 pesetas. Si 
el importe de la profilaxis, por pacientes es de 
3.700 pesetas que multiplicadas por los 4.835 en-

PACIENTES SUSCEPTIBLES 
DE RIESGO DE E.T.P. 

Figura 1. Pacientes atendidos (19921. 
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Total pacientes susceptibles Casos de TVP / EP 

Figura 2. Casos de TVP/EP (1992). 

■a 
~ 

4.835 -- (2,01 %) 
I.P.P. 

26 (26,8%) 

Total pacientes susceptibles Secuelas de TVP/EP 

Figura 3. Casos de TVP/ EP (1992). Secuelas por U.V.M.I. 

PROFllAXIS T.V.P./E.P. 
COSTE MEDIO POR PACIENTE 

T.Y.P. 
COSTE MEDIO POR PACIENTE 

✓ Heparina de bajo Pm . . . ....... . 2.450 ptas. 
1.250 ptas. 

✓ TRATAMIENTO FASE AGUDA 
Una semana ingresado+ 

medicación + 
anticoagulación oral + 

soporte elástico + 
medicación complementaria 

TOTAL: 89.000 ptas. 

✓ Antiagregante . + 

✓ TOTAL 

Figura 4 

3.700 ptas. 

✓ COSTE CAMA ( 16,82 días): 454.140 ptas. 

✓ DÍAS BAJA (1 64,3 días x 3.500 ptas.)= 
575.000 ptas. 

Figura 5 

F. de la Gala Sánchez 

T.V.P. 
COSTE MEDIO POR PACIENTE 

✓ COSTE TOTAL DE UN CASO DE T.V.P. 
Profilaxis ........ .... ........... ....... 3.700 ptas. 
Medicación ingreso .............. .. 89.000 ptas. 
Estando hospitalaria ....... ... .. 454.140 ptas. 
Días baja (I.L.T.) .......... .. .. .. + 575.000 ptas. 

TOTAL ......... .... ............... ....... 1.121.890 ptas. 

✓ % 1.P.P. . . . .. + 670. l 04 ptas. 

✓ TOTAL ......... ... .... 1.791.994 ptas 

Figura 5 

termos que la llevaron suponen 17.889.500 pe­
setas (Figura 7), hemos de concluir señalando 
que, sin tener en cuenta los costos sociales, el 
importe económico de la profilaxis frente a los 
de la TVP, justifica la utilización de las mismas 
ya que, si nuestra incidencia es del 2,01, en la 
revisión realizada en nuestro Hospital en 1977 al-

~studio económico del TEP 

COSTE TOTAL T.V.P./E.P. 

Millone~ pta~. 
200 

Incidencia T.V.P.: 2,01 % 
150 

100 

50 

o 

17.889.500 

6 11 

173.823.330 
/ .... 

I 

PROFILAXIS CASOS TVP 

Figura 6 

canzábarnos el 16,3% cuando sólo se realizaba 
profilaxis en los pacientes susceptibles de TVP 
seg~n l?s factores y parámetros de Farmer y 
Srn1thw1ch. Por otro lado no hemos tenido efec­
tos secundarios graves con la profilaxis antitrom­
bótíca, lo que desde un punto de vista económico 
entraña gasto cero sobreañadido por yatrogenia. 
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Nuevas perspectivas en el diagnóstico de 
los estados de hipercoagulabilidad 

Catedrático de Patología Médica 
Universidad Complutense (Madrid) 

EL BALANCE HEMOSTÁTICO: 
ACTIVACIÓN, FIBRINÓLISIS Y 

MODULADORES 

En el «balance hemostático», junto a la acción 
directa de las plaquetas -trombo plaquetar- y 
de los vasos - vasoconstricción- la coagulación 
de la sangre, manifestada por la formación de fi­
brina, tiene un papel preponderante ya que es la 
responsable de la formación del trombo estable. 
La fibrina procede del fibrinógeno por la acción 
enzimática - hidrolítica- de la trombina. Ésta li­
bera dos pequeños fragmentos de cada una de 
las cadenas polipeptídicas que constituyen su mo­
lécula, son el «fibrinopéptido A» y el «fibrinopép­
tido B», que pueden ser valorados en el labora­
torio ( 1, 2). 

Por su parte, la «trombina» proviene de la «pro­
trombina». Ésta que el es factor 11 , se activa a 
trombina por la acción de la «protrombinasa». La 
actividad «protrombinasa» es un complejo forma­
do por el factor Va, el factor Xa, los fosfolípidos 
y el calcio iónico. Este complejo hidrolít ico libera 
dos fragmentos de la molécula de protrombina 
-factor 11- que pueden valorarse y medirse me­
diante técnicas analíticas. La «protrombinasa» se 
genera por dos caminos o vías diferentes, la «en­
dógena» y la «exógena» ( Figura 1). Las dos vías, 
la «endógena» y «exógena», convergen en un 
punto común que es la activación del factor X. 
Por ésto podemos decir que éste pasa a su for­
ma activa - Xa - por la acción de dos comple­
jos moleculares diferentes, el Vllla / lXa - vía 
endógena- y el V lla/factor tisular -vía exóge­
na- (3). Los dos complejos moleculares se for­
man sobre la superficie fosfolípidica del endote­
lio vascular, lo que potencia tremendamente su 
activación y su capacidad funcional y además, 
de este modo, la coagulación queda limitada a 
la zona en la que se ha producido la activación 
factorial, lugar de activación de la lesión endote­
lial, evitando una coagulación más extensa (4). 
Esta acción limitante sobre la coagulación se ve 
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favorecida porque los factores activados y libres 
en el torrente circulatorio, además de tener un 
menor potencial funcional y de activación que 
los fijados sobre el endotelio, son barridos de la 
circulación por el Sistema Retículo Endotelial 
-SRE-, localizado fundamentalmente en el hí­
gado. Junto a estos mecanismos de control -fi­
jación factorial sobre la superficie endotelial y lim­
pieza de factores activados en el balance 
hemostático - existen, por un lado, actividades 
anticoagulantes y, por otro, un sistema encarga­
do de fragmentar y disolver la fibrina, el sistema 
de la fibrinolisis ( Figura 2). La fibrinolisis es un 
proceso biológico encargado de eliminar los de­
pósitos de fibrina, se realiza por intervención de 
la «plasmina», capaz de hidrolizar la fibrina en 
fragmentos solubles (6). La plasmina se forma por 
activación del plasminógeno. El plasminógeno es 
una glicoproteína de 92.000 dalton. Se encuen­
tra en sangre a una concentración de 200 ng/ ce. 
El plasminógeno se activa por la uroquinasa pro­
ducida en el hígado, en los fibroblastos y en el 
pulmón y por un «factor tisular» producido por 
las células endoteliales, llamado Activador Tisu­
lar del Plasminógeno - tPA- de fibrina que pone 
en marcha la liberación y producción de -tPA­
por la misma célula. La fijación del plasminóge­
no sobre la fibrina favorece que la fibrinolisis que­
de localizada en el lugar donde hay fibrina, evi­
tándose la hiperplasminemia. El tPA se libera por 
el estrés, la isquemia, la histamina y tiene varios 
inhibidores, los PAl-.1, PAl-2, PAl-3. 

