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Etiopatogenia de la aterosclerosis: de la importancia
de la genética a la utilidad de la protedmica

A. Lopez-Farré, P.J. Mateos-Céceres, C. Macaya

Introducciéon

La inflamacién desempena un papel fundamental en
la patogenia de la aterosclerosis y de sus complica-
ciones, hasta el punto de considerarse hoy en dia una
auténtica ‘enfermedad inflamatoria’ [1,2]. Multiples
estudios han demostrado que la aterosclerosis es una
enfermedad crénica [3], en la que estdn implicadas
de forma muy directa células inflamatorias (células
T, monocitos y macréfagos), proteinas inflamatorias
(citocinas, quimiocinas) y la respuesta inflamatoria
de las células vasculares (moléculas de adhesidn
liberadas por células endoteliales, etc.) [4,5].

Las citocinas liberadas por las células inflamato-
rias activadas tienen el potencial de activar el endote-
lio y transformar sus propiedades antiadhesivas y
anticoagulantes en propiedades adhesivas y procoa-
gulantes, desempefiando asi un papel importante en
el desarrollo de los procesos trombdticos. La rotura
de la placa de ateroma promueve la liberacion de
diferentes factores proinflamatorios, como son la in-
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terleucina-6 (IL-6), la interleucina-1 (IL-1) y el fac-
tor de necrosis tumoral oo (TNF-ov); por las células
endoteliales y leucocitos activados localmente esti-
mula la produccién de reactantes de fase aguda en el
ambito sistémico, como la proteina C reactiva (PCR),
lo que convierte a la reaccion inflamatoria de local a
sistémica

La PCR es un marcador inflamatorio producido
por el higado y las células musculares lisas, que au-
menta rapidamente su concentracion sistémica ante
una situacién inflamatoria (Fig. 1). En este sentido,
Gaspardone et al observaron un rapido aumento en
los niveles de PCR tras la implantacién de un stent
en pacientes con angina estable, enfermedad de un
vaso y niveles basales de PCR normales. Ademds,
descubrieron cémo el riesgo de sufrir un evento
coronario en el seguimiento a un aio aumentaba de
forma significativa en aquellos pacientes que tenian
elevacion persistente de PCR durante un periodo de
72 horas o mds tras el procedimiento [6]. L’ Allier et
al también han observado que, después de una angio-
plastia, la elevacién de otros marcadores inflamato-
rios, como el ligando de CD40 (CD40L), un mes
después del procedimiento, es capaz de predecir el
riesgo de sufrir un proceso de reestenosis [7], lo que
refuerza la importancia del proceso inflamatorio en
la evolucion del paciente.

Sin embargo, todavia hoy no se conocen bien los
mecanismos desencadenantes de la inflamacién aso-
ciada a la patologia trombdtica. Es interesante recor-
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dar, en primer lugar, que al romperse
la placa de ateroma, en el lugar de for-
macién del trombo, no sélo hay pla-
quetas, sino que estudios histologicos
han demostrado la presencia de célu-
las inflamatorias como linfocitos y
monocitos. Parece claro que los linfo-
citos y monocitos tienen una relacién
directa con la reaccion inflamatoria,
pero es menos conocido si las plaque-
tas tienen también una implicacién
directa en el proceso de la reaccion in-
flamatoria, ademas del trombdtico.

Figura 1. Lainflamacion que ocurre en la pared vascular localmente se transmite en el
ambito sistémico a través de factores proinflamatorios como la proteina C reactiva, que

Plaquetas e inflamacion

La plaqueta es una célula compleja y todavia no muy
bien conocida. Hasta hace no muchos afios se consi-
deraba que la plaqueta era una célula que generaba
algunos factores potenciadores de su propia activa-
ci6n, como la histamina, el difosfato de adenosina
(ADP), el tromboxano A, o el 4cido araquidénico, o
bien almacenaba en su interior factores relacionados
con el crecimiento celular, como es el factor de creci-
miento derivado de las plaquetas [8,9]. No obstante,
la plaqueta contiene también factores relacionados
directamente con la inflamacién, como son las inter-
leucinas, la quimocina RANTES (regulated upon
activated normal T expressed and secreted), la gela-
tinasa B (MMP-9) o el CD40L [10]. Por lo tanto, la
plaqueta se podria considerar una célula que poten-
cialmente tiene una actividad proinflamatoria pro-
pia, por contener agentes en su interior relacionados
con la actividad inflamatoria.

Cuando las plaquetas se activan, el fendmeno
comun que ocurre en dicho proceso, sea cual fuere su
agente inductor, es la activacion del receptor del fi-
brindgeno, la glicoproteina IIb/I1la (GPIIb/IIIa). Co-
mo resultado de la activacion de las plaquetas, se
unen moléculas de fibrindgeno diméricas a los re-

se generaen el higado.

ceptores GPIIb/II1a activados de la superficie pla-
quetaria; de esta forma, se unen entre si dos plaque-
tas, que después interaccionardn con mds plaquetas
por medio de un efecto de ‘bola de nieve’, produ-
ciéndose un agregado plaquetario.

Nuestro grupo demostro recientemente que la ad-
ministracién de tirofibdn, un inhibidor especifico de
los receptores GPIIb/I11a, reduce la respuesta infla-
matoria en miocardio y células mononucleadas de
cobaya en un modelo de dafio miocardico semejante
a la angina inestable [11]. Una observacién intere-
sante de este estudio fue que el tirofiban redujo la
traslocacion al niicleo de un factor de trascripcion
—moléculas que estimulan la expresion de genes—; en
concreto, el Sp-1, que estd implicado en la estimula-
cidén, entre otros, de los genes asociados al proceso
inflamatorio. En este sentido, Gawaz et al también
demostraron que las plaquetas activadas favorecen la
expresion de moléculas de adhesién relacionadas
con la respuesta inflamatoria en células endoteliales
en cultivo, activando la traslocacion al nucleo de la
célula endotelial del factor de trascripcién NF-kB,
otro factor asociado a la estimulacién de genes aso-
ciados a la respuesta inflamatoria [12].
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La pregunta que entonces surge es: ;cualquier
tratamiento antiplaquetario puede producir una
reduccion en la respuesta inflamatoria? Probable-
mente, si. Esto se debe a que también en estudios de
nuestro grupo se ha observado que el clopidogrel,
farmaco que inhibe un tipo de receptor del ADP en
las plaquetas, el receptor P2Y [12], reduce la res-
puesta inflamatoria en la arteria coronaria de conejos
[13]. Ademas, los pacientes que toman habitualmen-
te aspirina, cuando sufren un sindrome coronario
agudo, tienen niveles circulantes de factores proin-
flamatorios menores que los observados en pacientes
que no toman dicho farmaco de forma habitual [14].
Con relacidn a esto, una observacion clinica intere-
sante es que los pacientes que toman frecuentemente
aspirina, cuando sufren un sindrome coronario agu-
do, es mds probable que tengan una angina inestable
que un infarto agudo de miocardio. Esto apoyaria la
hipétesis de que una menor respuesta inflamatoria se
asociaria con una manifestacion clinica de menor
gravedad. Otro dato importante que apoyaria la im-
plicacién directa en el proceso inflamatorio es la
observacion que demuestra que si se logra una inhi-
bicién mayor o igual al 80% de la actividad plaqueta-
ria, se reducen los niveles circulantes de CD40L;
pero, sin embargo, si la inhibicidn de las plaquetas es
sOlo parcial, en torno al 20-50%, lo que se consigue
es el efecto opuesto, una potenciacién de la forma-
cion de estos marcadores proinflamatorios; ello apo-
yaria la idea de que la plaqueta participa de forma
directa en el proceso inflamatorio [15].

Es importante también conocer que, aunque los
tratamientos antiplaquetarios estdn actualmente es-
tandarizados, no todos los pacientes responden de la
misma manera, ni en ellos se consigue igual grado de
inhibicién de la actividad plaquetaria. Como ejem-
plo, existen datos que demuestran que la eficacia de
los inhibidores GPIIb/IIla para reducir la respuesta
inflamatoria puede depender del tipo de polimorfis-
mo genético del paciente, por los genes que expresan
los diferentes factores proinflamatorios [16].
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Por ello, poco a poco ha comenzado el interés por
la posible relacién entre la carga genética individual
y la susceptibilidad para sufrir una determinada en-
fermedad o incluso una diferente respuesta ante un
mismo tratamiento farmacoldgico.

Genética de la enfermedad vascular

En los afios noventa comenz6 el interés por la posi-
ble implicacién de los factores genéticos en el des-
arrollo de diversas patologias. De hecho, se llevaron
a cabo complejos estudios familiares con el fin de
identificar posibles regiones en el genoma relaciona-
das con la patogenia de la enfermedad vascular.

En el campo de las enfermedades de origen vas-
cular, cada vez son mds los estudios genéticos que
buscan la asociacién entre la genética y el desarrollo
de problemas de origen vascular. Es importante re-
cordar que nuestros genes estdn contenidos en el
ADN de los cromosomas y que en el hombre existen
23 pares de cromosomas. Una vez que el gen se ex-
presa, dard lugar a un ARN mensajero, que se tradu-
cird en proteina.

En este sentido, y a modo de ejemplo, se ha ob-
servado una clara asociacion entre diversos polimor-
fismos de los receptores del factor transformante-f3
del crecimiento (TGF-) y la posibilidad de sufrir
una diseccién o rotura aértica [17]. Sin embargo,
todavia son escasos los estudios genéticos que anali-
zan la incidencia de determinados polimorfismos
genéticos sobre la funcién de grandes arterias o va-
sos. En esta misma direccion, distintos autores han
descrito como la presencia de diferentes polimorfis-
mos en los genes que codifican los distintos compo-
nentes del sistema renina-angiotensina-aldosterona
estan implicados en las variaciones del grosor de las
arterias, como la femoral o la carétida, asociandolos
con alteraciones funcionales [18]. Se ha descrito
también cémo este tipo de polimorfismos puede con-
tribuir al posterior desarrollo e incidencia de la hiper-
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tension arterial [19]. En esta misma linea de trabajo,
se han realizado estudios poblacionales en los que se
ha observado una asociacién entre el riesgo de sufrir
enfermedades macrovasculares y variaciones en el
gen que codifica la expresion de la enzima glutation
peroxidasa-1 [20]. Estos estudios han demostrado
cOmo polimorfismos en este gen estdn asociados con
el aumento del grosor de la carétida en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2.

Desde el punto de vista de las patologias vascula-
res y la genética, donde mds comienza a utilizarse
esta tecnologia es en el sindrome de Marfan, un sin-
drome genético que implica al sistema cardiovascu-
lar, ocular y esquelético. La complicacion del sindro-
me de Marfan es un progresivo aumento o extension
de la pared de la aorta toracica ascendente, lo que ter-
minaria en una diseccidon aguda de la aorta y la for-
macién del aneurisma. Estudios recientes han co-
menzado a asociar genes que pueden predisponer a
individuos al aneurisma adrtico y a la diseccién [21].
Se han identificado algunos locus (secuencia de nu-
cleétidos en el ADN) que se asocian de forma auto-
somica dominante a la incidencia de la patologia
[22]. También, actualmente se considera que al me-
nos un 15% de pacientes con aneurismas adrticos tie-
nen antecedentes familiares de haber sufrido estas
patologias. Ademads de diferentes locus asociados a
la incidencia del sindrome de Marfan, también se
han identificado algunos genes como posibles candi-
datos a involucrarse en su génesis. Uno de los genes
estudiados es el gen que codific la expresion de
fibrilina-1 [23]. Datos objetivados en animales de
experimentacién han sugerido que un déficit en el
contenido de fibrina-1 en los mioblastos produce un
aumento de la activacién del TGF-B, lo que induce
alteraciones estructurales en diferentes tejidos, in-
cluida la aorta [23].

No obstante, aunque es clara la importancia que
tiene la genética en la patologia vascular, no puede
explicar por si sola la incidencia de la enfermedad.
De hecho, el que se identifique un gen en un pacien-

te no significa que ese gen se exprese y forme protei-
nas en él. Sin embargo, si una protefna se expresa,
ésta tiene una funcién en el érgano o en el tejido en
donde se haya expresado.

Proteinas, proteémica y enfermedad vascular

La gendémica y, por tanto, los genes se consideran
estdticos, ya que el contenido genético no varia con
el tiempo en un sujeto. Sin embargo, las proteinas
son dindmicas, ya que una vez expresadas pueden ser
modificadas en su funcionalidad por factores am-
bientales o farmacoldgicos. Todos estos cambios lle-
van consigo modificaciones estructurales de las pro-
teinas, que en definitiva pueden afectar a su funcién
[24,25].

La protedmica o técnica de electroforesis bidi-
mensional (2DE) es uno de los métodos de separa-
cioén proteica mas potente y ttil que existen hoy en
dia. Es una tecnologia relativamente reciente, que
comenz6 a emplearse a finales de los afios setenta
unicamente como herramienta analitica para la sepa-
racién y caracterizacion proteica [26]. El término
‘protedmica’ se acufié en 1995 para describir la
caracterizacion del conjunto de todas las proteinas
presentes en una célula, fluido o tejido, en un mo-
mento dado [27,28]. Esta tecnologia ha ido evolucio-
nando a lo largo de los afios, convirtiéndose poco a
poco en una herramienta util que va a dar respuesta a
muchos de los interrogantes que surgen constante-
mente tanto en investigacion bdsica como clinica. Se
desarroll6 considerablemente durante los afios no-
venta coincidiendo con el comienzo de la era de la
espectrometria de masas, técnica de apoyo funda-
mental para el estudio proteémico. La proteémica
ofrece una gran ventaja con respecto a las técnicas
convencionales para determinar biomarcadores pro-
teicos, ya que permite la identificacién del conjunto
de todas las proteinas presentes en una muestra (pro-
teoma) en un tnico paso metodolégico o experimen-
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cos como prondsticos. Casi no hay
trabajos empleando la proteémica en
el drea de las patologias vasculares, y
la mayor parte de los estudios exis-
tentes son meramente descriptivos,
que han permitido la creaciéon de
bases de datos que en un futuro ayu-
dardn a caracterizar los mecanismos

Figura 2. La protedmica se basa en la separacion de proteinas en geles bidimensionales
(separacion por punto isoeléctrico y peso molecular). La proteémica nos permite tam-

moleculares implicados en el des-
arrollo de estas enfermedades. Desde

bién identificar isoformas de una proteina (aparecen en el gel formando una especie de

rosario de puntos). Una vez desarrollados los geles, las diferentes proteinas se pueden
identificar mediante bases de datos de libre acceso en Internet y por espectrometria de
masas. La espectrometria de masas rompe las proteinas en péptidos y el espectro pep-
tidico puede buscarse su homologia también en grandes bases de datos, disponibles en

Internet, paraidentificar la proteina en cuestion.

tal. Ademas, también detecta la existencia de distin-
tas isoformas de una misma proteina y analiza las
posibles variaciones en su expresion, algo que, hasta
el momento, con el resto de técnicas convencionales
empleadas para el andlisis e identificacion de protei-
nas era imposible (Fig. 2).

La protedmica intenta llegar a comprender mejor
los mecanismos metabdlicos, vias de sefializacion y
regulacién implicados en la biologia celular que pue-
dan ayudar a entender los mecanismos por los que se
desarrolla cualquier enfermedad y predecir, en cierto
modo, cémo su funcién puede variar por la utiliza-
cion tanto de farmacos como de manipulaciones ge-
néticas (Fig. 3). En definitiva, se trata de una técnica
cuyos objetivos podrian ser identificar nuevos mar-
cadores diagndsticos y prondsticos, asi como reco-
nocer marcadores de respuesta farmacoldgica que
nos sefialen cudl va a ser la respuesta del paciente
ante un tratamiento determinado (Fig. 3).

En el area de la patologia vascular se estd comen-
zando a emplear la proteémica. La mayor parte de los
estudios protedmicos realizados hasta ahora se han
centrado fundamentalmente en el estudio de patolo-
gias como el cdncer o enfermedades autoinmunes,
donde se han llevado a cabo los primeros intentos para
aplicar la proteémica con propdsitos tanto diagndsti-
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el punto de vista general de la enfer-
medad cardiovascular, nuestro grupo
publicé recientemente un trabajo
donde demostré cémo la expresion
de diferentes isoformas de la apoli-
poproteina A (Apo-Al) estd reducida en el plasma de
pacientes con infarto agudo de miocardio respecto
a pacientes con angina inestable, mostrando una po-
sible asociacidn de la diferente expresion de las iso-
formas de esta protefna con la manifestacién clinica
del sindrome coronario agudo [29].

Experimentalmente se han venido desarrollando
estudios para descubrir el proteoma de elementos
celulares, como la plaqueta. Otros investigadores
intentan buscar cambios que ocurren en las vias de
sefalizacion celular ante diferentes situaciones. Co-
mo ejemplo, Molero et al han identificado reciente-
mente toda una serie de cambios en la expresion pro-
teica inducida por estrégenos en células de musculo
liso vascular, que confirman que los estrogenos pue-
den modular un amplio intervalo de vias de sefializa-
cion en este tipo de células [30].

Farmacoproteémica y farmacogendmica

Como hemos comentado anteriormente, existe una
elevada variabilidad de respuesta ante un mismo tra-
tamiento en funcién del genoma de cada individuo vy,
en consecuencia, del proteoma. Tanto la proteémica
como la genémica, sin duda alguna, constituyen dos
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herramientas tecnoldgicas de
eleccidn para el estudio tanto
del modo de accién farmaco-
l6gica, como para estudios
de toxicidad y respuesta far-
macologica. El estudio de la
respuesta farmacoldgica aso-
ciada a los genes y a las pro-
tefnas que expresa un indivi-
duo se ha llamado farmacoge-
nética y farmacoproteémica.

Algunos de los trabajos
realizados hasta el momento
sobre farmacogenética y far-
macoproteémica se han cen-

trado fundamentalmente en
el estudio de farmacos anti-
hipertensivos [31], en la bisqueda de nuevos antige-
nos cancerigenos [32] y fadrmacos hipolipemiantes.
En este campo, un andlisis reciente del proteoma
plasmético de pacientes con hipercolesterolemia
moderada, antes y después de tratamiento hipolipe-
miante, ha demostrado como este tratamiento reduce
la expresion de la isoforma 1 del fibrinégeno gamma
y aumenta la expresion de la isoforma 2 de la hapto-
globina y la apolipoproteina-AIV [33]. Muchos de
estos cambios en la expresion de proteinas circulan-
tes fueron independientes del efecto hipolipemiante
del farmaco, lo que apoya la existencia de efectos
pleiotrépicos de este tipo de farmacos y probable-
mente a través de la proteémica se pueda deducir la
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para identificar biomarcadores proteicos.
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Relacion del tamafio del aneurisma de aorta abdominal
asintomatico con los niveles plasmaticos de proteina C reactiva

J. de Haro-Miralles, F.J. Medina-Maldonado, E. Martinez-Aguilar,
A. Floérez-Gonzélez, C. Varela-Casariego, F. Acin

RELACION DEL TAMANO DEL ANEURISMA DE AORTA ABDOMINAL ASINTOMATICO
CON LOS NIVELES PLASMATICOS DE PROTEINA C REACTIVA

Resumen. Introduccion. La proteina C reactiva (PCR) es un factor de riesgo independiente conocido para el desarrollo
de enfermedad cardiovascular, dentro de la teoria etiopatogénica inflamatoria sistémica cronica. Planteamos la hipote-
sis de un origen etiopatogénico comiin también para la enfermedad aneurismdtica. Objetivo. Determinar la posible aso-
ciacion entre los niveles séricos de PCR y el didmetro mdximo aneurismdtico en pacientes con aneurisma de aorta abdo-
minal (AAA) asintomdticos. Pacientes y métodos. Se determinan los niveles plasmdticos de PCR mediante técnica ultra-
sensible (hsPCR) y el tamario aneurismdtico medido por tomografia computarizada en los 67 pacientes con AAA asinto-
madtico que siguen revision en nuestras consultas externas. Resultados. La mediana (cuartiles) de hsPCR es 4,11 (inter-
valo: 2,45-5,98) mg/L. El didmetro adrtico va en aumento en los cuatro grupos de pacientes que se realizan segtin los cuar-
tiles de hsPCR (36 £ 3 mm, 42 + 4 mm, 54 + 6 mm y 65 £ 5 mm; p < 0,03). Esta asociacion persiste tras correccion por
Jactores de riesgo. La hsPCR presenta una correlacion significativa con el tamario aneurismdtico (r = 0,71; p < 0,02).
Conclusiones. La asociacion estadistica de los niveles de hsPCR con el diametro mdximo en los AAA asintomdticos cla-
sificados como degenerativos, apoya la posibilidad de puntos etiopatogénicos comunes con la enfermedad ateroscleroti-
ca oclusiva, sobre la base de una respuesta inflamatoria sistémica. Esto podria sugerir que los niveles séricos de hsPCR
podrian servir como marcadores de la enfermedad aneurismdtica. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 111-20]

Palabras clave. Aneurisma. Aorta. Inflamacion. Proteina C reactiva.

Introduccion un papel importante en la formacién de este tipo de

aneurismas, como demuestran los hallazgos de infil-

La forma degenerativa del aneurisma de aorta abdo-
minal (AAA) es una enfermedad crénica de la capa
media de la aorta caracterizada por una dilatacién
debida a la degradacién de los componentes de la
matriz extracelular y un adelgazamiento de la media
[1]. Los procesos inflamatorios parecen desempefiar
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trados celulares extensos de células inflamatorias
que encontramos en muestras histoldgicas de la
media y adventicia en paredes adrticas aneurisma-
ticas del tipo macroscopico degenerativo [2]. En la
misma linea de estos hallazgos, podemos encontrar
una expresion incrementada de citocinas proinflama-
torias en los tejidos aneurismadticos [3,4] y de los ni-
veles plasmadticos de citocinas inflamatorias en pa-
cientes con AAA [5,6]. La concentracion sérica de
diversas citocinas se asocia con el didmetro del aneu-
risma (interleucina-8) [5], la sintomatologia del AAA
(factor de necrosis tumoral-or) [5] y la velocidad de
expansion del AAA (interferén-y) [6].
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La proteina C reactiva (PCR) ha emergido recien-
temente como un factor de riesgo independiente para
la arteriosclerosis y las complicaciones derivadas de
ésta, tanto en individuos aparentemente sanos como
en pacientes con enfermedad cardiovascular [7-9].
Powell et al encontraron hace ya casi dos décadas
que, entre los pacientes que se sometian a recons-
truccién adrtica electiva, los niveles plasmadticos de
PCR se encontraban elevados en los pacientes con
AAA frente a aquellos con enfermedad obstructiva
[10]. Aunque, con posterioridad, se han comunicado
elevaciones séricas de PCR en pacientes con AAA
sintomdtico o roto, a aquella temprana observacion
de niveles elevados en pacientes con AAA asintoma-
tico no se ha dotado con una posible significacién en
la etiopatogenia de la enfermedad aneurismatica de-
generativa [11,12]. Por consiguiente, en el presente
estudio los niveles séricos de PCR se han determina-
do con medicidn de alta sensibilidad en pacientes
con AAA asintomdtico, para estudiar la asociacién
entre el nivel plasmatico de la PCR y el didmetro del
AAA en estos pacientes controlados clinicamente en
nuestras consultas externas o previa a la reparacion
quirtrgica o endovascular del aneurisma en aquellos
pacientes asintomaticos que cumplen criterios de
indicacion quirdrgica.

Pacientes y métodos

Se incluyen de forma prospectiva en el presente estu-
dio pacientes asintomaticos con AAA (n = 67) con-
trolados clinicamente en las consultas externas del
Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular del Hos-
pital Universitario de Getafe y aquellos admitidos
para reparacion quirdrgica o endovascular del aneu-
risma por presentar criterios de tamafio y tasa de cre-
cimiento con indicacién de reparacion. Se excluy6 a
los pacientes con AAA sintomadtico o roto, infeccio-
nes recientes, procesos inflamatorios activos, cua-
dros febriles, traumatismos recientes, intervenciones

quirdrgicas en los 45 dias previos y niveles séricos de
PCR > 10 mg/L.

Se recogen todos los datos demograficos y de la
historia clinica de cada paciente en lo referente a los
factores de riesgo cardiovascular, otros antecedentes
de enfermedad de interés, patologia concomitante,
medicacion y clinica actual.

Medida del diametro de AAA

Para determinar el didmetro mdximo del aneurisma
de aorta se utiliza, en todos los pacientes que entran a
formar parte del estudio, la tomografia axial compu-
tarizada (TAC). Se excluyen del estudio todos aque-
llos pacientes que presentan en la TAC aneurismas
con morfologia sacular o signos tomograficos de
inflamacién perianeurismaética.

Las mediciones se realizan por un radiélogo vas-
cular, de forma ciega con respecto a los niveles de
PCR mediante técnica ultrasensible (hsPCR) de cada
paciente. Se mide sobre TAC abdominales con con-
traste intravenoso en su fase arterial y utilizando el
programa informadtico de edicion digital de imdgenes
de escaner de Siemens. Se adopta como el didmetro
maximo del aneurisma de aorta la distancia mds larga
encontrada entre las paredes del aneurisma en los cor-
tes transversales de la aorta, realizados estrictamente
en el eje perpendicular al eje craneocaudal adrtico.

Determinacion de los niveles plasmdticos de PCR

Se extraen muestras de sangre venosa periférica de
los pacientes en el momento de la inclusién en el
estudio. Las muestras se centrifugan a 1.500 rpm
durante 10 minutos. El plasma se almacena a —20 °C
hasta su andlisis. Se determinan las concentraciones
plasmaticas de PCR mediante un inmunoensayo
ultrasensible automatizado (Roche Diagnostics), con
una deteccidn en el limite inferior de 0,2 mg/L y un
coeficiente de variacién de 4,2% en 4 mg/L y de
6,3% en 1 mg/L [13].

Ademads, en cada paciente se determina el perfil
plasmatico lipidico (consistente en el registro de los
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niveles de colesterol total, triglicéridos y las lipopro-
tefnas de alta, baja y muy baja densidad), la concen-
tracion plasmadtica de homocisteina, el nivel plasma-
tico de creatinina y de hemoglobina glicosilada
(HbA1lc) y un hemograma completo.

Criterios diagnosticos

Los factores de riesgo cardiovascular que se conside-
ran son el tabaco, la hipertension, la diabetes y la hi-
perlipidemia. Se considera que un paciente es no
fumador si no consume ningun cigarrillo en absoluto
al dia. Se considera que el paciente es exfumador si
dejé de fumar al menos hace seis meses.

Un paciente se cataloga como hipertenso cuando
los valores de presion arterial sistdlica/diast6lica son
superiores a 140/90 mmHg o toma algun tipo de me-
dicacion antihipertensiva.

Se considera a un paciente con diabetes mellitus
si presenta una glucemia basal superior a 120 mg/dL
o se trata con antidiabéticos orales o insulina.

La hiperlipidemia se considera si la concentracion
plasmatica de colesterol total es superior a 240 mg/dL,
los niveles de triglicéridos son mayores de 200 mg/dL
o el paciente toma farmacos hipolipemiantes.

La enfermedad coronaria se considera cuando se
confirma en la historia clinica del paciente infarto de
miocardio previo, o coronariografia o estudio isot6-
pico positivo. La enfermedad cerebrovascular se
considera cuando el paciente presenta historia de
ictus isquémico previo o estenosis superior al 50%
documentada por duplex o arteriografia en, al me-
nos, una carotida.

Tamaiio de la muestra

El tamafio de la muestra necesario para detectar las
posibles diferencias de los valores séricos de PCR en
funcion del diametro del AAA se estima en 40 pa-
cientes. Este valor se determina sobre la base de la
asuncion de un error o de 0,05 y asumiendo un poder
estadistico de 0,8 para nuestro disefio transversal, de
acuerdo a las varianzas estimadas para cada variable

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 111-120
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segln trabajos previos en una poblacién homoéloga a
ésta de nuestro estudio [12,14].

Analisis estadistico

Se utiliza el test no paramétrico de comparacién de
medianas para el andlisis de los valores de la hsPCR,
que tiene una distribucién anormal. Se utiliza el test
de Kolmogorov-Smirnov para comprobar la distribu-
cion normal del didmetro de los AAA en nuestra
poblacién. El andlisis univariante de éste se realiza
con el test ¢ de Student.

Se emplea un andlisis multivariante para los fac-
tores de riesgo cardiovascular, marcadores plasmati-
cos de inflamacién aguda y medicacién antiinflama-
toria, antiagregante, con estatinas y con inhibidores
de la enzima convertidora de la angiotensina para el
control de los potenciales factores de confusion entre
los grupos obtenidos en cada analisis.

Se realiza un andlisis de correlacion con el test p
de Spearman univariante entre las variables hsPCR y
didmetro del AAA para poner de manifiesto una po-
sible correlacion lineal entre ambas variables.

Los datos se expresan como media + desviacién
estandar (DE) en variables normalmente distribuidas
o como mediana mds percentil (p25, p75) en las no
normalmente distribuidas. Todos los andlisis se reali-
zan con el programa informatico SPSS v. 11.5 (Mi-
crosoft). La significacion estadistica se considera
con un valor p < 0,05 en un anélisis bilateral.

Resultados

El estudio incluye a 67 pacientes, de los cuales cuatro
son mujeres (5,9%), con una edad media de 71,4 £ 8,2
afios. Las caracteristicas demogréficas se muestran en
la tabla I. El 75% de los pacientes de la muestra son
hipertensos y un tercio sufre enfermedad pulmonar
crénica. El porcentaje de diabéticos no llega al 15%.
Los percentiles 25, 50 y 75 de la hsPCR son 2,45,
4,11 y 5,98 mg/L, respectivamente. El didmetro adr-
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tico aumenta en los cuatro grupos de

. . , 80
pacientes que se realizan segun los 0 -
cuartiles de hsPCR (36 = 3 mm, 42 + &0
4mm,54 +£6mmy65+5mm;p< E 50
0,05). Se observan diferencias esta- | = *°

L. e pe . < 30
disticamente significativas entre los 4
grupos. No se encuentran diferencias ﬁ
entre variables que potencialmente o

podrian actuar como factores de con-
fusién (Tabla II). De forma gréfica

P25 (< 2,45}

pED 2A5411) p75(4,11-5.98) pi100 = 5.98)

hsPCR (mguL]

podemos ver cémo estas diferencias

Figura 1. Tendencia lineal de relacién entre los niveles de proteina C reactiva mediante

técnica ultrasensible (hsPCR) distribuidos en cuartiles y el diametro del aneurisma. Las

presentan una tendencia de asocia-
cion entre las dos variables al incre-
mentarse el diametro adrtico en los sucesivos, de
menor a mayor, cuartiles de la poblacién segtn su
nivel plasmatico de hsPCR (Fig. 1).

Cuando dividimos a los pacientes segtin el dia-
metro adrtico en sus respectivos cuartiles (AAA <39
mm, 39-48 mm, 48-58 mm, > 58 mm), encontramos
que los valores de hsPCR plasmaticos difieren entre
estos grupos (2,2, 3,8, 5,3 y 7,6 mg/L, respectiva-
mente) (Tabla IIT), incrementandose el valor de la
hsPCR en cada grupo con mayor tamafio aneurisma-
tico (Fig. 2). De igual forma, pues, se obtiene una
tendencia de asociacién positiva.

Finalmente, comprobamos que el tamafio del
aneurisma se correlaciona de forma lineal con el
nivel plasmatico de hsPCR (r=0,71; p <0,05). En el
andlisis de regresion lineal se obtiene una ecuacion:
y=32,1+2,473x (Fig. 3).

Discusion

Esta demostrada la implicacién de los procesos in-
flamatorios crénicos en el origen etiopatogénico de
la enfermedad arteriosclerdtica [15]. Conocemos bien
que los pacientes con enfermedad arteriosclerdtica
oclusiva presentan niveles moderadamente elevados
de PCR en plasma y que estos niveles se asocian, a su
vez, a un mayor riesgo de desarrollar eventos cardio-

barras de error indican el intervalo de confianza de 95% sobre la mediana.

Tabla I. Caracteristicas demogréficas (n = 67).

Edad media (afos) 71,4+8,2
Sexo (varones, %) 63 (94)
Hipertensién arterial (%) 47 (70)
Tension arterial sistélica (mmHg) 147 £ 16
Tensién arterial diastélica (mmHg) 86+12
Hiperlipidemia (%) 17 (25,4)
Colesterol total (mg/dL) 211 £ 47
Triglicéridos (mg/dL) 188+ 78
Diabetes mellitus (%) 8 (12)
Glucemiabasal (mg/dL) 119+ 21
Hemoglobina glicosilada HbA1c (%) 49+1,4
Tabaquismo (%) 50 (74,6)
Cardiopatia isquémica (%) 16 (24)
Enfermedad pulmonar obstructiva cronica (%) 22 (32,8)
Accidente cerebrovascular agudo (%) 10 (15)
Isquemia cronica de miembros inferiores (%) 16 (23,8)

vasculares [8,9]. Nuestro grupo demostré que la gra-
vedad clinica con la que se presenta la enfermedad
arterial periférica se asocia linealmente a estos nive-

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 111-120
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Tabla II. Diametro de aneurisma de aorta abdominal (AAA) en funcién de la proteina C reactiva mediante técnica ultrasensible

(hsPCR).
Percentiles hsPCR (mg/L) p
p25 p50 p75 p100
<245 2,45-4,11 4,11-5,98 > 5,98

Diametro AAA (mm; DE) 36 (3) 42 (4) 54 (6) 65 (5) 0,03
Edad (+ DE) 72,1 £10 71,69 70,5+7 71,5+8 0,92
Hipertension (%) 9(53) 13 (76,4) 13 (76,4) 12 (70,5) 0,43
Hiperlipidemia (%) 5 (29,5) 6 (35) 4(23,5) 2(12) 0,67
Diabetes (%) 2(12) 2(12) 2(12) 2(12) 0,99
Tabaquismo (%) 11 (65) 12 (70,5) 14 (82) 13 (76,4) 0,55
Isquemia crénica MMII (%) 5 (29,5) 4 (23,5) 2(12) 5(29,5) 0,81
Leucocitos (103/1.1L) (= DE) 7923 £1.212 8.001 +2.031 8.323 +£2.200 7989 £2.511 0,94
Creatinina (mg/dL) (+ DE) 1,01 £0,11 1,0£0,12 1,05+0,16 0,97 +0,1 0,77
Homocisteina (umol/L) (+ DE) 10,88 £ 3,1 10,88 £ 3,1 10,88 £ 3,1 12,87 £4,5 0,61
Enfermedad coronaria (%) 3(175) 3 (175) 4 (23,5) 6 (35) 0,55
Enfermedad cerebrovascular (%) 0(0) 3 (175) 4 (23,5) 3(175) 0,23
Tratamiento

Antiagregante (%) 7 (41) 9 (53) 7 (41) 11 (65) 0,43

Estatinas (%) 4 (23,5) 5(29,5) 4 (23,5) 2(12) 0,54

IECA (%) 5(29,5) 8 (47) 9 (53) 8 (47) 0,41

Antagonista del calcio (%) 5(29,5) 8 (47)
DE: desviacién estandar; IECA: inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina; MM II: miembros inferiores; PCR: proteina C
reactiva.

les elevados de PCR plasmaéticos [7]. No obstante,
existen muy pocos datos sobre el posible origen
inflamatorio comun de la enfermedad oclusiva con la
patologia aneurismdtica. Esto supondria que en la
formacién de los aneurismas clasificados como de-
generativos actiian mecanismos inflamatorios créni-
cos sistémicos, similares a aquellos que se relacio-
nan con la formacién de placas arterioscleréticas.
Hasta el momento poseemos muy poca informacioén

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 111-120

en cuanto a marcadores de fase aguda de inflamacién
en pacientes con enfermedad aneurismatica [5,6,12].
Powell et al encontraron que pacientes con AAA
asintomadtico posefan niveles de PCR en plasma su-
periores a los que objetivaron en pacientes con pato-
logia oclusiva pendientes de reparacidn adrtica qui-
rtrgica [10]. En su estudio obtuvieron un nivel sérico
medio de PCR de 56 + 10 mg/L en los pacientes
aneurismaticos. Estas cifras tan elevadas pueden jus-
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tificarse por el método no ultrasensible de de-
terminacién de la PCR del que disponian o pue-
de sugerir que incluyeron pacientes con proce-
sos inflamatorios agudos. Recientes estudios
muestran que pacientes con AAA rotos o sinto-
madticos presentan niveles elevados de PCR
comparados con pacientes con AAA asintoma-
tico, resultados que se pueden justificar por los
procesos inflamatorios agudos que tienen lugar
en el momento de la ruptura y la consiguiente
cascada de eventos homeostaticos que el orga-

nismo pone en marcha para superar una agre-

B hsPCH 16

5.3
' 38

4_

31 22

2

1 4

D' T T T

p25(=39) pS0(39-48) pT5(4B-58) p100(=58)
Diametro A8 (mm)

hsPCR Imafl)
on

sion hemodinamica de la magnitud de la rotura
de un aneurisma de aorta.