En condiciones normales podemos afirmar que 
existe un auténtico equilibrio entre los potencia­
les coagulantes, los anticoagulantes y la fibrino­
lisis. Cuando la actividad coagulante se reduce 
en relación a los otros dos, habrá tendencia he­
morrágica, mientras que si hay incremento de la 
actividad coagulante o los anticoagulantes y/ o 
la fibrinolisis se reducen, habrá tendencia «trom­
bótica» y hablaremos de «estado pretrombótico» 
o «trombofílico». 

Los inhibidores o anticoagulantes fisiológicos 
significativos son la proteína C con su coofactor, 
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LA TROMBOMODULINA • . 
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(-) Inhibición. 

Figura 1. Esquema de la activación de la protrombina. 

PLASMINÓGENO 

PRECAUCREÍNA 

/

t.PA (C. EN(~~TEUAL) 

~PAl-1(") 

la proteína S, y la antitrombina 111 (7). La proteí­
na C, que activada inhibe los factores Va y VIiia 
y al inhibidor del t-PA o PAl-1, necesita para ser 
activa la presencia de su cofactor, la proteína S, 
sobre la superficie endotelial. La proteína C, vi­
tamina K dependiente, es sintetizada en el híga­
do, se activa por la acción de la trombina f ijada 
sobre la «trombomodulina», que es una glicopro­
teína transmembrana de las células endoteliales. 
La acción hidrolítíca de la trombína sobre la pro­
teína C libera un pequeño fragmento inactivo que 
puede ser cuantificado mediante radíoinmuno­
análisis. La proteína S, sintetizada también en el 
hígado, se encuentra en la sangre en forma <<li­
bre» o «activa» y en forma «inactiva», no libre, 
fijada a la proteína C4bB del Sistema del Com­
plemento (8) . En determinadas circunstancias esta 
proteína C4bB aumenta, como es el caso de los 

Xlla i UROQUINASA 

CAUCREÍNA➔1 
UROQUINA~ 

ACTIVA 
urA~!/tPLASMINA 

FIBRINA 

r ~ '+' 
PLASMINA FRAGMENTOS DE 

FIBRINA 

1• l lnhibidor del octivodor tisular del plosm,nógeno. Hoy 

PAi· 1. PAi· 2, PAl-3. . h·b·d de lo acción de 
Lo proteína C activa es un ,n 1 ' or 
este inhibidor. 

1 l Inhibición. 

Figura 2. Activación del plasminógeno. 
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B, fragmentos de protrombina, el fragmento de 
la P-C y la presencia de dímeros-O (16). 

La experiencia clínica nos ha ido demostrando 
que son «parámetros de predicción» la reducción 
de los niveles de los anticoagulantes fisiológicos, 
como la proteína C, la antitrombina 111 , la proteí­
na S y con menor rentabilidad el tPA y el PAl-1 
(12). La antitrombina 111 puede estar reducida tan­
to en su cuantía como en su función. En este úl­
timo caso la antitrombina 111 antigénica está nor­
mal pero su función alterada, pudiendo recaer este 
trastorno en su zona activa o en la zona de unión 
a la heparina. 

En la clínica la antitrombina 111 puede estar re­
ducida en la nefrosis, en las hepatopatías, en el 
embarazo y en politraumatismos. 

La proteína C es vitamina K dependiente por 
lo que estará reducida en el déficit de la misma 
y en las hepatopatías. En estas circunstancias el 
déficit de los factores procoagulantes vitamina K 
dependientes contrarrestan el teórico estado pre­
trombótico que determinaría el déficit de vita­
mina K. Este equilibrio está roto en las primeras 
horas de tratamiento con dicumarínicos con la 
mayor sensibilidad y rapidez de descenso de la 
proteína C. El PAl-1 se reduce en los politrauma­
tizados, hepatopatías, pancreatitis, obesidad y 
cáncer. 

En el estudio cooperativo antes citado se en­
contró alguna alteración confirmada en el 10,2% 
(Tabla 11). El déficit de proteína S se dió en el 
5-6%. Los anticuerpos antifosfolípido fueron po­
sitivos en un 4,3% de los casos y el déficit de la 
proteína C en 2%. No es infrecuente encontrar 
en un primer estudio una alteración no confirma­
da con posterioridad. Esta situación se dió en un 
18% de los casos. Tampoco es infrecuente en­
contrar déficits asociados. La antitrombina 111 se 

Tabla 11. Resultados grupo cooperativo 
español (J Mateo, J Fontcuberta) (10) 

- Estudio: 2.138 (1.105 V - 1.033 H) 
- A lteración biológica: 28% (confirmada: 11 % ) 
- Asociación familiar: 62% 
- Hallazgo : 

• P-Sb: 4,7 % ( + 0,9% total) 
• P-C: 2% 
• Ant. 111: 0,7% 
• Plasminógeno: 0,6% 
• Cofactor II-Hp: 0,2% 
• Disfibrinógeno: un caso 
• Mixtos: 1, 1 % 
• A ntifosfolípido: 4,3% 
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encontró reducida en el 0,7% y el plasminógeno 
en el 0,6%. Es muy poco frecuente la disfibrino­
genemia con trombofilia. Al realizar una valora­
ción de estos parámetros en un promedio de 5,58 
familiares por familia estudiada, se encontró re­
sultado positivo en el 61,9% de los casos (Ta­
bla 11). También es útil la valoración del «anticoa­
gulante lúpico». 