Figura 2. Tendencia lineal de relacién entre el diametro méximo de aneu-
risma de aorta abdominal (AAA) distribuido en cuartiles y niveles plasméti-
cos de proteina C reactiva mediante técnica ultrasensible (hsPCR). Las ba-

rras de error indican el intervalo de confianza de 95% sobre la media.

En el presente estudio se pone de manifies-
to la asociacién estadistica de los niveles de

hsPCR con el didmetro maximo en los AAA
asintomaticos clasificados como degenerati-
vos. Esta asociacién apoya la posibilidad de
que existan puntos etiopatogénicos comunes
con la enfermedad arteriosclerdtica oclusiva,
cuyo origen se relaciona con una respuesta
inflamatoria crénica sistémica. Esto sugiere
que los niveles séricos de hsPCR podrian servir
como marcadores de la enfermedad aneurisma-
tica [12]. Bohoérquez et al [11] encontraron la
PCR, medida de forma estandar, como uno de

AL frmam)

nsPCR {mgiL)

los factores prondsticos de mortalidad en 32
pacientes intervenidos de urgencia con AAA

Figura 3. Correlacion entre los niveles de proteina C reactiva mediante téc-
nica ultrasensible (hsPCR) y el didmetro aneurismatico. Coeficiente de

correlacion de Pearson r= 0,71 (p = 0,02). Funcion de regresion lineal: y =

roto, ademas de otras variables clinicas o anali-
ticas pre, intra o postoperatorias (nivel de con-
ciencia, anemia aguda y oliguria preoperatorios, san-
gre libre en cavidad, requerimiento de plasma o pla-
quetas, inestabilidad hemodindmica y necesidad de
farmacos vasoactivos, coagulopatia, hipotension ar-
terial pre, intra o postoperatoria, etc.). Ya en este
estudio sugieren los autores el posible papel de los
marcadores inflamatorios de fase aguda, y en con-
creto de la PCR, en los procesos etiopatogénicos de
la enfermedad aneurismatica. No obstante, los nive-
les elevados de PCR que se obtienen en la muestra

32,1 + 2,473x.

preoperatoria de plasma en el grupo de pacientes que
no sobreviven al mes de la intervencidn pueden justi-
ficarse por la reaccion de fase aguda que acompana
al sindrome de respuesta inflamatoria sistémica agu-
da provocada por la agresion que supone la rotura
adrtica y no tanto relacionados con procesos etiopa-
togénicos asociados a estados inflamatorios créni-
cos, con el didmetro del AAA o con un valor pronds-
tico de rotura [11].

Destaca la fuerte asociacion (r = 0,7; p < 0,05)

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 111-120
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Tabla lll. Proteina C reactiva mediante técnica ultrasensible (hsPCR) en funcion del diametro aneurismético.

Cuartiles del diametro AAA (mm) p
p25 p50 p75 p100
Diédmetro aneurismatico <39 39-48 48-58 > 58
hsPCR(mg/L) 2,2(1,25,9) 3,8 (2,4-7,8) 5,3 (3,5-8,6) 76 (5,4-9,9) 0,04
AAA: aneurisma de aorta abdominal.

que encontramos entre el didmetro aneurismadtico y
los niveles plasmaticos entre los sujetos de nuestro
estudio. A pesar de esto, y de que la hsPCR si se ha
demostrado como un potente e independiente factor
de riesgo para las complicaciones cardiovasculares
[8,9], con los datos que se obtienen de nuestra inves-
tigacién no podemos dotar con total seguridad a la
hsPCR de un valor marcador prondstico del creci-
miento aneurismatico ni prondstico de ruptura en
pacientes con AAA. Norman et al [14] concluyen en
términos similares sobre la base de los resultados que
obtienen en un estudio de cohortes sobre una pobla-
cién diana de los 17.305 pacientes incluidos en el
Western Australian AAA Screening Study, de los que
reclutan una cohorte de 545 pacientes con AAA asin-
tomatico, entre 30 y 54 mm, que aceptan someterse a
un diplex abdominal inicial y asisten a subsiguientes
revisiones ecograficas semestrales. Hallan una rela-
cion estadisticamente significativa de los niveles de
PCR asociada a la distribucién de los pacientes se-
glin el tamafo aneurismdtico: la mediana (cuartiles)
de los niveles séricos de PCR fue de 2,6 mg/L (inter-
valo: 1,4-5,2 mg/dL) en los pacientes con AAA mads
pequeiio (30-39 mm) comparada con 3,5 mg/L (in-
tervalo: 1,8-7,4 mg/dL) en los pacientes con AAA
mds grandes (40-54 mm). Sin embargo, esta asocia-
cion no se halla entre los niveles basales de PCR y la
ratio de crecimiento anual subsiguiente de los aneu-
rismas. Solamente se revela una dnica asociacién
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entre el didmetro inicial y una ratio de expansion su-
perior a 3 mm. Tampoco se puede demostrar una
interaccién bivariante entre el didmetro adrtico ini-
cial y los niveles de PCR y su relacién con la expan-
sién. Estos resultados apoyan la hipétesis del origen
inflamatorio sistémico de los aneurismas de aorta,
pero no clarifican si la inflamacién desempeiia algtin
papel en la progresion de la enfermedad.

Otra evidencia que tenemos en cuenta a la hora de
establecer una relacion que puede desempeiar un
claro papel en los procesos etiopatogénicos de la en-
fermedad aneurismadtica, y que la asociaria con esta-
dos inflamatorios crénicos, es el valor plasmético
elevado de la hsPCR que hemos obtenido en nuestro
estudio, comparado con aquellos publicados en pa-
cientes sanos [16].

En conclusién, los resultados obtenidos confirman
una relacion estadistica entre el didmetro de los AAA
y los niveles plasmaticos de hsPCR. Este marcador
de fase aguda se produce en estados inflamatorios
sistémicos cronicos y podria encontrarse en el origen
de esta enfermedad, resultando una lesion en la
media que producirfa la consecuente dilatacién arte-
rial, mientras que en la enfermedad arterial oclusiva
provocaria la formacién de la placa arteriosclerética.
Estudios prospectivos deben corroborar esta posible
asociacion causal y el verdadero valor de la hsPCR
como marcador de progresion de la enfermedad.
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RELATION BETWEEN THE SIZE OF ASYMPTOMATIC ABDOMINAL AORTIC
ANEURYSMS AND LEVELS OF C-REACTIVE PROTEIN IN PLASMA

Summary. Introduction. C-reactive protein (CRP) is a known independent risk factor for the development of cardio-
vascular disease, within the chronic systemic inflammatory etiopathogenic theory. We hypothesise that aneurysmal
disease also has a common etiopathogenic origin. Aim. To determine the possible association between CRP levels in
serum and the maximum aneurysmal diameter in patients with asymptomatic abdominal aortic aneurysms (AAA).
Patients and methods. CRP levels in plasma were determined by means of a high-sensitivity technique (hsCRP) and sizes
of the aneurysms were measured by computerised tomography in 67 patients with asymptomatic AAA who were being
clinically monitored in our outpatient department. Results. The median (quartiles) of hsCRP is 4.11 (interval: 2.45-
5.98) mg/L. The aortic diameter increases in the four groups of patients that are produced according to the hsCRP
quartiles (36 £ 3 mm, 42 + 4 mm, 54 + 6 mm and 65 + 5 mm; p < 0.03). This association persists after correcting for
risk factors. There is a significant correlation between the hsCRP and aneurysmal size (r = 0.71; p < 0.02). Conclusions.
The statistical association between hsCRP levels and the maximum diameter of the asymptomatic AAA that are
classified as degenerative enhances the likelihood of there being etiopathogenic points in common with occlusive
atherosclerotic disease, based on a systemic inflammatory response. This seems to suggest that levels of hsCRP in serum
could be useful as markers for aneurysmal disease. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 111-20]

Key words. Aneurysm. Aorta. C-reactive protein. Inflammation.
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Comentario por invitacién. Aunque su incidencia
familiar sugiere un componente de herencia poligé-
nica en la génesis de los aneurismas arteriales, nume-
rosos estudios apoyan su relacién directa con la arte-
riosclerosis, asi como un papel claro de la inflama-
cion en ambos fendmenos. Esta hip6tesis se ve refor-
zada por la presencia de infiltrados inflamatorios en
la pared arterial, si bien su distinta localizacidn, pre-
dominantes en la intima en la arteriosclerosis y en la
adventicia en la pared aneurismaética, asi como su
elevado componente elastolitico, sugieren la activa-
cién de mecanismos diferenciales en el origen y cre-
cimiento de los aneurismas arteriales.

Independientemente del estimulo desencadenan-
te (LDL oxidadas, agente infeccioso, autoinmune),
la respuesta inflamatoria parece iniciarse tras la acti-
vacién de los macréfagos tisulares y la liberacion,
entre otras citocinas, de IL-1, IL-6 y TNF-o). Estas
tres citocinas son responsables, en parte, de la sin-
tesis hepdtica de reactantes —proteina C reactiva
(PCR), amiloide sérico A y fibringeno— y, local-
mente, desempefian un papel fundamental en el re-
clutamiento de leucocitos desde la luz vascular hacia
los tejidos por mediacién de diversas moléculas de
adhesion.

El valor de la PCR como marcador de aterogéne-
sis se ha analizado ampliamente. Sin embargo, existe
menos evidencia sobre su valor prondstico en la pa-
tologia aneurismadtica.

En este estudio, De Haro-Miralles et al demues-
tran una asociacion entre los niveles plasmaticos de
PCR y el didmetro adrtico maximo en una serie de 67
pacientes con aneurisma adrtico infrarrenal asinto-
matico. A primera vista, esta observacion podria pa-
recer irrelevante y explicable por la mayor extension
de tejido inflamatorio a medida que aumenta el ta-
mafio del aneurisma. Sin embargo, esta relacién do-
sis-respuesta entre el tamafio aneurismdtico y la PCR
aporta evidencia de causalidad entre ambos fenéme-
nos. Desgraciadamente, el disefio transversal del es-
tudio impide establecer una relacion temporal entre
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ambos pardmetros. Esta evidencia permitiria refor-
zar la hipétesis causa-efecto, a la vez que proporcio-
naria un valor prondstico a la prueba, al permitir pre-
decir el riesgo de progresion y, por tanto, de rotura
del aneurisma en funcién de su tamafio y de los nive-
les plasmaticos de PCR.

En un estudio similar, incluyendo un seguimiento
longitudinal (promedio: 48 meses) de una larga serie
de pacientes (n = 545), Norman et al [1] demostraron
también una asociacién entre el didmetro adrtico y
los niveles plasmaticos de PCR. Sin embargo, no se
encontrd diferencia entre sus niveles basales y el rit-
mo de crecimiento del aneurisma, arbitrariamente
considerado como lento (< 3 mm/ afio; n = 470) o
rapido (> 3 mm/afo; n = 75). Aunque los autores
ponen en duda el valor prondéstico de los niveles plas-
maticos de PCR y el riesgo de rotura, ciertas limita-
ciones del estudio, como el reducido nimero de
pacientes con seguimiento prolongado y su relacién
con una unica determinacién basal alejada en el
tiempo, impiden descartar dicha asociacion.

Son necesarios nuevos estudios de cohortes con
determinaciones seriadas no sé6lo del didmetro adrti-
o, sino también de niveles plasmaticos de PCR y de
las principales citocinas proinflamatorias implica-
das, para profundizar en la bisqueda de modelos pre-
dictivos basados en marcadores bioldgicos aislados o
en combinacion con otras variables.

M. Miralles-Hernandez

Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular
Hospital Universitari del Mar

Barcelona, Espariia

Respuesta de los autores. Como tan acertadamente
puntualiza el Dr. Miralles-Hernandez, cada vez po-
seemos mds evidencia de que la inflamacién desem-
pefia un papel determinante en el origen de la enfer-
medad aneurismadtica, la que hasta el momento cono-
cemos como degenerativa.
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El estudio pretende aportar un dato —consistente—
mads a la constelacién de informacién que nos llevara
a conocer mejor la causa, el origen y los procesos
patogénicos por los que se produce esta alteracion.

Es, sin duda, un conocimiento etiolégico mas pre-
ciso lo que nos permitird un manejo mds adecuado de
la enfermedad, asi como un tratamiento dirigido a la
causa del problema y la determinacién de unas pau-
tas a adoptar para la prevencion de la enfermedad,
tanto de forma individual como poblacional.

Resulta evidente la relacién existente entre la
enfermedad aneurismadtica y la arteriosclerosis. Cada
vez sabemos mds acerca del origen inflamatorio de
esta dltima, hasta el punto de que, hoy dia, podemos
considerarla una enfermedad inflamatoria crénica
sistémica arterial. La asociacién que hemos encon-
trado y establecido entre la proteina C reactiva (PCR)
y la dilatacion aneurismadtica adrtica ahonda en un
mismo origen comun, compartido entre ambas en-
fermedades, en el camino que puede conducirnos a
pensar que la enfermedad aneurismética puede ser,
también, una enfermedad inflamatoria sistémica croé-
nica. Es obvio que ese origen comun se encuentra
matizado por procesos fisiopatoldgicos diferentes,
que dan lugar a entes nosoldgicos distintos.

No obstante, muchos acontecimientos en esos
primeros momentos de la enfermedad permanecen
aun desconocidos y deben ser motivo de nuestros
esfuerzos y trabajos futuros.

Debemos ser cautos en nuestra ambicién porque,
como ocurre en numerosas ocasiones a lo largo del
devenir de la ciencia médica, las prometedoras ex-
pectativas que se crean ante nuevos hallazgos no sue-
len verse satisfechas en su totalidad. Es el caso de los
niveles séricos de PCR como marcador biolégico e
indicador prondstico de la enfermedad arteriosclerd-

tica y aneurismadtica. Ya en los ultimos trabajos pu-
blicados por el Dr. Ridker sobre arteriosclerosis, la
PCR no alcanza las expectativas de ser considerada
marcador temprano de desarrollo de la enfermedad,
aunque previamente si se ha demostrado y estable-
cido como factor de riesgo independiente para la ar-
teriosclerosis. La determinacion sérica basal de la
PCR, de forma aislada, no posee un peso estadistico
suficiente para poder considerarla un buen elemento
predictor y de screening en personas sanas que nos
permita cribar a aquellas que posteriormente desa-
rrollardn la enfermedad.

En la misma linea creemos, y en esa direccion se
encuentran los resultados de Norman et al (como de
forma tan aguda puntualiza el Dr. Miralles-Hernan-
dez), que la PCR dificilmente va a alcanzar significa-
cién como valor prondstico en cuanto a riesgo de
rotura ni velocidad de crecimiento del aneurisma de
aorta abdominal. Dicha significacién como marca-
dor bioldgico y predictor requeriria de magnos estu-
dios de amplisimas cohortes, muy posiblemente in-
fructuosos.

Los resultados obtenidos en nuestro estudio dotan
de una nueva evidencia, dan un humilde paso adelan-
te en la tarea de desentrafiar la ‘madeja’ etioldgica de
la enfermedad arterial aneurismatica. No obstante,
somos conscientes del largo camino que queda por
recorrer y de la necesidad de numerosisimas y nuevas
aportaciones y trabajos que nos permitan entender un
poco mas los mecanismos que concurren y que llevan
ala aorta a dilatarse e incluso romperse.

J. de Haro-Miralles

Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular
Hospital Universitario de Getafe

Getafe, Madrid, Esparia
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Sensibilidad, especificidad y fiabilidad de la ecografia
Doppler arterial en el diagnostico de la isquemia critica de
los miembros inferiores con relacion a la arteriografia

A. Rodriguez-Morata?, J.J. Jiménez-Moleén °, J. Cuenca-Manteca©,
F. Fernandez-Quesada“, R. Ros-Vidal ¢, R. Gémez-Medialdea?®, E. Ros-Die €

SENSIBILIDAD, ESPECIFICIDAD Y FIABILIDAD DE LA ECOGRAFIA DOPPLER ARTERIAL EN EL DIAGNOSTICO
DE LA ISQUEMIA CRITICA DE LOS MIEMBROS INFERIORES CON RELACION A LA ARTERIOGRAFIA

Resumen. Introduccion. La arteriografia sigue considerdndose como el patron estdndar en el diagndstico de la isquemia
critica. Sin embargo, puede ocasionar dafios arteriales locorregionales, asi como cuadros alérgicos y nefrotoxicidad; ade-
mds, no valora hemodindmicamente las lesiones. La ecografia Doppler arterial (EDA) ha demostrado validez y fiabilidad
en miembros inferiores y troncos supraaorticos, pero es necesaria una validacion individual y del laboratorio, por ser una
técnica dependiente del explorador. Objetivo. Analizar y validar la EDA como prueba diagndstica en pacientes con isque-
mia critica, en comparacion con la arteriografia. Pacientes y métodos. Diserio transversal y aleatorio, con EDA aplicada
de forma ciega e independiente con respecto a la arteriografia, en una muestra de 60 pacientes con isquemia critica de
miembros inferiores en estudio preoperatorio. La fiabilidad se determina mediante el porcentaje de acuerdo global e indi-
ce kappa. La validez se determina por la sensibilidad, especificidad, valores prondsticos positivos (VPP) y razén de proba-
bilidad diagndstica (RPD). Resultados. Tiempo medio de exploracion por extremidad: 39 min. Indices kappa buenos o muy
buenos en todos los sectores, salvo en la arteria peronea (moderada). Alta sensibilidad en territorios proximales. Especifi-
cidad por encima del 90%, excepto en la arteria peronea (88%). VPP siempre superior al 90%. Altos valores de RPD. Con-
clusion. La EDA, a tenor de los resultados obtenidos en nuestro laboratorio, es una prueba diagndstica muy titil como alter-
nativa a la arteriografia, ya que su fiabilidad es buena o muy buena y su validez, en términos de sensibilidad, especificidad,
VPP y RPD, es muy alta. No obstante, en el sector distal, con especial atencion sobre la arteria peronea, resulta necesaria
en todo caso otra prueba de imagen antes de sentar una indicacion quirirgica. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 121-7]
Palabras clave. Cartografia. Doppler. Duplex scan. Especificidad. Indice kappa. Sensibilidad.

Introduccion enfermedad arterial periférica, a pesar de los sustan-

ciales defectos por su caricter invasivo y la necesi-

En la actualidad, la arteriografia sigue considerando-
se todavia el patrén estdndar en el diagndstico de la
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dad de contrastes iodados [1,2].

La ecografia Doppler arterial (EDA) se ha ido
generalizando, desde principios de los noventa, en el
diagndstico por imagen de los distintos territorios
arteriales. De hecho, ha sustituido a la arteriografia
en el estudio preoperatorio de la enfermedad cere-
brovascular extracraneal, en gran parte de los pacien-
tes [3]. En el caso de la enfermedad arterial periféri-
ca, numerosos trabajos avalan su practica [4,5], que
aporta considerables ventajas; en esencia, se trata de
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una prueba no invasiva, repetible a demanda, accesi-
ble y econdmica. Sin embargo, dada su generaliza-
cion, impera la necesidad de una validacién indivi-
dual y del laboratorio de diagnéstico no invasivo [3],
por tratarse muy especialmente de una técnica de-
pendiente del explorador.

Anteriormente, otros autores [6,7] refieren datos
similares a los obtenidos en nuestro laboratorio; sin
embargo, en el presente trabajo nosotros hemos
aportado la aplicacién de 1a EDA desde el sector aor-
toiliaco hasta cada uno de los tres ejes distales, inclu-
yendo la arteria peronea.

El objetivo de este estudio ha sido analizar la fia-
bilidad y la validez de la EDA en miembros inferio-
res como prueba diagndstica, en pacientes con sin-
drome de isquemia arterial cronica en grados II-1V,
en comparacién con el actual patrén oro, la arterio-
grafia convencional.

Pacientes y métodos

Disefiamos un modelo epidemioldgico de corte o
transversal, un tipo de estudio muy adecuado para la
validacién de pruebas diagnésticas [8]. El trabajo se
ha llevado a cabo en el Laboratorio de Diagndstico
Vascular no Invasivo del Servicio de Angiologia y
Cirugia Vascular del Hospital Universitario San
Cecilio de Granada. La poblacién elegible estuvo
constituida por todos los pacientes con isquemia cro-
nica grado III o IV, indicados para cirugia y en espe-
ra de arteriografia, que ingresaron en el servicio en-
tre los meses de septiembre de 2004 y marzo de
2005. El dia anterior a la arteriografia se llevé a cabo
la EDA. En el estudio se incluyeron un total de 60 pa-
cientes no consecutivos, pero designados aleatoria-
mente, a los cuales se hizo la exploracion completa.

Todas las ecografias fueron realizadas por un
mismo explorador del servicio. Para su realizacion se
utilizé un ecografo Doppler-color Toshiba 6.000,
con sonda lineal de 7,5-10 MHz (sector infraingui-

nal) y convex de 3,5-5,5 MHz (sector aortoiliaco). La
realizacién y lectura del informe ecografico fue pre-
via en la exploracién arteriografica, no influyendo su
resultado en el proceso diagndstico y terapéutico.
Para orientar el estudio cartografico, la exploracién
se dividio por sectores anatomoquirdrgicos: aorto-
iliaco, femoral, popliteo, y la subdivisién de los tres
ejes distales (tibial anterior, tibial posterior y pero-
neo). No protocolizamos un periodo de ayunas pre-
vio. Se llevé a cabo con el paciente en dectibito supi-
no, con ligera rotacion externa de la extremidad de
estudio. Para el sector popliteo, en ocasiones encon-
tramos mads cémoda la exploracidn con el paciente
en decubito lateral apoyado sobre la extremidad con-
traria y la rodilla en ligera flexién. En la insonacién
de la arteria peronea, encontramos mds facilidad con
la pierna en rotacién interna y ligera flexion.

Los informes de nuestra ecografia se aportaron al
historial clinico del enfermo junto con los resultados
de la arteriografia convencional, biplanar en todos
los sectores, y fueron examinados posteriormente
por miembros del equipo ajenos a la realizacion de
ambas pruebas.

Ademds del grado de isquemia para cada pacien-
te, se recogio informacion sobre la edad, el sexo, los
factores de riesgo vascular como tabaquismo, hiper-
tension, dislipemia o diabetes mellitus, presencia de
insuficiencia renal crénica (IRC) y el tiempo inverti-
do en cada exploracion ecogrifica. El resultado de la
ecografia se consideré ‘positivo’ cuando existia
patologia hemodindmicamente significativa y ‘nega-
tivo’ en caso contrario. En concreto, se considero el
resultado ‘positivo’ cuando en la exploracién se
identificaron estenosis hemodindmicamente signifi-
cativas (ratio velocidad pico-sistélica estenosis/pre-
estenosis > 2) u oclusiones [9]. El resultado se consi-
derd ‘negativo’ ante la ausencia de patologia hemo-
dindmicamente significativa, con continuidad tron-
cular. El resultado de la arteriografia se consider6
‘positivo’ cuando demostrara una lesion estendtica
por encima de un 50% de la luz normal en el sector
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Tabla I. Indicadores de fiabilidad de la ecografia Doppler arterial
con relacion a la arteriografia: porcentaje de acuerdo global
(PAG) e indice x.

Sector arterial PAG K

Aortoiliaco 0,93 0,86
Femoral 0,96 0,89
Popliteo 0,90 0,81
Tibial anterior 0,92 0,84
Tibial posterior 0,83 0,62
Peroneo 0,74 0,50

proximal sano, o bien una oclusién; se considerd
‘negativo’ ante la ausencia de tales lesiones. De cara
al andlisis de la sensibilidad, especificidad y valores
prondsticos, los resultados positivos y negativos de
una y otra prueba se incluyeron en tablas de contin-
gencia, 2 X 2, como tales, sin incidir en qué lesion era
mds o menos significativa hemodindmicamente.

El andlisis de los resultados se realizé para cada
uno de los territorios explorados, aortoiliaco, femo-
ral, popliteo, tibial anterior, tibial posterior y pero-
neo. Para el andlisis de concordancia entre la ecogra-
fia y la arteriografia convencional se calcularon los
porcentajes de acuerdo global (PAG), positivo y ne-
gativo e indice K, con sus respectivos intervalos de
confianza al 95%. Para la interpretacion del indice K
se utilizaron los puntos propuestos por Landis et al
[10], considerandose un valor entre 0,81 y 1 como un
acuerdo muy bueno, entre 0,61 y 0,80, bueno, entre
0,41y 0,6, moderado, entre 0,21 y 0,4, débil, y muy
débil, entre 0 y 0,2. Como parametros de validez se
calcularon la sensibilidad y especificidad de la EDA,
asi como la razén de probabilidades diagndsticas
(RPD) positiva, que es igual a la sensibilidad dividi-
da por el complementario de la especificidad. Tam-
bién se calcularon los valores prondsticos positivos
(VPP) para cada uno de los territorios en la pobla-
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cion atendida. Para el analisis de datos se utilizaron
los programas SPSS 12.0 y EpiCalc 2000.

Resultados

La EDA se realiz6 a 60 pacientes con isquemia cro-
nica previa a la arteriografia. Su edad media fue de
71 £ 13,1 afios; el 57% eran pacientes con isquemia
grado III de Fontaine y en su mayoria varones (80%).
En cuanto a los factores de riesgo vascular clasicos,
se encontré una distribucidn tipica de la poblacion
elegible, con antecedentes de tabaquismo en un 79%
y la presencia de dislipemia como menos frecuente,
un 30%. Un 18,9% de la muestra tenfa algtin grado
de IRC. El tiempo medio de exploracion por extre-
midad fue de 39 + 18,8 min, siendo ligeramente
superior en pacientes con isquemia grado IV (5 min,
aproximadamente).

En la tabla I se recogen los PAG e indices de fia-
bilidad () para cada uno de los territorios. E1 PAG se
puede considerar excelente (igual o superior a un
90%) para todos los segmentos, excepto para el tibial
posterior y peroneo, del 83 y 74%, respectivamente.
El indice x también indicé una concordancia muy
buena o buena para los distintos sectores, salvo para la
arteria peronea, con un indice ¥ moderado (> 0,40).

La tabla II recoge la sensibilidad, especificidad,
VPP y RPD por territorios. La sensibilidad de la
prueba, es decir, los enfermos que la prueba detecta
como tales, puede considerarse muy aceptable para
todos los territorios, excepto para la peronea, que fue
del 67%. Por su parte, la especificidad de la prueba
fue mejor que su sensibilidad, estando por encima
del 90% en todos los casos, salvo en la peronea, que
fue del 88%. De acuerdo con el valor de la especifici-
dad, el VPP, esto es, la probabilidad de estar enfermo
cuando la ecografia dice que hay enfermedad, fue
cercano al 100% para casi todos los territorios. Por
su parte, la RPD que conocemos resulta de dividir la
probabilidad de obtener un resultado positivo cuando
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el sujeto estd enfermo por la probabi-
lidad de obtener el mismo resultado

Tabla Il. Sensibilidad, especificidad, valor pronéstico positivo (VPP) y razén de
probabilidades diagnésticas (RPD) de la ecografia Doppler arterial en el diagnésti-

co de la arteriopatia periférica.

cuando estd sano; cuanto mds se aleje

de 1, mejor serd la prueba para dife- Sector arterial Sensibilidad Especificidad VPP RPD
renciar entre sujetos enfermos y sa- Aortoiliaco 93 93 93 13
nos. Nuestros resultados de RPD se . | % 100 100 i

. emorai aximo
han descrito en la tabla II. Cuando el
valor de la especificidad es del 100%, Popliteo 87 95 96 19
el complementario es igual a cero; | Tipia anterior 85 100 100 Méximo
luego no se puede obtener el cociente —

R , . ibial posterior 81 92 97 9,67

de RPD, atribuyéndose un valor ma- P
ximo o infinito. Asi, la EDA en nues- Peroneo 67 88 91 5,67

tro laboratorio resulta una prueba
excelente o buena para todos los terri-
torios, siendo su utilidad médxima para el segmento
femoral y tibial anterior, en los que la especificidad y
el VPP eran del 100%.

Discusion

Aparte de las ventajas evidentes que la EDA como
prueba de imagen para el diagndstico de la isquemia
critica de miembros inferiores aporta en nuestro
arsenal diagndstico —no invasiva, bien tolerada, repe-
tible a demanda, accesible, econdémica, no depen-
diente de otros especialistas—y a pesar de sus claros
inconvenientes —lenta, dependiente del explorador y
del enfermo—, en cualquier caso y a tenor de los re-
sultados obtenidos en nuestro laboratorio, se puede
considerar una prueba con una fiabilidad y validez
buena o muy buena. El hecho de contar con una RPD
positiva superior a 10 en casi todos los territorios a
priori, sugiere una alta rentabilidad diagndstica en
pacientes con una elevada prevalencia de enferme-
dad arterial, como son nuestros pacientes con isque-
mia critica de miembros inferiores.

La arteriografia estd considerada actualmente
como patrén oro en el diagndstico de la enfermedad
arterial periférica, por su alta definicién de las lesio-
nes aterotromboticas. Por ello, el desarrollo de la

EDA en este diagndstico responde fundamentalmente
a dos motivos de importancia, en nuestra opinion.
Uno es el cardcter invasivo de la arteriografia. De su
realizacion no s6lo pueden derivarse dafios locales de
diversa entidad [11], sino que el contraste iodado
—incluyendo los de baja ionicidad— puede ocasionar
cuadros alérgicos en torno al 2%, nefrotoxicidad en
enfermos con IRC, no diabéticos, en un 12%, cifra
que se eleva hasta un 33% si son diabéticos ademads de
IRC [1,2]. Otro motivo es la falta de valoracién hemo-
dindmica de las lesiones no oclusivas. La arteriografia
es biplanar e infravalora lesiones en cara posterior y
superpone arterias como la femoral profunda, obvian-
do hasta un 76% de sus lesiones ostiales [12].
Cuando se analiza la fiabilidad de la EDA con
respecto a la arteriografia, el porcentaje de acuerdo
se puede considerar excelente, siempre por encima
del 90%, salvo para los segmentos tibial posterior y
peroneo, que es del 83 y 74%, respectivamente; por-
centajes de acuerdo ligeramente inferiores, aunque
aceptables, en cualquier caso. Sin embargo, como
consecuencia de la alta frecuencia de patologia en
los pacientes incluidos en el estudio, podria pensarse
que este alto grado de acuerdo se debe o se ve muy
influenciado sélo por el azar —si siempre se dice que
hay patologia es relativamente f4cil acertar en nues-
tros pacientes—. Para eliminar el papel del azar en el
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porcentaje de acuerdo se calcula el indice x [13], y
los resultados son semejantes. Obtenemos niveles de
concordancia buena o muy buena, moderada en la
arteria peronea.

No obstante, una prueba muy fiable debe tam-
bién tener un importante grado de validez para clasi-
ficar correctamente a los pacientes segin su patolo-
gia. La sensibilidad de la prueba, es decir, los enfer-
mos que la prueba detecta como realmente enfer-
mos, puede considerarse muy aceptable para todos
los territorios, excepto para la peronea, cuya de-
teccion tiene menos sensibilidad, con un 67%. Las
pruebas muy sensibles son especialmente interesan-
tes para el diagnéstico tipo cribado, donde no intere-
san los falsos negativos. En cualquier caso, para con-
firmar patologia, si existe enfermedad y, por tanto,
necesidad de actuar terapéuticamente, interesan las
pruebas muy especificas, donde no aparezcan falsos
positivos [14]. La especificidad de la EDA en nues-
tro laboratorio es todavia mejor que su sensibilidad.
Por tanto, podemos estar bastante seguros de la pre-
sencia de patologia ante la obtencién de un resultado
patolégico, segin la ecografia Doppler. No olvi-
demos que ante una prueba muy especifica es muy
util un resultado positivo. Asi, una especificidad del
100% implica decir con toda seguridad que hay
patologia. Incluso en la arteria peronea, cuya sensi-
bilidad habia sido sélo del 67%, obtenemos una es-
pecificidad alta (88%).

La sensibilidad y la especificidad miden, respec-
tivamente, el porcentaje de enfermos en los que se
obtiene un resultado positivo y el porcentaje de sanos
en los que se obtiene un resultado negativo. Sin em-
bargo, en la prictica habitual del clinico la situacién
que se plantea es frecuentemente inversa: nosotros
debemos decidir si el sujeto estd enfermo o no ante
un resultado positivo. Precisamente esto es lo que
mide el VPP. Para casi todos los territorios el VPP es
cercano al 100%; es decir, la probabilidad de estar
enfermo cuando la ecografia dice que hay enferme-
dad es del 100%. Para el territorio aortoiliaco y la
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arteria peronea, el VPP estd en torno al 90%. ;Qué
supone? En el peor de los casos, s6lo fallaremos en
una de cada diez ocasiones.

La RPD —razén de verosimilitud o likelihood ra-
tio— se considera actualmente un excelente pardmetro
para decidir cudndo se realiza una prueba diagnosti-
ca. La RPD resulta de dividir la probabilidad de obte-
ner un resultado positivo cuando el sujeto estd enfer-
mo por la probabilidad de obtener el mismo resulta-
do cuando estd sano o, lo que es lo mismo, la sensibi-
lidad dividido entre 1-especificidad [14]. Cuanto
mads se aleje de 1, mejor serd la prueba para diferen-
ciar entre sujetos enfermos y sanos. Asi, la EDA en
nuestro laboratorio resulta una prueba excelente o
buena para todos los territorios, siendo su utilidad
méxima para el segmento femoral y tibial anterior,
en los que la especificidad y el VPP eran del 100%.