La presencia de anticoagulante lúpico, paran­
gonado al «anticuerpo antifosfolípido» de Harris, 
se manifiesta en la clínica por trombosis arteria­
les y venosas de repetición, trombopenia y abor­
tos (17, 18). No es exclusiva del Lupus E.S., se 
presenta en situaciones clínicas variadas pudien­
do aparecer de manera aislada sin relación a nin­
guna patología asociada, constituyendo en estos 
casos el «síndrome antifosfolipídico primario». 
Cuando hay anticoagulante lúpico éste se mues­
tra positivo en todos los test de coagulación que 
necesitan la presencia de fosfolípidos, siendo muy 
eficaz el test de inhibición de la tromboplastina, 
test de veneno de serpiente Russell y las prue­
bas inmunológicas, de radioinmunoensayo o de 
ELISA, empleando un anticuerpo fosfolípido es­
pecífico. Diré que no existe correlación 100% en­
tre los test de coagulación y los inmunológicos. 

Acabo estas páginas después de haber expues­
to una panorámica del apasionante problema de 
la trombosis venosa y su predicción. Como he­
mos visto en el momento actual hay muchos pun­
tos oscuros pero ya disponemos de experiencia 
y en especial de tecnología que nos permitirá en 
los próximos años un avance considerable. 
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Nuevas perspectivas en la profilaxis y 
tratamiento médico de la enfermedad 
tromboembólica pulmonar 

Catedrático de Farmacología 
Universidad de Medicina (Valladolid) 

En este segundo capítulo vóy a describir some­
ramente fa farmacología sistemática de las hepa­
rinas de bajo peso molecular y la de los nuevos 
fármacos trombolíticos. 

FARMACOLOGÍA SISTEMÁTICA DE 
LAS HEPARINAS DE BAJO 

PESO MOLECULAR 

Las heparinas ?e bajo peso molecular son frag­
mentos de hepan~a con actividad anticoagulante, 
se emplean por v,a parenteral para la prevención 
Y tratamiento de los trastornos tromboembólicos 
su efecto es parcialmente abolido por el sulfat~ 
de protamina. Las heparinas de bajo peso mo­
lecular presentan con respecto a la heparina es­
tándar no fraccionada las siguientes ventajas: su 
vi<;la_ media es más prolongada lo que permite ad­
~ 1~I~trarlas u~a sola vez al día, mayor biodispo­
nib1ildad por v,a subcutánea, un menor índice de 
hemorragias en los modelos experimentales por­
que el cociente efecto antifactor X activado/ ac­
tividad antitrombina es muchísimo más elevado 
que el de las heparinas clásicas no fraccionadas. 

Alfonso Velasco Martín 

Origen y química 

La heparina es un mucopolisacárido de peso 
molecular de alrededor de 16.000 daltons com­
puesto por unidades de D-glucosamina sulfata­
da y de ácido D-glucurónico conectados por en­
laces glicosídicos. Los grupos su lfato están fija­
dos sobre todo en los grupos amino originando 
enlaces de tipo sulfamínico (NH-SO3H) que con­
vierten a la molécula en el ácido más fuerte del 
organismo. Se encuentra en la mayoría de los te­
jidos del organismo humano, existiendo en con­
centraciones elevadas en el hígado y el pulmón. 
Se encuentra almacenada en los mastocitos o cé­
lulas cebadas de Erlich. Mediante degradaciones 
enzimáticas depolimerizantes puede fraccionarse 
la molécula de heparina, si bien es necesaria la 
presencia de una secuencia de un pentasacárido 
concreto ( Figura 1) para no perder la actividad far­
macológica. De esta forma se pueden formar se­
cuencias fraccionadas, siempre que se conserve 
la secuencia mínima del pentasacárido mencio­
nado. 

Las heparinas de bajo peso molecular están 
constituidas por las distintas fracciones de la he­
parina no fraccionada que pueden obtenerse quí-

N ·ocelil 
glucosomino 
6·0·sulfoto 

Ácido 
glucurónico 

Glucosomino 
3,6-0-disulfoto 

N-sulfotodo 

Ácido 
idurónico 

2-0-sulfoto 

Glucosomina 
6-0 -sulfoto 
N -sulfatoda 

Figura 1. Estructura de la heparina fijadora de antitrombina. 
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micamente, en general poseen un peso molecu­
lar comprendido entre 2.500-8.000 daltons. Exis­
ten diversos tipos de heparinas de bajo peso mo­
lecular dependiendo del método de obtención, 
destacando las siguientes (Tabla 1): Dalteparina 
sódica, Enoxaparina sódica, Nadroparina cálcica, 
Pernaparina sódica, Reviparina sódica, Tinzapa­
rina sódica, etc. 

Farmacocinética 

Los parámetros precisos de las distintas hepa­
rinas de bajo peso molecular varían de unos pre­
parados a otros, en general su biodisponibilidad 
después de una inyección subcutánea es mucho 
mayor que la de las heparinas no fr~cciona?as 
y su semivida plasmática muy super!or, cas, el 
doble, de la de las heparinas no fraccionadas, la 
eliminación renal es más lenta y sufren menor 
captación por las células del sistema reticuloen­
dotelial. Las heparinas de bajo peso molecular n_o 
atraviesan la barrera placentaria. Algunos para­
metros farmacocinéticos se presentan en la Ta-
bla l. 