La eleccién de 60 como tamafio de la muestra se
ha basado en criterios estadisticos, para obtener re-
sultados s6lidos mas que tendencias, ademds de la
constancia de que en trabajos anteriores similares se
contaba con numeros bastante inferiores, con buen
rendimiento estadistico [15-17].

Con relacién al andlisis descriptivo, no obtene-
mos nada destacable en cuanto a factores de riesgo
vascular cldsicos (tabaco, 79%j hipertension arterial,
70%; diabetes mellitus, 50%; dislipemia, 30%), ra-
z6n de masculinidad (4) o la proporcién de grados 11T
0 IV de isquemia crénica (57 frente a 43%). Si desta-
ca el hallazgo de un 18,9% de pacientes con algin
grado de IRC, sin duda debido al gran nimero de
hipertensos y a que la edad media de nuestra pobla-
cién estudiada es elevada (71 + 13,1 afos).

El tiempo medio de exploracién por extremidad
fue de 39 + 18,8 min, ligeramente superior en pa-
cientes con isquemia grado IV (5 min, aproximada-
mente). Se observo, asimismo, una tendencia a ex-
ploraciones mds rdpidas a lo largo de los siete meses
de realizacién del estudio. Este detalle guarda rela-
cién con la pericia o curva de aprendizaje, aunque
preferimos hablar en todo momento del conjunto de
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resultados sin dividirlos entre cartografias del inicio
del estudio o de su final.

Nuestro trabajo guarda semejanza con el de otros
autores [6,7], donde en general se aprecian niveles de
especificidad altos, algo menores los niveles de sen-
sibilidad y una concordancia parecida. En el caso de
la arteria peronea, cuyo correcto estudio aporta siem-
pre peores resultados —esencialmente por razones
anatomicas [18]—, de tal modo que a veces se obvia
el resultado de su exploracién [6], nuestro nivel de
concordancia moderada nos parece aceptable. No
obstante, por razones de seguridad dudamos sistema-
ticamente de su condicién de patoldgica o sana en el
resultado de la EDA, confiando en otra prueba de
imagen adicional en caso de plantear una eventual
revascularizacion.

Entre nuestros designios iniciales y, por tanto,
una posible limitacién de este estudio, se encontraba
la aplicacion exclusiva de la EDA como tnica herra-
mienta para indicar cirugia arterial directa en miem-
bros inferiores en la mayoria de los casos. A este res-
pecto, podemos decir que, de acuerdo con otros gru-
pos expertos [3], es necesaria la validacion personal
y de cada laboratorio previo a su aplicacién clinica
directa. Por ello, la orientacién del trabajo ha sido
nuestra validacién en el campo de interés mds que la
realizacién de cirugia arterial sin arteriografia.

Otra limitacidn relativa puede ser que no se divi-
dan los datos relativos a las arterias ilfaca comiin y
externa, si bien bajo nuestro punto de vista el hallaz-
go de una buena curva trifasica en la femoral comun
obvia la bisqueda de estenosis u oclusiones proxi-
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THE SENSITIVITY, SPECIFICITY AND RELIABILITY OF ARTERIAL DOPPLER ULTRASONOGRAPHY
IN THE DIAGNOSIS OF CRITICAL ISCHAEMIA OF THE LOWER LIMBS COMPARED TO ARTERIOGRAPHY

Summary. Introduction. Arteriography is still considered to be the gold standard in the diagnosis of critical ischaemia.
Nevertheless, it can cause locoregional arterial damage, as well as allergic reactions and nephrotoxicity, and it does not
evaluate the lesions haemodynamically. Arterial Doppler ultrasonography (ADU) has proved to be valid and reliable in
the lower limbs and supra-aortic trunks but, because it is an examiner-dependent technique, individual and laboratory
validation of findings is required. Aim. To analyse and validate ADU as a diagnostic test in patients with critical
ischaemia, as compared to arteriography. Patients and methods. A cross-sectional random design, with ADU applied
blind and independently with respect to arteriography conducted in a sample of 60 patients with critical lower limb
ischemia undergoing their preoperative study. Reliability is determined by means of the percentage of overall agreement
and the kappa index. Validity is determined by the sensitivity, specificity, predictive positive value (PPV) and diagnostic
likelihood ratio (DLR). Results. Mean examination time per limb: 39 min. Good or very good kappa indexes in all
sectors, except in the fibular artery (moderate). Highly sensitive in proximal territories. Specificity above 90%, except in
the fibular artery (88%). PPV always above 90%. High DLR values. Conclusions. In the light of the results obtained in
our laboratory, ADU can be considered to be a diagnostic test that is very useful as an alternative to arteriography,
since its reliability is good or very good and its validity, in terms of sensitivity, specificity, PPV and DLR, is very high.
Yet, in the distal sector, with special attention to the fibular artery, another imaging test must always be carried out
before setting an indication for surgery. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 121-7]

Key words. Doppler. Duplex scan. Kappa index. Mapping. Sensitivity. Specificity.
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Analisis critico del tratamiento fibrinolitico
en la trombosis del bypass femoropopliteo
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ANALISIS CRITICO DEL TRATAMIENTO FIBRINOLITICO EN LA TROMBOSIS DEL BYPASS FEMOROPOPLITEO

Resumen. Objetivo. Evaluar el resultado de la terapia fibrinolitica en el tratamiento de la trombosis del injerto femoro-
popliteo. Pacientes y métodos. Desde enero de 1998 a diciembre de 2005 se han tratado 50 casos de trombosis de bypass
femoropopliteo con fibrindlisis local con urocinasa. La muestra se compone de 30 pacientes con edad media de 67,7
anos, portadores de bypass a primera (16%) o tercera porcion (84%), con material protésico (88%) o vena (12%). La
trombosis sucedio en el primer afio de control clinico en el 73% de los casos. Presentaron una isquemia grado 1y Ila
(escala de Rutherford) el 58%. Se traté del primer episodio de trombosis en el 66% de la muestra. El tiempo de evolucion
de la isquemia fue menor de 14 dias en el 58% de los casos. Resultados. La eficacia técnica fue del 80%. Se identifico
lesion causante de la trombosis en el 90% de los casos, tratdndose con terapia endovascular (69,4%) o cirugia (19,4%).
La permeabilidad y el salvamento de extremidad al aio fueron del 26,8 y 50,6%, respectivamente, y a los dos afios del
22,3 y47,2%, respectivamente. Los injertos que se fibrinolisaron por primera vez presentaron mayor permeabilidad (p =
0,008) y mayor salvamento de extremidad (p = 0,006), que los injertos que ya se habian tratado previamente. Conclusio-
nes. La terapia trombolitica es una técnica iitil para restablecer la permeabilidad de los injertos femoropopliteos; no
obstante, los resultados obtenidos en la segunda y tercera fibrinolisis de un mismo bypass hacen replantear la necesidad
de un tratamiento alternativo. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 129-38]

Palabras clave. Bypass. Fibrindlisis. Isquemia aguda. Injertos femoropopliteos. Urocinasa.

Introduccion La trombdlisis intraarterial es una de las opciones

terapéuticas de las que disponemos para solucionar

La trombosis del bypass femoropopliteo es un pro-
blema frecuente, ya que el 50% de los injertos proté-
sicos y el 30% de los injertos autélogos fallan en los
primeros cinco afios [1,2], lo que supone un riesgo
importante de pérdida de extremidad.
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dicha complicacion y consiste en la disolucién enzi-
matica de un trombo con el propdsito de restaurar el
flujo sanguineo en el injerto, asi como en las arterias
colaterales y distales. Permite ademds identificar la
lesion subyacente para tratarla en un segundo tiem-
po, con cirugia o con tratamiento endovascular, en
unas condiciones mas favorables [3,4].

Sin embargo, la baja permeabilidad a medio plazo
y las posibles complicaciones locales y sistémicas
hacen replantear su indicacion. Las series publicadas
son muy heterogéneas y no es posible llegar a deter-
minar los casos idoneos para este tipo de tratamiento.
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Tabla . Clasificacién de Rutherford de laisquemia aguda [4,6].

Categoria Descripcién Pérdida sensitiva Debilidad muscular  Indicacién de fibrindlisis
1. Viable No necesita tratamiento inmediato  No No Si diferido
2a. Tratable Salvable si tratamiento diferido Minimo (en dedos) No Si diferido
ono
2b. Tratable Salvable si tratamiento inmediato Si Mediao moderada  Siurgente
3. lIrreversible Pérdida de tejido mayor o dafo Anestesia profunda  Pardlisis rigida No
nervioso inevitable

El objetivo de este estudio es analizar nuestros
resultados en la fibrindlisis del bypass femoropopli-
teo, determinando los factores que influyen en el éxi-
to o no del tratamiento y cudles podrian ser los casos
ideales que se beneficiarian de éste.

Pacientes y métodos

Desde enero de 1998 a diciembre del 2005 se trata-
ron con terapia trombolitica local 50 episodios de
trombosis de bypass femoropopliteo en 30 pacientes,
y se consider6 la trombdlisis locorregional la prime-
ra opcidn terapéutica en este tipo de patologia.

Cada episodio de trombosis se analizé de manera
independiente y los resultados se analizaron en fun-
cion de aquél. Se excluyeron del estudio las trombo-
sis yatrégenas y los bypasses femoropopliteos aso-
ciados a otro bypass.

No se indic6 la fibrindlisis en las trombosis que
ocurrieron en el postoperatorio inmediato (menos de
14 dias), las que cursaron con una isquemia irreversi-
ble (grado III de la clasificacion de Rutherford de la
isquemia aguda) [3-5] y las que se manifestaron de
manera asintomdtica o con una claudicacién a larga
distancia (mas de 150 m) [3,4]. Asimismo, se asu-
mieron las contraindicaciones publicadas en los
documentos de consenso [3.,4].

Se practico la técnica de forma urgente, es decir,
de manera inmediata, si existia pérdida sensitiva y
debilidad muscular moderada (categoria IIb de la
clasificacién de Rutherford) [3-5], y en el resto de los
casos se realiz6 de forma programada (Tabla I).

El tiempo de evolucién de la isquemia dnicamente
se tuvo en cuenta si la trombosis tenia mas de 30 dias,
en cuyo caso se desestimo la practica de la trombodlisis.

Las caracteristicas demograficas del grupo a
estudio se muestran en la tabla II.

La técnica se efectiia de manera uniforme: se rea-
liza una arteriografia diagndstica a través de un
abordaje femoral retrogrado contralateral en el 95%
de los casos; se recanaliza el injerto mediante una
guia hidrofilica recta (terumo 0,035 stiff) y un caté-
ter multipropdsito; posteriormente, se progresa un
catéter multiperforado, a partir del cual se introdu-
cen 300.000 UI de urocinasa en bolo intratrombo
(pulse spray) en 20-30 min y 100.000 Ul/h en perfu-
sién continua durante un tiempo medio de 19,5 h. Se
asoci6 profilaxis antibidtica y proteccion géstrica, y
en ningln caso se asocié anticoagulacion ni antia-
gregacion sistémica. Se realiz6 vigilancia clinica y
analitica a las 4 y las 12 h del inicio del tratamiento.
Tras 24 h se realiz6 una arteriografia de control para
evaluar la eficacia de la técnica, determinando la
existencia de lesiones asociadas vy, si fue preciso, su
tratamiento.
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Tabla Il. Caracteristicas demograficas. La fibrindlisis se considerd que fue eficaz cuando

" el trombo se lisé en mds de un 90% de su volumen y
se restauro el flujo anterégrado [3,4]. Los procedi-
Pacientes 30 mientos que debieron interrumpirse se incluyeron en
Trombosis 50 el grupo ‘no eficaz’.
Sexo Se determind si existia lesion subyacente: si se
trataba de una estenosis corta (< 3 cm), se realizé una
Varén 48 (96%) i sl ] ( 31 , ) ;
Mujer 2 4%) angiop astl'a simple; pero,. si eran lesiones mas exte.n-
sas (oclusiones, estenosis > 3 cm, pseudoaneuris-
Edad (afios) mas, fistulas, etc.) o el tratamiento endovascular no
Intervalo 45,94-90,35 fue eficaz, se indicé una reparacién quirdrgica.
Edad media 6769 Cuando no existi6 lesién apreciable, se inici6 trata-
Factores de riesgo vascular miento con anticoagulacién oral.
Tabaguismo 36 (72%) El control clinico consistié en una revision clini-
Diabetes mellitus 11 (22%) cay eco-Doppler cada seis meses.
Hipertension arterial 15 (30%) Los parametros analizados han sido la permeabi-
Dislipemia 11 (22%) lidad del injerto, la tasa de salvamento de extremidad
Tipo de bypass y la tasa de mgrtallqad. N
Primera porcién 8 (16%) La determinacién de la permeabilidad se basé
Tercera porcion 42 (84%) siempre en un hallazgo objetivo del segmento revas-
cularizado [5], evidencidndose en un eco-Doppler o
Material una arteriografia.
Prétesis 44 (88%) . . .
La supervivencia o salvamento de una extremi-
Vena 6 (12%) . ., .
dad se definié como la conservacion de un miembro
Tiempo de implantacion del bypass funcional.
< 1afo 38 (73%) Los resultados se analizaron mediante un test de
> 1 afio 12 (24%) Kaplan-Meier y se utilizé el test log rank para compa-
Orden de la fibrindlisis rar los grupos. El anélisis de regresion logistica de Cox
Primera vez 33 (66%) se empled para determinar algin factor que se asocia-
Segundavez 11 (22%) se de manera independiente a un mejor prondstico.
> segunda vez 6 (12%)
Duracion de laisquemia Resultados
< 14 dias 29 (58%)
> 14 dias 15 (30%) .. L, .
) ° La lisis completa se terminé en 40 casos, es decir en
Intervalo (dias) 1-30
. el 80%.
Media (dias) 9,7 L. .
El fracaso técnico (10 casos, 20%) se debio a la
Cravedad de laisquemia persistencia del trombo (siete) o a la interrupcién de
'y Ila (técnica programada) 29 (58%) la técnica por complicaciones (tres). Las causas que
llb (técnica urgente) 18 (36%) motivaron la interrupcién de la técnica fueron hemo-
rragias graves en dos casos (hematemesis y sangrado
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Figura 1. Algoritmo de tratamiento.

vesical), y descompensacion cardioldgica en otro
caso. El tiempo medio de infusién del fairmaco en
estos casos fue de 10,3 h. El tratamiento alternativo
consistié en la amputacién directa (cuatro casos), la
realizacion de un nuevo bypass (cuatro) o la trom-
bectomia quirdrgica (dos), a pesar de lo cual todos
perdieron el miembro antes del afio.

En el grupo de éxito técnico se detectd lesion sub-
yacente en el 90% de los casos, siendo la localiza-
cién mas frecuente las anastomosis (40% en la distal
y 37,5% en la proximal) y las arterias distales (35%),
tratandose de forma endovascular en el 69,4% de los
casos y con cirugia en el 19,4% (Fig. 1).

En el grupo en el que la fibrindlisis resulto eficaz,
la permeabilidad al afio y a los dos afios fue del 26,8
y del 22,3%, respectivamente, mientras que el salva-
mento de extremidad fue del 69,2 y del 47,2% al afio
y a los dos afios, respectivamente (Figs. 2y 3).

Presentaron complicaciones 16 casos (32%), de
los cuales la mayoria (14%) se trataron de hemorra-
gias en el lugar de puncién, que cedieron con trata-
miento conservador. En dos casos (4%) se produje-
ron embolismos distales que precisaron tratamiento
quirdrgico.

No existieron muertes relacionadas con el proce-
dimiento ni en los 30 dias posteriores, aunque tres
pacientes (6%) presentaron una descompensacion de
su cardiopatia previa. La supervivencia al afio y a los
dos afios fue del 92,7 y 89,8%, respectivamente.

En cuanto a los factores que influyeron en el re-
sultado a largo plazo, el orden de la fibrindlisis es el
tnico factor que se asocio estadisticamente a una me-
jor permeabilidad y salvamento de extremidad. Es
decir, que los injertos que se fibrinolisan por primera
vez tienen mayor permeabilidad (p = 0,008) y mayor
salvamento de extremidad (p = 0,006) que los que ya
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Figura 2. Permeabilidad posfibrindlisis.

se han lisado en alguna ocasion (Tabla III) (Figs. 2 y
3). Mediante el andlisis de regresion de Cox se deter-
mind que dicho factor prondstico era independiente
de los demas factores analizados.

Si analizamos los factores relacionados con el ti-
po de bypass (bypass primera porcién/tercera por-
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Figura 3. Salvamento de extremidad posfibrindlisis.

cidn, prétesis/vena, antigiiedad < 1 afio / > 1 afio) se
encontraron diferencias que no alcanzaron la signifi-
cacion estadistica, debido al bajo nimero de casos
que formaba alguno de los grupos. Sin embargo, se
observé una mejor permeabilidad en los bypasses con
una antigiiedad mayor de un afio (p =0,11), y un ma-
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yor salvamento de extremi-

.. . tremidad posfibrindlisis.
dad en los injertos a la pri- extremidad postibrinolisis

Tabla lll. Andlisis univariante de factores que afectan a la permeabilidad y al salvamento de

mera porcién (p = 0,09)
(Tabla III).
El tiempo de isquemia

no resulto ser un factor pro-

ndstico, ya que los pacien-

tes con menos de 14 dias de
evolucion del cuadro tuvie-

ron unos resultados simila-

res a los de mas de 14 dias

(Tabla III).
Los pacientes que cursa-

ron con una isquemia mas

grave (grado 3 de la escala
de Rutherford) [3] tuvieron
peor prondstico, aunque las
diferencias no alcanzaron la

significacion estadistica (p =
0,28 en la permeabilidad y

0,06 en el salvamento de ex-

tremidad) (Tabla IIT).

En cuanto a la correc-
cion de las lesiones subya-

centes y tipo de tratamiento

asociado, no se hallaron

n Permeabilidad P Salvamento P
media (meses) extremidad
medio (meses)
Bypass a 1.2 porcion 4 770 0,97 70,40 0,09
Bypass a 3.2 porcién 36 3,40 27,01
Injertos antélogos 5 7,85 0,22 24,38 0,23
Injertos protésicos 35 9,77 31,25
Antigliedad < 1afo 32 8,90 0,11 33,36 0,77
Antigliedad > 1afo 8 20,70 24,09
Orden 1.2vez 27 15,99 0,008 41,91 0,006
Orden > 1.2vez 13 2,90 18,61
Tiempo < 14 dias 12 9,92 0,66 30,23 0,47
Tiempo > 14 dias 22 10,97 29,82
Gravedad isquemialy lla 20 14,82 0,28 41,03 0,06
Gravedad isquemia llb 17 4,42 24,01
Si tratamiento asociado 32 12,60 0,36 35,19 0,78
No tratamiento asociado 8 3,92 16,21
Cirugia asociada 7 13,56 0,57 30,22 0,32
Tratamiento endovascular 25 11,70 36,58

diferencias estadisticamen-

te significativas (Tabla III).

Discusion

La terapia fibrinolitica surge en forma de terapia sis-
témica en el tratamiento de numerosas patologias,
pero el elevado riesgo de complicaciones hemorragi-
cas condiciona la introduccion de la administracion
local en 1974 por Dotter et al [6]; técnica que poste-
riormente resurge con los trabajos de Katzen et al en
1981 [7], hasta llegar a la conclusién de que el uso de
los agentes liticos en el punto de la trombosis tiene
un menor efecto litico sistémico y hemorrégico.

Las indicaciones de la terapia fibrinolitica local
son numerosas: en el tratamiento del infarto agudo
de miocardio, en el embolismo pulmonar, la trombo-
sis venosa profunda y el accidente cerebrovascular,
asi como en la isquemia de miembros inferiores,
aunque en este dltimo caso estd sin definir actual-
mente cudl podria ser el paciente idéneo [8].

En la década de los noventa se publican tres estu-
dios aleatorizados y prospectivos que nos ayudan a
acercarnos a ese caso ideal [9-13].

El primero de éstos, el estudio Rochester [9,10]
aleatoriz6 114 pacientes con isquemia aguda, de me-
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Tabla IV. Resultados de fibrindlisis de injertos femoropopliteos.

Xeral-Cies Barjau et al Hye et al Nackmanetal  Zuckermanetal Conrad et al
2006 2001 [18] 1994 [14] 1997 [16] 2003 [17] 2003 [15]
N.2 de casos 50 72 40 44 91 69
Exito técnico 80% 88,9% 92% 75% 88% 71%
Permeabilidad
12 meses 26,8% 36,4% 30% 34% 47% 50%
24 meses 22,3% 25,5% 25% 16% 50%
Salvamento de extremidad
12 meses 50,6% 85,5% 56% 70-80%
24 meses 472% 83,6% 80% 56% 75% 70-80%
Supervivenciaa 3 afios  83,5% 74% 75%
Complicaciones 32% 40,3% 27% 16% 17%
Mayores 6% 16,7% 19%
Menores 26% 40,3%

nos de siete dias de evolucién, en dos grupos segun el
tratamiento aplicado (cirugia o tratamiento fibrinoli-
tico). La fibrindlisis se asocié a menores complica-
ciones cardiopulmonares frente a la cirugia, con me-
jor supervivencia que en el grupo quirdrgico, aunque
no existieron diferencias en cuanto al salvamento de
extremidad.

El estudio STILE [10-12] aleatorizé 393 pacien-
tes con isquemia grave y cronica —catalogada como
tal segun el tiempo de evolucién de la isquemia fuera
menor o mayor a 14 dias—, causada por trombosis
tanto de arterias nativas como de injertos vasculares.
La fibrindlisis obtuvo mejores resultados cuando la
isquemia era menor de 14 dias, mientras que en este
grupo la tasa de amputaciones fue mayor cuando el
tratamiento fue quirtdrgico. Por el contrario, la tasa
de amputaciones fue mayor cuando se realiz6 fibri-
nolisis en el grupo de isquemia de mds de 14 dias.
También determiné que las oclusiones de arteria na-
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tiva respondian peor a la fibrindlisis, mientras que el
resultado era mejor en los injertos ocluidos.

En 1998, el estudio TOPAS (Thrombolysis or
Peripheral Arterial Surgery) [10,13], que aleatorizé
544 pacientes con isquemia de menos de 14 dias, lle-
g6 ala conclusion de que la fibrin6lisis permite redu-
cir la complejidad de la cirugia, con un indice de
amputaciones y supervivencia similar al del trata-
miento quirdrgico aislado.

En estos momentos, la tinica indicacion justifica-
da de la trombdlisis era la isquemia aguda inferior a
14 dias, causada por trombosis de arteria nativa o
prétesis vascular, obteniéndose mejores resultados
en el dltimo caso. Posteriormente se realizan nume-
rosos estudios retrospectivos que generan mas con-
fusidn, ya que en ocasiones estudian simultdneamen-
te arterias nativas e injertos, usan distintas pautas de
fibrindlisis y estudian grupos de pequefio tamafio
durante un tiempo de control clinico insuficiente.



C. GALLEGO-FERREIROA, ET AL

Nuestra serie es un estudio retrospectivo, con las
limitaciones que esto conlleva, pero maneja una po-
blacién homogénea de casos que se tratan de manera
uniforme, por lo que los resultados obtenidos son
comparables a series previas de fibrindlisis de by-
pass femoropopliteo (Tabla IV) [14-18].

La eficacia de la técnica en nuestro estudio (80%)
es similar a la de los estudios comparados (71-92%)
[14-18]. El grupo de pacientes en el que no se consi-
guid la repermeabilizacién del injerto tuvo un pro-
néstico nefasto, ya que, a pesar de los tratamientos
realizados, todos los pacientes perdieron la extremi-
dad antes del afio. Este dato coincide con el estudio
NATALI (National Audit of Thrombolysis for Acute
Leg Ischemia) [19], ya que observaron que la ‘super-
vivencia libre de amputacién’ es del 91% cuando la
lisis del trombo es efectiva, pero decrece al 39%
cuando no lo es.

El resultado de permeabilidad a dos afios (22,3%)
es un valor intermedio con respecto a las series revi-
sadas (16-50%) [14-8], aunque el salvamento de
extremidad a dos afios (47,2%) es ligeramente infe-
rior (56-82,7%) [14-8].

Las complicaciones (32%) resultan comparables
a los estudios mencionados (27-59%), teniendo ci-
fras de complicaciones graves (6%) relativamente
bajas [14-18].

En cuanto a factores como el tiempo de evolu-
cién de la isquemia, hemos observado un tiempo
medio (7,9 dias) superior a los encontrados en la
bibliografia (2,3 a 6 dias) [14-18]. No encontramos
diferencias significativas en los resultados de los
pacientes con isquemia inferior a 14 dias con res-
pecto a los de isquemia de mds de 14 dias, debido
probablemente a la baja potencia del test condicio-
nado por el pequefio tamafio de las muestras (Tabla
III). Este dato coincide con los estudios revisados
[14-18], pero se contrapone al estudio STILE [10-
12]; por ello, consideramos que se deben tratar is-
quemias de menos de un mes de evolucién lo mas
pronto posible.

En cuanto al tipo de injerto, no hemos observado
diferencias debidas al tipo de material utilizado. Con
relacién a este tema, en la bibliografia existen opi-
niones dispares, ya que autores como Hye et al [14]
creen que las prétesis responden mejor al tratamien-
to fibrinolitico que las venas, mientras que otros,
como Conrad et al [15], opinan lo contrario.

Hemos observado en nuestro estudio que los
injertos suprageniculares tienen un mayor salvamen-
to de extremidad, aunque la diferencia no alcanza la
significacién estadistica. Este dato coincide con los
resultados obtenidos por Nackman et al [16], ya que
observan que los injertos suprageniculares tiene una
permeabilidad posfibrindlisis significativamente
mayor que los injertos infrageniculares.

La antigiiedad del injerto también es un factor
prondstico, ya que tanto en nuestro estudio como en
los revisados [14-18] se observa que los injertos
con menos de un afio de antigiiedad tienen peor pro-
nostico. Esto se debe a que un injerto con una trom-
bosis precoz refleja un calibre inadecuado, lecho
distal de mala calidad, etc., problemas de dificil
solucion.

El grado de isquemia es uno de los factores mds
importantes para la eleccion de la terapéutica, ya que
a los problemas que produce la gravedad de la isque-
mia hay que afadir el tiempo de perfusién del trombo-
litico y las consecuencias del propio tratamiento (sin-
drome de revascularizacion, embolismos distales,
etc.). Sin embargo, la diferencia no alcanza la signifi-
cacion estadistica. En la bibliografia revisada no es un
factor frecuentemente estudiado, a pesar de las reco-
mendaciones de los documentos de consenso [3,4].

El orden de la fibrindlisis es un factor relevante
en cuanto al resultado a largo plazo: nuestro estudio
aporta que el orden de la fibrindlisis se asocia esta-
disticamente a una mejor permeabilidad y salvamen-
to de extremidad, ya que los injertos que se fibrino-
lisan por primera vez tienen mayor permeabilidad
(p =0,0084) y mayor salvamento de extremidad (p =
0,006) que los que ya se han lisado en alguna oca-
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sion. Por ello, debido a los riesgos hemorragicos que
la técnica tiene y el mal prondstico de la extremidad
si ésta falla, consideramos que no debe aplicarse
repetidamente sobre un mismo injerto.

La aplicacién de tratamiento asociado a la fi-
brindlisis tiene un mejor resultado a largo plazo, tal y
como obtienen Zuckerman et al [17] en su estudio,
pero la realizacién de tratamiento endovascular o
cirugia carece de indicaciones definidas, sin poder
demostrar en nuestro estudio ni en la bibliografia
revisada datos que apoyen una u otra alternativa.

Conclusiones

La trombdlisis intraarterial es una técnica util en el
tratamiento de la trombosis del bypass femoropopli-
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A CRITICAL ANALYSIS OF FIBRINOLYTIC TREATMENT IN FEMORAL-POPLITEAL BYPASS THROMBOSIS

Summary. Aim. To evaluate the results of fibrinolytic therapy in the treatment of femoral-popliteal graft thrombosis.
Patients and methods. Between January 1998 and December 2005, 50 cases of femoral-popliteal bypass thrombosis were
treated by local fibrinolysis using urokinase. The sample consisted of 30 patients with a mean age of 67.7 years who had
received a bypass made of either prosthetic material (88%) or vein (12%) in the first (16%) or third portion (84%).
Thrombosis occurred during the first year of clinical monitoring in 73% of cases. Grade I and Ila ischaemia (Rutherford
scale) was present in 58% of them. It was the first episode of thrombosis for 66% of the sample. Progression time of the
ischaemia was 14 days or less in 58% of cases. Results. Technical efficiency was 80%. The lesions causing the
thrombosis were found in 90% of cases and were treated with endovascular therapy (69.4%) or surgery (19.4%). Patency
and limb salvage at one year were 26.8 and 50.6%, respectively, and at two years the figures were 22.3 and 47.2%,
respectively. The grafts submitted to fibrinolysis for the first time offered greater patency (p = 0.008) and higher limb
salvage rates (p = 0.006) than grafts that had been treated previously. Conclusions. Thrombolysis therapy is a useful
technique for restoring the patency of femoral-popliteal grafts; yet, the outcomes of second and third-time fibrinolysis of
the same bypass make it necessary to consider an alternative treatment. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 129-38]

Key words. Acute ischaemia. Bypass. Femoral-popliteal grafts. Fibrinolysis. Urokinase.
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PRONOSTICO FUNCIONAL TRAS AMPUTACION MAYOR POR CAUSA
ISQUEMICA EN PACIENTES CON DEAMBULACION PREVIA

Resumen. Introduccién. La amputacion mayor por isquemia es una importante causa de discapacidad y genera un eleva-
do coste sociosanitario. Objetivo. Hemos analizado los factores que influyen en la rehabilitacion de los pacientes que pre-
viamente deambulaban y sufren una amputacion mayor de causa isquémica. Pacientes y métodos. Realizamos 119 ampu-
taciones mayores por causa isquémica en 105 pacientes con deambulacion (entre enero de 2000 y diciembre de 2004). EL
grado de rehabilitacion se valoro con el Walking Ability Index (WAI): 1-2: deambulacion sin soporte; 3-5: deambulacion
con soporte; 6: no deambulacion. Analizamos: la edad, el sexo, la obesidad, los factores de riesgo cardiovascular, la
comorbilidad, el nivel de amputacion, la biamputacion y el apoyo familiar. Andlisis estadistico: chi al cuadrado y t de Stu-
dent. Resultados. De los 105 pacientes que iniciaron el programa de rehabilitacion: 81 varones (77%), edad 72 £ 13 aiios
(14-100), 14 biamputados (13,3%), 104 amputaciones supracondileas 'y 15 infracondileas. Seguimiento: 19,7 £ 16,1 meses
(1,1-60). El 54,3% de estos pacientes consiguié una deambulacion efectiva. La puntuacion WAI obtenida fue: 1-2: 46
(43,8%); 3-5: 11 (10,5%); 6: 48 (45,7%). Influyeron negativamente en la rehabilitacion: la edad = 80 afios (RR: 4,76; IC
95%: 1,8-12,2; p = 0,001), el sexo femenino (RR: 5,1; IC 95%: 1,8-14,2; p = 0,001), la amputacion supracondilea frente a
la infracondilea (RR: 5,5; IC 95%: 1,1-26,2; p = 0,019), la hemiplejia (RR: 3,48; IC 95%: 1,1-11,9; p = 0,038) y la caren-
cia de apoyo familiar (RR: 7,23; IC 95%: 1,5-34,9; p = 0.005). Conclusiones. La mitad de los pacientes amputados por
causa isquémica que inician un programa de rehabilitacion consigue una protetizacion satisfactoria. El nivel infracondileo
obtiene altas tasas de deambulacion. El apoyo familiar es muy importante. La edad elevada, el sexo femenino y el déficit
neuroldgico previo son factores de mal prondstico para conseguir la rehabilitacion. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 139-45]
Palabras clave. Amputacion mayor. Extremidades inferiores. Isquemia. Prondstico funcional. Protesis. Rehabilitacion.

Introduccion las amputaciones mayores por causa isquémica

contindan siendo parte de la prictica quirdrgica de
A pesar de los importantes avances que la cirugia los cirujanos vasculares; su incidencia se ha mante-
vascular estd experimentando en los dltimos afios, nido estable en las dos dltimas décadas y oscila
entre las 17 y las 43 amputaciones/100.000 habitan-

tes/afno [1-3].
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El desarrollo de un buen programa de rehabilita-
cién es fundamental para el restablecimiento de la
deambulacién y la independencia de los pacientes
que sufren una amputacion mayor. El fracaso en la
rehabilitacion de estos pacientes conlleva no sé6lo
una discapacidad para el propio paciente, sino tam-
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bién una importante carga social y econdmica tanto
para la familia como para la sociedad [1,2,4].

Nuestro objetivo ha sido conocer el prondstico
funcional de aquellos pacientes previamente deam-
bulantes que se someten a una amputacién mayor
por causa isquémica y que comienzan un proceso de
rehabilitacién en nuestro centro, asi como valorar la
influencia que ejercen diversos factores sobre este
proceso de rehabilitacion.

Pacientes y métodos

Realizamos un estudio retrospectivo entre enero de
2000 y diciembre de 2004 en el cual incluimos a
aquellos pacientes previamente deambulantes que
sufrieron una amputacion mayor por causa isquémi-
ca y que iniciaron el programa de rehabilitaciéon en
nuestro centro. Se excluyd a aquellos pacientes que
previamente a la amputacién no caminaban debido a
un deterioro cognitivo, a una enfermedad terminal o
a un encamamiento prolongado, asi como a aquellos
que fallecieron en el postoperatorio precoz (< 30
dias) y que, por tanto, no pudieron iniciar el progra-
ma de rehabilitacion.

Registramos las caracteristicas demograficas y
clinicas de los pacientes incluyendo los factores de
riesgo cardiovascular clasicos —tabaquismo, hiper-
tension, diabetes mellitus, dislipemia— y las diversas
comorbilidades —obesidad mérbida, cardiopatia is-
quémica (CI), enfermedad pulmonar obstructiva cré-
nica (EPOC), insuficiencia renal crénica (IRC) y
enfermedad cerebrovascular (ECV)- para valorar su
influencia sobre el grado de rehabilitacién obtenido.

Los criterios empleados para clasificar a los pa-
cientes dentro de cada una de las categorias fueron:

— Fumadores: aquellos pacientes que presentaban
un habito tabaquico activo.

— Hipertension arterial: pacientes ya diagnostica-
dos previamente y que estaban siendo tratados
con una dieta o una medicacidn especificas.

— Diabetes mellitus: pacientes con glucemias basa-
les =2 127 mg/dL o en tratamiento con dieta, anti-
diabéticos orales o insulina.

— Dislipemia: pacientes con valores séricos de co-
lesterol total = 200 mg/dL o colesterol-LDL >
100 mg/dL, o que se encontraban en tratamiento
dietético o farmacoldgico.

— Obesidad morbida: pacientes con indice de masa
corporal > 40.

— CI: pacientes con antecedentes de angor estable o
inestable, infarto de miocardio o miocardiopatia
dilatada de origen isquémico.