Farmacodinamia 

La heparina inhibe la coagulación sanguínea 
tanto «in vivo» como «in vitro» Y alt~r_a la he­
mostasia. Es capaz de activar la func1on de la 
antitrombina 111, además es capaz de alterar_la '.un­
ción plaquetaria e incluso de favorecer la f1br1no-

lisis. La heparina tiene acción antitromboplasti­
na neutralizando al factor plaquetario y a otros 
que intervienen en la formación de la tromboqui­
nasa, la heparina también tiene acción antipoli­
merizante, impidiendo la formación del polímero 
de fibrina. La heparina tiene acción lipolítica, ac­
tiva la lipoproteinlipasa y tiene efecto antiquilo­
micronémico. Además, la heparina tiene acción 
antianafiláctica oponiéndose al fenómeno de Ar­
thus, anticomplementaria, antiarrítmica, vasodi­
latadora, antiexudativa e inhibidora inespecífica 
de numerosas enzimas (fumarasa, hialuronidasa, 
lecitinasa, etc.). 

Todas las acciones descritas en el párrafo an­
terior son producidas por las heparinas clásicas 
de elevado peso molecular no fraccionadas, las 
heparinas de bajo peso molecular ejercen una ac­
ción más selectiva sobre el factor X activado, de 
forma que la relación de su actividad anti Xa / ac­
tividad antitrombina es de alrededor de 4, frente 
a una relación de uno en el caso de las heparinas 
no fraccionadas de elevado peso molecular. 

Toxicidad y efectos no deseados 

Las heparinas de bajo peso molecular pueden 
provocar hemorragias, elevación transitoria de 
transaminasas hepáticas, muy rara vez reaccio­
nes de hipersensibilidad, trombocitopenia, necro­
sis cutánea en el punto de inyección, etc. El sul­
fato de protamina revierte parcialmente los efec­
tos de una sobredosis de heparinas de bajo peso 
molecular. 

Tabla l. Características de las heparinas 

Peso Cociente Biodisponibilidad 

Nombre molecular Método de aplicación anti Xa/anti 11 (se %) 

Heparina no fraccionada 12.000-15.000 1 30 

3.500-5.500 Bencilación y despolimerización 3,8 98 
Enoxaparina alcalina 

Tedelparina 4.000-6.000 Despolimerización con ácido 4,0 87 
nitroso y filtración con gel 

4.000-5.000 Precipitación y fraccionamiento 4,0 98 
Nadroparina etanólico y despolimerización con 

ácido nitroso 

4.900 Despolimerización enzimática con 2, 1 
Logiparina heparinasa 

3.500-5.000 Despolimerización peroxidativa y 1,8 90 
OP-2123 extracción con etanol 

Sandoz CH-8140 4.500-8.000 Despolimerización con 4,2 

isoamilnitrito 
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Contraindicaciones, precauciones e 
interacciones 

Las heparinas de bajo peso molecular no de­
ben administrarse a pacientes con cuadros he­
morrágicos, trambocitopénicos, úlcera péptica, 
trastornos cerebrovasculares, endocarditis bac­
teriana e hipertensión severa. Las heparinas de 
bajo peso molecular deben administrarse con cui­
dado en enfermos con disfunción hepática, no 
deben administrarse por vía intramuscular y hay 
que tener cuidado cuando se administran conjun­
tamente con fármacos que interfieren con la coa­
gulación sanguínea como anticoagulantes orales, 
antiagregantes plaquetarios, antiinflamatorios no 
esteroideos y dextranos. 

Aplicaciones terapéuticas 

Las heparinas de bajo peso molecular se em­
plean en la profilaxis y tratamiento de los proce­
sos tromboembólicos venosos, particularmente 
durante la cirugía general y ortopédica. También 
pueden ser usadas para prevenir la coagulación 
durante la hemodiálisis y circulación extracor­
pórea. 

Preparados, vías de administración y 
dosificación 

Existen los siguientes preparados disponibles 
en España o en Europa de heparinas de bajo pe­
so molecular: 

Dalteparina sódica empleada a una dosis de 
2.500 unidades por vía subcutánea una o dos ho­
ras antes de la intervención quirúrgica y después 
se mantiene la misma dosis una sola vez al día 
mientras persista el riesgo de trombosis, si el ries­
go es elevado se puede incrementar a 5.000 uni­
dades diarias. 

Enoxaparina sódica empleada a la dosis de 
20 mg (2.000 unidades) durante 7-10 días por 
vía subcutánea, si el riesgo es alto se duplica la 
dosis. 

Nadroparina cálcica administrada por vía sub­
cutánea para la profilaxis del tromboembolismo 
venoso. La dosis es de 3.075 unidades diarias al 
menos durante siete días, en pacientes con alto 
riesgo de trombosis la posología es de 41 unida­
des/kg de peso 12 horas antes de la intervención 
quirúrgica y esta dosis se repite a las 12 horas 
del postoperatorio y se mantiene durante tres 
días. Una pauta muy recomendada en España 
para la profilaxis del tromboembolismo venoso 
en situaciones de riesgo bajo y moderado es de 
0,3 mi (7.500 unidades AXa IC) 2-4 horas antes 
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antes de la intervención y se mantiene durante 
un período mínimo de siete días sin necesidad de 
controles biológicos. 

Tinzaparina sódica empleada con fines pro­
filácticos en el tromboembolismo venoso por vía 
subcutánea a la dosis de 3.500 unidades dos ho­
ras antes de la intervención quirúrgica y se man­
tiene esta dosis durante 7-10 días. 

FARMACOLOGÍA DE LOS AGENTES 
TROMBOLÍTICOS TROMBOESPECÍFICOS 

Los agentes trombolíticos tromboespecíficos 
proporcionalmente activan mucho más la fibrinó­
lisis donde se ha formado un trombo no estimu­
lando la activación del plasminógeno en la circula­
ción sistémica. Destacan las siguientes sustancias: 
activador tisular del plasminógeno, complejo ac­
tivador acilado estreptoquinasa plasminógeno y 
la prourocinasa o urocinasa de cadena única. 