— EPOC: pacientes con FEV1 (volumen espiratorio
forzado en el primer segundo) < 80% o en trata-
miento con broncodilatadores.

— IRC: pacientes con niveles basales de creatinina
sérica = 1,5 mg/dL.

— ECV: pacientes con antecedentes de ictus mayor
o menor con déficit neuroldgicos permanentes de
diverso grado.

Registramos el nivel de amputacion realizada (supra-
condjileo o infracondileo), la unilateralidad o la bila-
teralidad de ésta y la presencia de complicaciones lo-
cales (hematoma, infeccidn, necrosis) en el mufion.

Anadimos los antecedentes de un procedimiento
de revascularizacién previo cuando lo hubo y del
sector revascularizado asi como el tiempo transcurri-
do entre dicho procedimiento y la amputacién ma-
yor, o si se trataba de una amputacién primaria.

También recogimos la disponibilidad de apoyo
familiar; lo definimos como la presencia o la ausen-
cia de un familiar de primer grado que se implique en
el proceso de rehabilitacion.

El servicio de rehabilitacién de nuestro hospital
dirigié y supervisé directamente el programa de re-
habilitacion de estos pacientes. Al alta del programa
de rehabilitacién se valoraron los resultados funcio-
nales mediante el indice de capacidad de deambula-
cion (WAL, Walking Ability Index). Otorga una pun-
tuacidn a los pacientes entre 1 y 6 segtin su capacidad
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Tabla I. indice de capacidad de deambulacién (Walking Ability Index).

PRONOSTICO FUNCIONAL

servicio a 170 pacientes, de los

1. Deambulacién normal

Marcha normal, ritmica

Capacidad para caminar solo, sin apoyos externos
y con un adecuado sentido del equilibrio.

que 65 quedaron excluidos por
los criterios anteriormente des-
critos. Se ha incluido, por tan-

2. Deambulaciéon anémala

Capacidad para caminar solo, sin apoyos externos,
con un aceptable sentido del equilibrio.
Marcha anormal, arritmica, con cojera

to, a 105 pacientes, a los cuales
se les han realizado 119 ampu-
taciones mayores.

3. Deambulacion
con un apoyo

Necesidad de un apoyo (bastén o muleta) para caminar
sin riesgo de caidas, insuficiente sentido del equilibrio

La serie consta de 81 hom-
bres (77%) y 24 mujeres (23%)

4. Deambulacién
con dos apoyos

Necesidad de dos apoyos para caminar sin riesgo
de caidas, mal sentido del equilibrio

con una edad media de 72 + 13
anos (14-100). Los factores de

5. Deambulacion
con un andador
desplaza el andador

Necesidad de un andador para caminar. El paciente es
capaz de mantenerse de pie, quieto, estable, mientras

riesgo cardiovascular y las pa-
tologias de base de los pacien-
tes se reflejan en la tabla II.

6. Incapacidad para Incapacidad para caminar

deambular

Las 119 amputaciones reali-
zadas incluyeron 104 amputa-

ciones supracondileas (87,3%)

de deambulacién; la puntuacién mds elevada (1) co-
rresponde a aquellos pacientes que caminan sin So-
porte y 6 a aquellos que precisan de una silla de rue-
das para los desplazamientos (Tabla I).

Los pacientes se clasificaron en dos grupos segtin
el indice WAI obtenido al alta. En el grupo I se inclu-
y6 a aquellos pacientes con un indice WAI 1-5, los
cuales son capaces de caminar solos o con algun tipo
de apoyo, y en el grupo II se incluyé a los pacientes
con un indice WAI de 6, aquellos que no han recupe-
rado una deambulacién efectiva.

Las variables cualitativas se han expresado como
n (%), y las cuantitativas, como media + desviacion
estandar. El andlisis estadistico se ha realizado con el
programa SPSS 10.0 y se han utilizado los tests es-
tadisticos chi al cuadrado para variables cualitativas
y t de Student para variables cuantitativas. Hemos
considerado significativa una p < 0,05.

Resultados

Durante el periodo de estudio se intervino en nuestro
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y 15 infracondileas (12,7%).
Hubo complicaciones locales en 18 mufiones (15,1%).
91 pacientes (86,6%) sufrieron una amputacion uni-
lateral y 14 pacientes (13,3%), bilateral. De estos
ultimos, dos pacientes sufrieron las dos amputacio-
nes casi simultidneamente (< 30 dias) e iniciaron el
programa de rehabilitacién con una biamputacion.
Los 12 restantes, previamente, habian sido amputa-
dos, protetizados y rehabilitados de forma satisfacto-
ria y, posteriormente, sufrieron una amputacién con-
tralateral e iniciaron un nuevo programa de rehabili-
tacion; se los incluyd en nuestra serie en este segun-
do episodio.

Cuarenta pacientes (38,1%) se habian sometido
previamente a procedimientos de revascularizacién
(sector aortoiliaco, n = 1, 2,5%; sector femoropopli-
teo, n =22, 55%; sector tibial, n = 17, 42,5%) con un
tiempo medio de salvamento de la extremidad de
15,3 = 34,9 meses (intervalo: 0,07-168,7 meses).

El periodo de seguimiento fue de 19,7 + 16,1 me-
ses (intervalo: 1,1-60 meses), y la duracién del pro-
grama de rehabilitacién de nuestros pacientes, de 4,2
+ 4,2 meses (intervalo: 0,27-24,5 meses).

Al finalizar el programa de rehabilitacion, 46 pa-
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cientes (43,8%) presentaron un indice WAI de 1-2;
11 (10,5%) un indice WAI de 3-5, y 48 (45,7%) un
indice WAI de 6. Asi, el grupo I incluy6 a 57 pacien-
tes (54,3%) y el grupo 11 a 48 (45,7%).

El anélisis de los factores que influyeron en la
rehabilitacion de los pacientes se incluye en la tabla
III. La edad elevada y el género femenino se asocia-
ron a una menor tasa de éxito en el programa de reha-
bilitacién. Como se puede apreciar en la figura, el
porcentaje de pacientes que consigue rehabilitarse de
modo satisfactorio cae de forma sostenida; se en-
cuentran tasas de rehabilitacion del 76,2% en el gru-
po de < 60 afos, del 53,5% en las edades comprendi-
das entre 60-80 afios y del 25,9% en los > 80 afios.
Los factores de riesgo cardiovascular cldsicos no
influyeron en los resultados. El déficit neurolégico
previo supuso un riesgo tres veces mayor de no con-
seguir recuperar una deambulacién satisfactoria. La
IRC mostré una leve tendencia a asociarse con una
peor rehabilitacion sin llegar a alcanzar significacion
estadistica. La comorbilidad cardiaca o pulmonar no
supuso un factor prondstico en nuestra serie. Al ana-
lizar el nimero de comorbilidades —ECV, EPOC, CI
e IRC- que presentaban los pacientes y su grado de
rehabilitacion, observamos como el 71,7% (n = 33)
de los pacientes sin patologia de base mayor consi-
guié una deambulacién eficaz (WAI 1-5) frente al
37,5% (n = 18) de aquellos con una tnica comorbili-
dad y el 40% (n = 10) de aquellos con dos o mds
patologias (p = 0,002).

El1 50% (n = 46) de los pacientes con una amputa-
cion supracondilea consiguio recuperar la capacidad
de caminar (WAI 1-5) frente al 84% (n = 11) de los
pacientes con una amputacion infracondilea. La
diferencia fue muy significativa (riesgo relativo: 5,5;
IC 95%: 1,1-26,2; p = 0,02). Las complicaciones lo-
cales relacionadas con el mufién no se asociaron con
una peor rehabilitacion (p = 0,271). Los pacientes
con una amputaciéon mayor unilateral se rehabilita-
ron satisfactoriamente en un 57% (n = 52), que des-
cendio hasta el 35,7% (n = 5) en los pacientes biam-

Tabla Il. Factores de riesgo cardiovascular y comorbilidades de
la serie completa (n = 105).

n (%)

Tabaquismo activo 18 (15,1%)

Hipertensién arterial 56 (53,3%)

Diabetes mellitus 50 (47,6%)

Dislipemia 23 (21,9%)
Obesidad mérbida 7 (6,7%)
Cardiopatia isquémica 34 (32,4%)

Enfermedad pulmonar obstructiva cronica 26 (24,8%)

Insuficiencia renal crénica 15 (14,3%)

Enfermedad cerebrovascular 14 (13,3%)

Carencia de apoyo familiar 12 (11,4%)

putados; no se encontraron diferencias estadistica-
mente significativas en nuestra serie (p = 0,13).

La ausencia de apoyo familiar influyé muy nega-
tivamente en la eficacia del proceso de rehabilitacion
(RR:7,2; IC 95%: 1,5-34,9; p = 0,005) (Tabla III).

Discusion

Los pacientes con isquemia crénica de las extremi-
dades inferiores son enfermos complejos, habitual-
mente de edad elevada y con un gran nimero de co-
morbilidades asociadas. En nuestra serie, el 54,3%
ha conseguido una rehabilitacion efectiva. Las tasas
de protetizacion satisfactoria en otras series publica-
das son similares, con un 50% en el estudio de Neh-
ler [2] y un 49% en el trabajo de Schoppen [5].
Entre los diversos estudios no existe unanimidad
sobre el indice o la clasificacion del grado de rehabi-
litacién de los pacientes, aunque todos coinciden en
una agrupacion basica de pacientes capaces de cami-
nar por si solos o con apoyo adicional y de aquellos

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 139-145



Walking Ability Index 1-5

Figura. Andlisis de grupos de edad y resultados del programa de
rehabilitacion (n = 105); test estadistico: x%; p < 0,002).

con incapacidad permanente para deambular de nue-
vo [6]. Esto permite contrastar las diferentes series
con los resultados obtenidos en la nuestra.

Dentro de los factores que han influido en el pro-
ceso de rehabilitacidn, la edad actiia como un factor
negativo de forma repetida en las diferentes series
publicadas; se han obtenido tasas de deambulacién
del 74-77,1% en pacientes jovenes (< 50 afios) frente
al 18-39,6% en pacientes de edad avanzada (> 70
anos). Estos datos coinciden con los de nuestro estu-
dio, como se puede observar en la figura [2,4,6-8].

Taylor también encontr6 una peor tasa de recupe-
racion en las mujeres amputadas, con un 45,9% de
deambulacion frente al 61,2% de los hombres (25%
frente a 63% en nuestra serie). Argumentaba que, po-
siblemente, esto se debia a que las mujeres suelen
precisar amputaciones mayores a edades més eleva-
das y suelen presentar una menor masa muscular con
respecto a los hombres [4].

Ninguno de los factores de riesgo cardiovascular
clasicos (tabaquismo, hipertension, diabetes mellitus
o dislipemia) ha demostrado influir negativamente
en el proceso de rehabilitacién de los pacientes, tan-
to en nuestra serie como en el resto de la bibliografia
publicada [1,2,4-7].
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En cuanto al impacto de las diversas comorbilida-
des, se han publicado algunos resultados dispares en
las diferentes series. Asi, Siriwardena obtenia unos
WALI 0,4 puntos mds elevados de media en pacientes
con cardiopatia isquémica con respecto a aquellos
sin cardiopatia de base, y un punto mayores en pa-
cientes con EPOC [7]. Estos hallazgos no se han con-
firmado ni en la nuestra ni en otras series publicadas
[2,4]. La presencia de déficit neuroldgicos estableci-
dos se ha asociado también repetidamente con una
peor rehabilitacion de los pacientes amputados [6,7,
9]. Taylor obtuvo una tasa de rehabilitacion signifi-
cativamente menor en los pacientes con insuficiencia
renal terminal [4]. Siriwardena y Nehler, sin embar-
g0, no observaron diferencias con respecto a esta
patologia [2,7]. En nuestra serie, la IRC ha mostrado
una tendencia a actuar como un factor de mal pro-
néstico sin alcanzar la significacion estadistica. Esto
se debe, posiblemente, al pequefio tamafio de la mues-
tra con el que contamos para analizar este factor; pre-
cisarfamos de una poblacién mayor para poder obte-
ner conclusiones fiables.

La conservacién de la articulacion de la rodilla
reduce, en gran medida, el gasto energético necesa-
rio para manejar una prétesis y, siempre que sea fac-
tible, se intentard descender el nivel de amputacion.
Las tasas de rehabilitacién varian segtn los diferen-
tes estudios, pero todos coinciden, al igual que el
nuestro, en unas mayores tasas de deambulacion
efectiva en las amputaciones infracondileas con res-
pecto a las supracondileas [1-4,6,7,10]. Las amputa-
ciones supracondileas obtienen porcentajes de reha-
bilitacién del 20-52%, y las infracondileas, del 35-
66,6%. Sin embargo, frecuentemente no es posible
elegir el nivel de amputacién, sino que viene deter-
minado por la patologia o las caracteristicas de los
pacientes.

La dificultad para recuperar la capacidad de deam-
bulacidén tras una amputacion bilateral es evidente.
Una tercera parte de nuestros pacientes biamputados
ha conseguido caminar de nuevo. Taylor analiz6 este
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Tabla lll. Andlisis de la influencia de las caracteristicas demogréficas y clinicas sobre los resultados del programa de rehabilitacién

(n=105).

Grupo | (n=57)

Grupo Il (n=48) p Riesgo relativo (IC 95%)

Edad (> 80 afios) 8 (27,6%) 21 (72,4%) 0,001 4,76 (1,8-12,2)
Género femenino 6 (25,0%) 18 (75,0%) 0,001 5,10 (1,8-14,2)
Tabaquismo activo 12 (66,7%) 6 (33,3%) 0,112

Hipertension arterial 32 (57,1%) 24 (42,9%) 0,53

Diabetes mellitus 24 (48,0%) 26 (51,0%) 0,20

Dislipemia 12 (52,2%) 11 (47,8%) 0,82

Obesidad 5 (71,4%) 2 (28,6%) 0,346

Cardiopatia isquémica 15 (44,1%) 19 (55,9%) 0,15

Enfermedad pulmonar obstructiva crénica 15 (57,7%) 11 (42,3%) 0,69

Insuficiencia renal crénica 5(33,3%) 10 (66,7%) 0,08 2,70 (0,9-8,77)
Enfermedad cerebrovascular 4 (28,6%) 10 (71,4%) 0,038 3,48 (1,1-11,9)
Carencia de apoyo familiar 2 (16,7%) 10 (83,3%) 0,005 7,23 (1,5-34,9)

Test estadisticos: 2, t de Student. IC: indice de confianza.

factor y obtuvo unas tasas de rehabilitacion en este
tipo de pacientes del 31,1% [4]. El éxito también
viene influido por la distribucién de ambas amputa-
ciones. Asi, Volpicelli en su trabajo consigue rehabi-
litaciones del 80% en los pacientes portadores de
dos amputaciones infracondileas, del 24% en pa-
cientes que presentan una amputacion supracondilea
y una infracondilea y del 5,3% en pacientes que han
sufrido una amputacién supracondilea bilateral [11].
Siriwardena obtiene unos resultados similares en su
serie [7].

El apoyo familiar ha resultado ser el factor de
mayor impacto en el proceso de rehabilitacién en
nuestros pacientes. Influye tanto en la motivacién de

los pacientes como en la dindmica del programa.
Leung describi6 una reduccién en la capacidad de re-
cuperacion de los pacientes institucionalizados e
insisti6 en el papel fundamental que ejerce la familia
en la reintegracién de los pacientes amputados [12].