El activador tisular .o hístico del plasminó­
geno o alteplasa es sintetizado por las células 
endoteliales como polipéptido de cadena única, 
que mediante hidrólisis por proteasas endógenas 
(plasmina, calicreína, factor X activado, etc.) se 
convierte en alteplasa (tPA) de dos cadenas uni­
das por un puente disulfuro con un peso mole­
cular de 64.497,8 no glicosilada, este producto 
se obtiene por biotecnología. Se administra por 
vía intravenosa en infusión continua o en dosis 
aisladas repetidas. Presenta una cinética bicom­
partimental con una semivida en fase alfa de 4-
5,5 minutos y una semivida en fase beta de 54-
55 minutos. Se emplea en el tratamiento de los 
trastornos tromboembólicos, para el tratamien­
to del infarto de miocardio, la alteplasa se admi­
nistra a una dosis inicial de 10 mg por vía intra­
venosa y después se perfunden 50 mg a lo largo 
de una hora eguida de otra perfusión de 40 mg 
durante dos horas. La alteplasa es una enzima en­
dógena que convierte el plasminógeno ligado a 
la fibrina en plasmina provocando la lisis del coá­
gulo, teniendo muy poco efecto sobre el plasmi­
nógeno circulante no unido a la fibrina. Los efec­
tos adversos de la alteplasa son similares a los 
de la estreptoquinasa cuadros hemorrágicos y 
reacciones alérgicas. Los cuadros hemorrágicos 
responden al ácido tranexámico, epsilon amino­
caproico o a la aprotinina. 

El complejo activador acilado estreptoqui­
nasa-plasminógeno (APSAC) o anistreplasa 
consiste en un complejo de la forma lisina del 
plasminógeno con estreptoquinasa unido cova­
lentemente en el que su centro catalítico está pro­
tegido por un grupo p-anisoil. Se administra in-
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travenosamente su semivida plasmática es de 
90-112 minutos~ es metabolizado a plasminóge­
no-estreptoquinasa en estado de equilibrio esta­
cionario. Se emplea de forma similar a la estr~pto­
quinasa con sus mismas indicaciones (tratamiento 
de los trastornos tromboembólicos e infarto de 
miocardio a la dosis de 30 unidades en 4-5 minu­
tos una sola vez). Sus efectos adversos son los 
mismos que los de la alteplasa. _ 

La prourocinasa o saruplasa es un actrvador 
del plasminógeno con una sola ~adena prepar~do 
por biotecnología. En el organismo la plasmrna 
lo transforma en uroquinasa, presenta gran_ s~­
lectividad por la fibrina combinada al pla~mrno­
geno, es usado como trombolítico en el infarto 
agudo de miocardio. 
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REVISTA MAPFRE-MEDICINA 

Normas para la publicación de artículos 

La revista MAPFRE-MEDICINA es una publicación de pe­
riodicidad trimestral, que es órgano de expresión de la FUN­
DACION MAPFRE-MEDICINA, aunque está abierta a la pu­
blicación de trabajos de autores ajenos a la entidad. 

La revista publica artículos sobre las siguientes áreas: 
• Traumatología y Cirugía Ortopédica. 
• Rehabilitación. 
• Medicina Cardiovascular. 
• Medicina Preventiva. 
• Medicina Clínica y del Trabajo. 
• Gerencia Hospitalaria. 

SECCIONES 

Los autores que deseen colaborar en alguna de las sec­
ciones de la revista pueden enviar sus aportaciones a la re­
dacción de la misma, entend:éndose que ello no implica la 
aceptació,~ del trabajo, que será notificada por escrito al 
autor. 

El Comité Editorial podrá rechazar, sugerir cambios o lle­
gado el caso, realizar modificaciones en los textos recibidos; 
en este último caso, no se alterará el contenido científico. 
limitándose únicamente al estilo literario. 

Se entiende que una vez publicado un artículo en la revis­
ta, la propiedad del copyright pasará a ser de la revista, de­
biéndose solicitar autorización por escrito a la misma para 
proceder a su reproducción en cualquier otro medio. En es­
tos casos, la revista informará al autor del artículo. 

1. Editorial 

Trabajos escritos por encargo del Comité Editorial, o bien, 
redactadas por alguno de sus miembros. 

Extensión: No debe ser superior a 8 folios mecanografia­
dos a doble espacio; la bibliografía no debe contener una ci­
fra superior a 1 O citas. 

2. Originales 

Tendrán tal consideración aquellos trabajos, no editados 
anteriormente, ni remitidos simultáneamente a otra publica­
ción, que versen sobre investigación, epidemiología, fisio­
patología, clínica, diagnóstico o terapéutica, dentro de las 
áreas definidas con anterioridad. 

Texto : Se recomienda no superar las 20 páginas mecano­
grafiadas (30 líneas a doble espacio, con 60 caracteres por 
línea) . 

Tablas: Se aconseja una cifra máxima de 6 tablas. 
Figuras: Se considera adecuada una cifra inferior a 8. 
Bibliografía: Es aconsejable no superar las 50 citas. 
Los criterios que se aplicarán para valorar la aceptación 

de los artículos serán el rigor científico metodológico, nove­
dad, trascendencia del trabajo, concisión expositiva, así co­
rno la calidad literaria del texto. 
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3. Revisión 

Serán trabajo:; que versen sobre algunas de las áreas de­
claradas anteriormente, encargados por el Comité Editorial, 
o bien, remitidos espontáneamente por el autor, cuyo inte­
rés o actualidad aconsejen su publicación en la revista. 

En cuanto a los límites de extensión, se aconsejan los mis­
mos definidos para los artículos originales. 

4. Comunicación breve 

Esta sección permitirá publicar artículos breves, con ma­
yor rapidez. Ello facilita que los autores presenten observa­
ciones, resultados iniciales de investigaciones en curso, e 
incluso realizar comentarios a trabajos ya editados en la re­
vista, argumentando de forma más extensa que en la sec­
ción de cartas al Director. 

Texto: Hasta un máximo de 8 folios, con las mismas ca­
racterísticas definidas. 

Tablas y figuras: Hasta un máximo total de 4. 
Bibliografía: Hasta 15 citas. 

5. Imagen diagnóstica 

En esta sección de la Revista se presentarán casos clíni­
cos singulares en los que la imagen sea resolutoria. Para 
ello, se aportarán una, o corno máximo dos imágenes, de 
un paciente o una zona del mismo (ECG, Rx, TAC, RM, 
ecografía, espectro electroforético, etc.), con expresividad 
clínica por sí misma diagnóstica, de cualquier rama de la 
Medicina y acompañada de un breve comentario fisiopato­
lógico y/o clínico en relación con la imagen y entidad noso­
lógica del caso. La extensión será menor de 15 lineas meca­
nografiadas a doble espacio. 

Esta página se remitirá junto a otra, de presentación, con 
la siguiente información: 

• Título: diagnóstico en español que sugiere la imagen. 
• Nombre completo de los autores con la máxima califi­

cación académica o profesional de los mismos. 
• Centro de trabajo de los autores. 
• Dirección para correspondencia y teléfono. 

5. Correspondencía 

Esta sección publicará la correspondencia recibida, que 
no necesariamente debe hacer mención a artículos ya edita­
dos en la revista, siempre que guarde relación con las dP.fini­
das en la línea editorial. 

En caso de que se realicen comentarios a artículos publi­
cados anteriormente, se remitirá dicha correspondencia al 
primer firmante del artículo, para posibilitar una contraargu­
rnentación, teniendo en cuenta que si en el plazo de un mes 
no se recibe una respuesta, se entenderá que el/los autores 
del articulo objeto de correspondencia, declinan esta posibi­
lidad. 

En cualquier caso, el Comité Editorial de la revista podrá 
incluir sus propios comentarios. 

Las opiniones que puedan manifestar los autores _ajeno_s 
al staff editorial en esta sección, en ningún caso seran atn­
buibles a la línea editorial de la revista. 

Extensión. Texto: Corno máximo 3 folios, bibliografía in~ 
cluida, hasta un total de 5 citas. ~Jo se adjuntarán tablas n, 
figuras. 

7. Noticias 

Esta sección dará difusión a las actividades de la Funda­
ción MAPFRE-MEDICINA. 

8. Agenda 

Estará abierta a publicar notas de actividades científicas. 
que puedan tener interés para los lectores. 

9. Literatura médica 

PRESENTACION DE LOS ARTICUL_OS 

1, Normas generales 
1.1. Numere todas las páginas del texto, bibliografía in­

cluida. 
1.2. Numere las tablas en latinos, presentando en cad~ 

página una sola tabla, junto con el titulo de la tabla Y expli -
cación de las abreviaturas empleadas. . . 

1.3. Numere las figuras en arábigos, según las s1gU1entes 
instrucciones: 

• Dibujos Y esquemas: la calidad _debe_ ~er exc_epcion~I. 
Indique la numeración, así corno la sItu~c1on mediante u a 
flecha orientada hacia el margen supenor. . 

• Fotografías en papel: haga constar en una ~t,queta ad-
hesiva que situará en el dorso de la ~igura, el numero_ de ~a 
misma, así corno la indicación de cual es el lado supenor e 
la figura mediante una flecha. _ 

• Dia~ositivas: indique sobre el marco de l~s mismas, :~-
diante un rotulador a~ecuado (indeleble)_o b~enI~º~¡~;ªa. A 
queta adhesiva el numero Y lado superior e • , . 1 las ho¡·as de almacenam,en-continuación introduzca as en . 1 to disponible~ en el comercio, de forma que se evite en o 
posible el extravío de las mismas. 

1 4 Pies de figuras: Presente en hoja apart_e, todos los 
• • f' umerados igualmente. textos explicativos de las ,guras, n . p 

1 5 Inicie cada sección del artículo en ho1a_ apadrte •. ~ra • • . . resumen ,ntro ucc,on, los artículos originales, estas son.. .. Se recomienda 
material Y métodos, resultados Y d1scus10~: del Resumen/ 
que el autor se responsabilice de I_~ traddufact;alabras Clave/ 
Abstract así como de la selecc,on e 
Keywords, que se presentarán junto al resumen. 

2. Página de presentación . . . 
. . . 1 rtará la s1guIente 111for-La primera pagina del arucu O apo 

mación: 
• Titulo en castellano Y en inglés. 

• Nombre completo de los autores, con la máxima califi­
cación académica o profesional de los mismos. 

• Centro de trabajo de los autores. 
• Autor que se responsabiliza de la correspondencia, con 

la dirección de envio. 
• Título abreviado del articulo, en no más de 40 letras, 

para la paginación. 
• Número total de páginas del artículo. 
• Número total de tablas. 
• Número total de figuras. 
Al enviarnos el artículo, compruebe que estos tres últimos 

iten,s coinciden con el material que nos envía. 

3. Resumen y Palabras Clave (Abstrae!, Keywords) 

Presente en página aparte la versión en_ castellano y e.n 
inglés. Se recomienda encarecidamente cwdar la o~tograf1a 
y sintaxis de la versión anglosa1ona, para evitar ultenores co-
rrecciones. 

Las Palabras Clave deben estar referenciadas en la lista 
del Medica/ Subjet Headings del lndex Medicus; s~ deben 
aportar en número de 3 a 10. 

La extensión del resumen en castellano no debe exceder 
las 200 palabras. El contenido debe incluir la siguiente infor­
mación: 

- Objetivos del estudio. 
_ Procedimientos básicos empleados (selección de pobla­

ción, método de observación, procedimiento analítico). 
- Hallazgos principales del estudio (datos concretos y sig­

nificación estadística). 
- Conclusiones del estudio, destacando los aspectos más 

novedosos. 

4. Partes del texto 
4.1. Introducción. Presentará los objetivos del estudio, re­

sumiendo los razonamientos empleados, citando únicamente 
las referencias necesarias y sin realizar una revisión exhaus­
tiva del tema. No deben incluirse las conclusiones del trabajo. 

4.2. Material y métodos. Debe describir el procedimiento 
de selección de la población estudiada. Igualmente, se debe 
proporcionar la suficiente información como para que el es­
tudio pueda ser reproducido por otro investigador, ello in­
cluye la descripción de métodos, identificación de aparataje 
empleado (con nombre comercial, código y marca del fabri­
cante), fármacos y productos químicos (nombre ger.érico, 
dosis y vías de administración), así como todos los procedi­
mientos seguidos. 

Se considera aconsejable emplear las unidades de medi­
da reconocidas internacionalmente, para lo cual se puede 
consultar la siguiente referencia: Ann. lntern. Med. 1987; 
106: 114-129. 

Etica del estudio: En los estudios con población humana, 
debe especificarse si se realizó con aprobación del Comité 
de Etica, o en concordancia con los principios de la Declara­
ción de Helsinki (1975, 1983). 

Cálculos estadísticos: La descripción de los métodos es­
tadísticos debería ¡:iermitir a un lector que tuviera acceso a 
los datos originales comprobar los resultados del estudio. 

4.3. Resultados: Los datos del texto no deben repetir ín-
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tegramente los datos de las tablas o gráficos; deben resu­
mirse los aspectos más destacados, enfatizándolos. 

4.4. Discusión: Deben destacarse los aspectos más no­
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tados con los de otros estudios, contrastando los objetivos 
iniciales con los datos finales. 

4.5. Agradecimientos: En el epígrafe de agradecimientos, 
puede mencionar a todas aquellas personas o entidades que 
de alguna forma hayan colaborado a la realización del estu­
dio pero sin que pueda otorgárseles una plena autoría sobre 
el mismo. 

5. Bibliografía 
Las siguientes normas están redactadas en concordancia 

con el formato empleado por la National Library of Medicine 
de EE UU en el lndex Medicus. 

El c~mpl!~iento d_e es!as normas es imprescindible para 
la publicac1on de cualquier trabajo en la revista. 

a) Numere las citas bibliográficas de forma correlativa a 
su aparición en el texto. 

b) Los nombres de las revistas citadas deben estar abre­
viados siguiendo el estilo empleado en lndex Medicus (con­
sultar la lista de revistas indexadas, en lndex Medicus en 
el ejemplar de enero). ' 

e) No son válidas como citas bibliográficas, las referen­
cias del tipo «observación no publicada», o «comunicación 
personal». 

Las comunicaciones escritas, pero no publicadas, pueden 
citarse únicamente en el texto, entre paréntesis. 

Los artículos aceptados para publicación, pero no edita­
dos todavía, pueden incluirse entre las citas bibliográficas, 
expecificando la revista y añadiendo entre paréntesis «en 
prensa». 

Los artículos enviados a una revista, sin que exista toda­
vía confirmación de su aceptación, pueden ser citados úni­
camente en el texto; acompañando la frase «observación no 
publicada» entre paréntesis. 

d) Ejemplos de citas bibliográficas: 

Revistas 
Autor(es) (apellidos e inciales del nombre). Título del ar­

ticulo. Nombre de la revista. Año; volumen: páginas inicial 
y final. 

Libros: 
1. Autor personal: 
Autor (apellidos e iniciales del nombre). Título del libro. 

Ciudad de editorial. Editorial. Año; páginas inicial y final. 
2. Capítulo del libro: 
Autor(es) del capítulo (apellidos e iniciales del nombre). 

Título del capítulo. En: Autores del libro (eds.). Título del li­
bro. Ciudad de editorial. Editorial. Año; páginas inicial y final. 

3. Libro de Congresos: 
Autor(es) (apellidos e iniciales del nombre). Título del ar­

tículo. En: Título del libro de reunión. Ciudad de edición. Edi­
torial o editor del libro. Año; páginas inicial y final. 

--@-FUNDACION MAPFRE MEDICINA . 

ANTIBIOTICOTERAPIA 
Majadahonda, 16 y 17 de enero de 1995 

PROGRAMA PRELIM INAR 

PRIMERA MESA REDONDA: Consideraciones generales 
Moderador: Prof. A. Velasco 
Cíltedrático de Fílrmacologííl. Universidíld de Víl llíldolid 

Nuevos aspectos de la patología infecciosa 
Prof. A. Rodríguez Torres 
Fílcultad de Mcdiciníl. Universidad de Víllladolid 

Reacciones adversas a fármacos anti-microbianos 
Prof. A. Dueñas Laita 
Facultad de Mcdiciníl. Universidad de Valladolid 

Farmacocinética clínica de los fármacos anti-microbianos 
Prof. Velasco 
Facultad de Medicina. Universidíld de Vílllíldolid 

SEGUNDA MESA REDONDA: Bases del manejo clínico de 
antiinfecciosos 
Moderador: Dr. F. de la Gala Sánchez 
Jefe del Servicio de Med icina Inte rna. Centro de Rehílbi litáción FREM/\P. 

Majíldahonda (Madrid) 

La elección del antibiótico idóneo. Asociaciones 
Dr. J. M. Garriga . 
Servicio Médico de FREMAP. Majada honda (Madrid) 

Orientación general del paciente infeccioso 
Dr. P. Valero 
Sevilla 

El laboratorio ante el paciente infeccioso 
Dra. M. González Estecha . 
LílbOríl torio Clínico. Centro de Rehabilitación FREM/\1'. Majadahonda (Madrid) 

Causas del fracaso de los antibióticos 
Dr. P. García Méndez . 
Servicio de Medicina lnterníl. Centro de Rehabilitación FREM/\P. Míl¡adahonda 

(Madrid) 

Profilaxis antibiótica 
Dr. A. Delgado Lacosta . . . . _ . d 
Servicio de Medicina lnterníl . Centro de Rehab1htac1on l·REM/\P. Ma¡,, dahon a 

(Madrid) 

TERCERA MESA REDONDA: Las infecciones hospitalarias y 

quirúrgicas 
Moderador: Dr. A. Guerrero . M d .d 
Servicio de Microbiología. Centro Especial «Ramón Y Ca¡al». íl " 

Modas y modos de utilización de antimicrobianos: influencia 
en la resistencia bacteriana 
Dr. F. Baquero . . . 
Servicio de Microbiología. Hospital «Ramon y Cíl¡al». Madrid 

Infección nosocomial por S. nureus resistente a la meticilina 
Dr. F. Parra _. d 
Servicio de Microbiología. Hospital oGrcgorio Maranon11

• Madn 

Bacteriemia en la infección hospitalaria 
Dr. E. Navas 1 
Scccilin de Enfermedades lníccciosas. Hospitc1l 11 Ri1 inó n Y Caj,,1 ... Madnc 

Infección nosocomial en traumatología 
Dr. J. Ariza 
Servicio de Enfermedades Infecciosas. Hospital de Bell,·itgc. Barcelona 

Transmisión del VIH y VHB al personal sanitario 
Dr. A. Guerrero 
Sección de Enfermedades Infecciosas. Hospital «Ramón y Caja( ... M,1drid 

CUARTA MESA REDONDA: Infecciones en traumatología 
Moderador: Dr. A. Fernández Sabaté 
Hospitíll llellvitge. llílrcelona 

Generalidades 
Dr. A. Fernández Sabaté 
Jefe del Servicio de Traumatología y Ortopedia. Ciudad Sanitaria y Univcrsit,,ri,1 
de Bellvitge. Barcelona 

Osteomielitis en los niños 
Dr. L. Aguilar 
Servicio de Traumatología. Hospital Infantil Niño Jesús. Madrid 

Osteomielitis en adolescentes y adultos 
Dr. A. Coscujuela 
Servicio de Traumatología y Ortoped ia. Ciudad Sanitaria y Univl'rsi tilri,1 de 
llellvitge. Barcelona 

Irrigación continua. Estudio comparativo y control 
Dr. J. Cabo Cabo 
Servicio de Traumatología y Ortopcd iíl . Ciud,,d Sílnitaria y Un1vcrsitanil de 
Bellvitge. Barcelona 

Osteomielitis crónica pandiafisaria 
Dr. F. Portabella 
Servicio de Traumatología y Ortopcdiil. Ciudild Sé1 nitcHi11 y Univcrs1tu1a de 
Bellvilge. Barceloníl 

Relleno de cavidades de osteomielitis crónica 
Dr. J. Morales de Cano 
Servicio de Traumatología y Ortopedia. Ciudad Sílnitaria v Un,vl'rsilaria dl' 
Bellvitge. llíl rcelona 

Osteomielitis crónica de tibia. Injerto ITP 
.Dr. J. Cabo Cabo 

.. Servicio de Traumatología y Ortoped i,,. Ciudad S,rn1tc1r1;i \' Unn·l·r,1t.u1,, dl' 

llellvitgc. Barcelona 

Plastias musculares en las osteomielitis 
Dr. Sánchez Olaso 
Servicio de Cirugía Plílstica del Centro Espech1l ,cl{,1m<ln v Cc11,1lo. ~l,1dnd 

Osteoartritis de tobillo y rodi lla 
Dr. F. Portabel la 
Servicio ele Traumatología y Ortopcd1r1. Ciudad S11nilana v Crn\'cr~1t11r1,1 ck 
llellvitge. Barcelona 

Osteoartritis de cadera 
Dr. A. Coscujuela 
Servicio de Trauma tologia v Ortopccl1,1. C1ud,1d Srrn1t,1n,1 \' Um\·er-..11,HM dl' 
llellvitge. Barcelona 

Frontera entre infección y tumor 
Dr. J. Cabo 
Servicio de Traum,1tologíc1 y Ortopcci1,1 C1udMt Sc101t,1r1,, v L'm,·t•r,1t,1r1,1 ch• 
lll' llvitge Barcelon,, 

Inscripciones e información: 

Cuota de inscripción: 

- Antes del 15-12-94: 15.000 ptas. 
- Después del 15-12-94: 18.000 p tas. 

FUNDACION MAPFRE MEDICINA 
Srta. M:' Ángeles Serna 

Ctra. Pozuelo a Majadaho nda, km. 3,500. 28220 Majadahond<1 (Madrid ) 
Tel.: (91) 626 55 00 



@ 

f 
i' 
l 
t 

1 

illl ~WlMtlf)(Q)~IlUJlMt IlNifIEffiNA <Cil@NAL IIDIE 
if ffi&JIJlMtAif (Q) L(Q)CG ITA 0 @ffiif (Q)WIEIID ITA IFffiIEMAWQ 

"COLUMNA VERTEBRAL" 
Madrid, 24, 25 y 26 de noviembre 1994 

1~ GENERALIDADES. 3~ CoLUMNA DoRSAL. 

2~ CoLUMNA CERVICAL. 4~ Y 5~ CoLUMNA LUMBAR. 

Organizado por el Servicio de Traumatolq~a y Ciru~a Ortopédica. Jefe del Servicio: Prof. P. Guillén García. 

lroNIE~ JID!irnANJJIEfilOO 

J. l. ABAD RICO. - A. LOPEZ ALONSO. - J. P. BENAZET (Francia). 

G. ACEBAL CORTINA. - F. MARIN ZARZA. 
- A. O. BONATI (USA). 

F. BALAGUE VIVES. - M. BROCK (Alemania). 

J. BARBERA. - A. MARTINEZ ALMAGRO. - E. DENARO (Italia). 
- Ch. MAZEL (Francia). 

J. M.ª BLANCH MALET. - P. MATA GONZALEZ. - A. MONTEIRO (Francia). 
M. BORDES MONMENEU. - M.PADRON. - V. MOONEY (USA). 

J. CAÑADELL CARAFI. - Ch. RAY (USA). 

R. CRUZ-CONDE 
- J. PALACIOS CARVAJAL. - R. A. de los REYES (USA). 

- R. ROY-CAMILLE (Francia). 
R. DEGLANE MENESES. - C. SABATE ALMARZA. - J. SENEGAS (Francia). 
A. DIE GOYANES. - M. SANCHEZ VERA. - W. SIEBERT (Alemania). 

A. HERRERA RODRÍGUEZ. 
- J. R. TATAY MANZANARES. 

- J. P. STEIB (Francia). 

P. GUil..LEN GARCIA. - B. STROMQUIST (Suecia). 

R. HUGUET CAROL. - J. VICENTE. - G. VAZQUEZ-VELA (México). 
- W.C. WARNER (USA). 

J. de JUAN GARCIA. - C. VIl..LAS - K. WILLIAMS SA). 

La Fundación MAPFRE Medicina concederá cinco Premios a las mejores comunicaciones presentadas al 
Symposium. 

LUGAR DE CELEBRACION: 
Auditorio del Centro de Convenciones de 

MAPFREVlDA 
Avda. General Perón, 40 - MADRID. 

INFORMACION: 
Centro de Rehabilitación.FREMAP. 

Thléfonos (91) 626 56 44 y 626 55 00 
Fax (91) 639 26 07 