En conclusién, a partir de nuestra experiencia, la mi-
tad de los pacientes amputados por causa isquémica
que inician un programa de rehabilitacién consigue
una protetizacion satisfactoria. El nivel infracondileo
obtiene altas tasas de deambulacién. El apoyo fami-
liar es muy importante. La edad elevada, el sexo fe-
menino y el déficit neurolégico previo son factores
de mal prondstico para conseguir la rehabilitacion.
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FUNCTIONAL PROGNOSIS FOLLOWING MAJOR AMPUTATION
DUETO ISCHAEMIA IN PATIENTS PREVIOUSLY CAPABLE OF WALKING

Summary. Introduction. Ischemic major limb amputation causes significant disability and conveys high socio-sanitary
costs. Aim. We have analysed the factors which influence the rehabilitation of previously ambulatory patients who suffer
a major limb amputation because of peripheral arterial disease (PAD). Patients and methods. We performed 119 major
limb amputations because of PAD in 105 previously ambulatory patients (January 2000-December 2004). The success
rate of the rehabilitation program was assessed with the Walking Ability Index (WAI): 1-2: ambulation with no external
support (crutches, canes); 3-5: ambulation with additional support; 6: no ambulation. We analysed: age, gender, obesity,
cardiovascular risk factors, comorbidity, level of amputation, bilateral amputation and family support. Statistical
analysis: chi-square, t-test. Results. From the 105 patients who started the rehabilitation program: 81 (77%) men, age
72 + 13 years (14-100), 14 (13.3%) bilateral amputations; 104 above-knee amputations, 15 below-knee amputations.
Follow-up: 19.7 + 16.1 months (1.1-60). Satisfactory ambulation was achieved in 54.3% of the patients. We obtained the
Jollowing WAI results: 1-2: 46 (43.8%); 3-5: 11 (10.5%); 6: 48 (45.7%). The factors which negatively influenced the
rehabilitation process were: old age (= 80 years old) (RR: 4.76; IC 95%: 1.8-12.2; p = 0.001), female gender (RR: 5.1;
IC 95%: 1.8-14.2; p = 0.001), above-knee vs. below-knee amputation (RR: 5.5; IC 95%: 1.1-26.2; p = 0,019), previous
stroke (RR: 3.48; IC 95%: 1.1-11.9; p = 0.038) and lack of family support (RR: 7.23; IC 95%: 1.5-34.9; p= 0.005).
Conclusions. Half of the patients who suffer a major limb amputation because of PAD and begin a rehabilitation
program regain a satisfactory walking ability. Below-knee amputations achieve high ambulation rates. Family support is
very important. Old age, female gender and previous neurological deficit are negative factors in the rehabilitation
process. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 139-45]

Key words. Functional prognosis. Ischemia. Lower-limbs. Major limb amputation. Prosthesis. Rehabilitation.
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Pseudooclusion carotidea sintomatica:
tratamiento quirdrgico y resultados

H. Cubillas-Martin?, J.M. Gutiérrez-Julian?, S. Calleja-Puerta b N. Alonso-Gémez?,
E. Santamarta-Farifia?, J.A. del Castro-Madrazo *, A. Amer-Zanabili Al-Sibbai ?,
L.A. Camblor-Santervas ?, M.A. Menéndez-Herrero , A.I. Menéndez-Pérez ?,
J.A. Carrefio-Morrondo ?, J.M. Llaneza-Coto ?, J. Rodriguez-Olay *

PSEUDOOCLUSION CAROTIDEA SINTOMATICA: TRATAMIENTO QUIRURGICO Y RESULTADOS

Resumen. Introduccion. Estudios multicéntricos recientes sugieren un dudoso beneficio de la endarterectomia carotidea
(EC) en pacientes con pseudooclusion carotidea (POC). Objetivo. Evaluar el resultado clinico y hemodindmico de la EC
en las POC sintomdticas. Pacientes y métodos. Entre 1999y 2005 se intervinieron 13 pacientes con POC interna (3,96 %
de la cirugia carotidea) sintomdticas: siete con infarto cerebral (53,8%), tres con accidente isquémico transitorio
(23,1%), dos con amaurosis fugaz (15,4%) y uno con sincopes de repeticion (7,7%). En todos se realizo eco-Doppler y
angiografia. Criterios diagnosticos del eco-Doppler: oclusion origen cardtida interna, flujo en goteo o sefial distal
amortiguada. Criterios diagnosticos de la angiografia: obstruccion origen carotida interna con relleno filiforme distal.
Se indicé la revascularizacion quiriirgica en todos ellos. Resultados. En 12 pacientes se pudo revascularizar la carédtida
interna (92,3%) y en uno se hizo su ligadura (7,7%). Técnica de revascularizacion: 11 ECy un bypass a cardtida inter-
na distal. Morbimortalidad quirirgica del 0%. Control clinico: 3-69 meses (media: 31,6 meses) mediante eco-Doppler
de troncos supraadrticos y transcraneal, encontrdndose todos vivos, asintomdticos y con permeabilidad de la cardtida
interna. La reserva hemodindmica homolateral postoperatoria se ha encontrado normalizada en la mayoria de los
pacientes. Conclusiones. Se considera indicada la intervencion quiriirgica en casos sintomdticos de POC, ya que logra
la repermeabilizacion de la cardtida y la normalizacion de la reserva hemodindmica en un alto porcentaje, previniendo
ademds la aparicién de nueva sintomatologia a largo plazo. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 147-53]

Palabras clave. Arteriografia. Carotida. Eco-Doppler transcraneal. Endarterectomia. Pseudooclusion carotidea. Signo
de la cuerda.

Introduccion ‘casi oclusion’, ‘oclusidn incompleta’, ‘oclusién sub-

total’, ‘signo de la cuerda’, ‘cardtida interna distal pe-

La pseudooclusién carotidea (POC) hace referencia
a una serie de hallazgos angiograficos que se han
descrito en la bibliografia como ‘pseudooclusién’,
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quefia’, o ‘estrechamiento postestenético’, donde se
observa un importante colapso de la luz de la arteria
cardtida interna (ACI) por encima de una estenosis
critica [1-6] (Figs. 1,2y 3).

Estudios multicéntricos recientes sugieren un
dudoso beneficio de la endarterectomia carotidea
(EC) en estos pacientes [7-10]. Asi, por ejemplo, en
la revision de los resultados finales del ECST (Euro-
pean Carotid Surgery Trial) se concluye que la ciru-
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Figura 1. Arteriografia: pseudooclusién carotidea (‘signo de la
cuerda’).

gia carotidea aporta un gran beneficio para estenosis
del 70-99% y moderado para aquellas del 50-69%:;
sin embargo, es escasamente beneficiosa en pacien-
tes con ‘estenosis cercanas a la oclusion’ [9].

El estudio angiogréfico se ha considerado el pa-
tron de referencia para diferenciar las estenosis criti-
cas de ACI, cercanas a la oclusion, de las obstruccio-
nes completas. Se han descrito una serie de criterios
angiogrdficos para tratar de identificar las POC,
entre los que se encuentran: retraso en la llegada in-
tracraneal del contraste de la ACI comparado con la
arteria cardtida externa (ACE), circulacion colateral
intracraneal a través de vasos contralaterales o dilu-
cién ipsilateral del contraste y marcada reduccion del
diametro de la ACI, comparada con la ACI contrala-
teral o con la ACE ipsilateral [7].

Figura 2. Arteriografia: oclusién origen carétida interna, con su
relleno proximal tardio (flecha blanca); permeabilidad de carétida
externa (flecha negra).

Se presenta nuestra experiencia de 13 casos de
POC sintomédtica intervenidos quirdrgicamente, eva-
Iuando el resultado clinico y hemodindmico.

Pacientes y métodos

Entre enero de 1999 y diciembre de 2005 se trataron
en nuestro servicio 13 pacientes con pseudooclusio-
nes de ACI sintomaticas, de un total de 328 interven-
ciones carotideas, que representan un 3,96% de dicha
cirugia. Los pacientes procedian remitidos desde el
Servicio de Neurologia o de consultas externas de
Cirugia Vascular, donde se controlaban clinicamente
por presentar patologia vascular. La mayoria de ellos
(12) referian clinica homolateral a la POC: siete
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Figura 3. Arteriografia: relleno distal retardado de la carétidainterna
en el mismo paciente (flecha).

pacientes con infarto cerebral (53,8%), tres con acci-
dente isquémico transitorio (AIT) (23,1%) y dos con
amaurosis fugaz (15,4%); el paciente restante pre-
sentaba sincopes de repeticion (7,7%).

Los criterios diagndsticos de inclusién en el estu-
dio fueron: eco-Doppler (ED) de troncos supraadrti-
cos (TSA): oclusién origen carétida interna, flujo en
goteo o sefial distal amortiguada y arteriografia de
TSA: obstruccién origen carétida interna con relleno
filiforme distal (Fig. 1, 2 y 3). Los criterios arterio-
graficos aplicados son los referidos por Fox et al [7]
y aparecen enumerados en la introduccion.

En todos se realizo ED y arteriografia, y en siete
de ellos angiorresonancia de TSA previa. Se objetivé
afectacion de la cardtida contralateral en nueve pa-
cientes (cuatro con estenosis < 70%, cuatro con este-
nosis > 70% y una oclusién).
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Se indico la revascularizacidn quirdrgica en todos
ellos.

Se determind la reserva hemodindmica cerebral
por Doppler transcraneal (DTC) utilizando como
método de valoracidn el indice de apnea, de acuerdo
con Markus et al [11,12]. La reserva preoperatoria se
habfia realizado en muy pocos casos —por lo que no
fue posible su andlisis—, mientras que la postoperato-
ria se realizé en todos los pacientes.

El control clinico postoperatorio se realizé me-
diante ED de TSA, en el postoperatorio inmediato y
anualmente. Tras la revascularizacién se midi6 el
diametro de la ACI tan distal como fue posible, para
observar si se lograba una normalizacién de su cali-
bre comparandolo con el de la carétida interna con-
tralateral.

Resultados

La edad media fue de 66,6 afios; 12 varones y una
mujer. La distribucién de los factores de riesgo estu-
diados fue la siguiente: tabaquismo en nueve pacien-
tes (69,2%), dislipemia en nueve (69,2%), hiperten-
sién arterial en ocho (61,5%), diabetes mellitus en cin-
co (38,4 %), cardiopatia isquémica en cuatro (30,7%)
y arteriopatia periférica en tres (23,1%). El 77% de
los pacientes (10) presentaba mds de un factor de
riesgo.

Indicada la revascularizacion quirdrgica, como se
ha sefialado, se pudo revascularizar la ACI mediante
una diseccién carotidea amplia —tanto como fue
necesaria y posible— hasta alcanzar ACI distal sana,
en 12 pacientes (92,3%); sélo en un caso se hizo su
ligadura con EC comiin y externa (7,7%). La técnica
de revascularizacién empleada fue: 11 EC y un by-
pass a ACI distal con vena safena interna. Sélo en el
caso de obstruccidon contralateral se colocd shunt,
basdndose en la medida de la presion retrograda de
cardtida interna. En el resto, el tiempo medio de
clampaje fue de 40 minutos, con una presion retro-
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grada media de 48 mmHg. De las 11 EC, 10 se cerra-
ron con parche (ocho de safena y dos protésicos) y
una se realiz por eversion.

La morbimortalidad quirdrgica de la serie fue
de 0%.

El control clinico postoperatorio fue de 3-69 me-
ses (media: 31,6 meses), encontrandose todos vivos,
asintomdticos y con permeabilidad de la ACI. No se
han apreciado reestenosis. En nueve de los casos
revascularizados se midi6 el didmetro de la ACI dis-
tal, observandose su normalizacion comparado con
la cardtida interna contralateral, con una media de
0,57 cm; en dos no fue posible por baja fiabilidad, y
en uno, el del bypass, no se considero, ya que exis-
tfan dudas entre la ACI distal y la zona distal de la
vena.

La reserva hemodindmica homolateral preopera-
toria se habia realizado en pocos casos, por lo que no
se considera. La postoperatoria se encontré dentro de
limites normales en 11 pacientes (84,6%), mermada
en un caso (7,7%) y exhausta en el caso restante
(7,7%) durante el estudio con DTC.

Discusion

Dentro de la patologia carotidea, la frecuencia de la
POC es baja, correspondiendo a menos del 4% de la
cirugia de este territorio [13-16]; de ahi que el nime-
ro de casos sea bajo en las series publicadas; en la
serie que se presenta se encontré en un porcentaje
similar, del 3,96%.

En la mayor parte de las publicaciones, el estudio
angiografico se ha considerado el patrén de referen-
cia para diferenciar las estenosis criticas de ACI, cer-
canas a la oclusidn, de las obstrucciones completas
[7,17]. Los criterios angiograficos utilizados para
identificar las POC se han referido en la introduc-
cion. Algunos estudios retrospectivos sugieren que el
Doppler color puede detectar POC, con una sensibi-
lidad del 78-100% [1,6,18,19]; pero otros cuestionan

que la ecografia pueda distinguir una oclusién com-
pleta de una pseudooclusién, requiriéndose una eva-
luacién mas completa [20,21]. Un estudio prospecti-
vo que validaba la ecografia frente a la angiorreso-
nancia, usando la arteriografia como patrén oro [15],
mostré que la exploracién con ecocontraste o power-
Doppler era capaz de identificar POC, mientras que
la ecografia sin contraste y la angiorresonancia no
podian hacerlo.

La tomografia computarizada helicoidal multi-
corte correlaciona bien los hallazgos angiograficos
diagnoésticos de POC [22]; sin embargo, no aporta
informacion sobre la velocidad y direccion del flujo
sanguineo.

En la presente serie, el diagndstico de sospecha se
realizé mediante ED y posteriormente se hizo arte-
riografia de TSA en todos los pacientes, entendiendo
que las decisiones terapéuticas en estos casos no
deben tomarse sin ella.

Los resultados de los estudios multicéntricos ale-
atorios publicados en la dltima década han influido
significativamente en el tratamiento de la enferme-
dad carotidea extracraneal (sintomadtica o asintomati-
ca) proporcionando evidencias sobre los riesgos y
beneficios de la EC frente al tratamiento médico [23-
27]. Sin embargo, el tratamiento de la POC no se ha
descrito especificamente y continua siendo fuente de
discusion.

Morgenstern et al [28], usando los criterios NAS-
CET (North American Symptomatic Carotid Endar-
terectomy Trialist) en un estudio de 106 pacientes
sintomadticos con ‘estenosis cercanas a la oclusion’,
concluyen que la EC es beneficiosa y no mas peli-
grosa que en pacientes con estenosis de 70-94%,
siempre que el procedimiento lo realicen cirujanos
experimentados, y con una baja tasa de complicacio-
nes. En contra de esto, un articulo reciente, donde se
revisan los resultados finales del ECST, afirma que la
cirugia ofrece un pequefio beneficio en pacientes sin-
tomaticos con ‘casi oclusiéon’ y que el buen prondsti-
co con tratamiento médico se debe probablemente a
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la presencia de buena circulacién colateral, visible
angiograficamente en muchos pacientes con estre-
chamiento de la ACI distal a una estenosis critica [9].
En nuestro estudio, la presion retrograda media de la
ACI fue de 48 mmHg, lo que podria indicar que exis-
te una aceptable compensacion a través de colaterales
intracraneales, sin que, no obstante, hubiera sido sufi-
ciente para mantener al paciente asintomaético.

En las dltimas publicaciones continda sin estar
claro el beneficio de 1a EC en la POC frente al mejor
tratamiento médico [7,8,29].

En el presente estudio se ha logrado no sélo la
repermeabilizacion de la ACI, sino que, ademads, se
ha demostrado la recuperacion de su didmetro habi-
tual a largo plazo (media: 0,57 cm), sin que se hayan
observado reestenosis.

Los resultados de angioplastia o stent —como so-
lucién del problema— no se han publicados todavia,
aunque las estenosis largas mayores de 2 cm y criti-
cas superiores al 99% (‘signo de la cuerda’) se han
recogido entre las contraindicaciones en la revision
de Sullivan [30].

No hay datos disponibles con respecto a la eco-
estructura de la placa carotidea en POC, pero pare-
ce que la lenta velocidad del flujo sanguineo en
estos casos puede reducir el riesgo de ruptura de la
placa y la consiguiente embolizacién distal. Asi,
Rothwell et al defienden la teoria de que el estre-
chamiento postestenético de la ACI puede desem-
peiar un papel protector, ya que el flujo distal en la
estenosis es insuficiente para provocar emboliza-
cion cerebral [31].

Se ha demostrado mediante diversos estudios de
perfusion cerebral (tomografia por emisién de posi-
trones, tomografia computarizada por emision de
fotén tnico, DTC, resonancia y angiografia) que con
el incremento de la estenosis de la ACI se desarrolla
una circulacién colateral compensatoria [5,32,33].
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En el estudio NASCET, en pacientes tratados médi-
camente que en la angiografia cerebral presentaban
circulacidn colateral, se reducia a los 2 afios el riesgo
de padecer AIT, ictus o infartos hemisféricos fatales
deun36 aun 19%, deun28 aun 11% y deun 13 a
un 6%, respectivamente [5]. Blaser et al sefialaron
que en pacientes con estenosis graves, sintomatolo-
gia reciente y afectacion hemodindmica hemisférica
ipsilateral en el DTC, la incidencia de infarto cere-
bral en aquellos con baja reactividad cerebral media
era del 27% por mes, comparada con los que tenian
reactividad normal, que era del 5% [34]. En la serie
presentada se objetiva que la reserva hemodindmica
postoperatoria estd dentro de limites normales en la
gran mayoria, y que los pacientes cuya vasorreactivi-
dad esté afecta, al igual que sucede en los estudios de
reserva realizados sobre estenosis carotideas no POC,
son aquellos con mayor carga de factores de riesgo
vascular, particularmente hipertensién grave. Se ha
demostrado que la hipertension provoca una esclero-
sis vascular que conduce a la anulacién de la reserva
hemodindmica y, con ello, a un riesgo incrementado
de patologia cerebral de pequeiio vaso [35-37].

Dado que no se ha encontrado un aumento de la
morbimortalidad quirtirgica en nuestra serie, se con-
sidera indicada la intervencién quirtrgica en casos
sintomdticos de POC, ya que logra recuperar la per-
meabilidad de la ACI y la reserva hemodindmica en
la mayor parte. Se trata de pacientes que con fre-
cuencia presentan, ademads, afectacion de la carétida
contralateral y que, a largo plazo, se benefician de la
revascularizacion carotidea tanto desde el punto de
vista clinico como hemodindmico, previniendo ade-
mads la aparicién de nueva sintomatologia. Nuestros
resultados avalan la seguridad de la cirugia en manos
expertas en pacientes con POC sintomética y deben
hacer reconsiderar la actitud conservadora propug-
nada por algunos autores.
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SYMPTOMATIC PSEUDO-OCCLUSION OF THE CAROTID ARTERY:
SURGICAL TREATMENT AND OUTCOMES

Summary. Introduction. Recent multicentre studies suggest dubious benefits for carotid endarterectomy (CE) in patients
with pseudo-occlusion of the carotid artery (POC). Aim. To evaluate the clinical and haemodynamic outcomes of CE in
cases of symptomatic POC. Patients and methods. Between 1999 and 2005 interventions were carried out on 13 patients
with symptomatic pseudo-occlusion of the internal carotid artery (3.96% of the carotid surgery conducted): seven with
cerebral infarction (53.8%), three with transient ischemic attack (23.1%), two with amaurosis fugax (15.4%) and one
with recurring syncopes (7.7%). Doppler ultrasonography and angiography recordings were performed in all cases.
Diagnostic criteria for Doppler ultrasonography were occlusion with its origin in the internal carotid artery, a drip flow
or attenuated distal signals. Diagnostic criteria for angiography were occlusion with its origin in the internal carotid
artery with filiform distal filling. Surgical revascularisation was indicated in all cases. Results. The internal carotid
artery was revascularised in 12 patients (92.3%) and ligation was performed in one of them (7.7%). Revascularisation
technique: 11 CE and one distal internal carotid artery bypass. Surgical morbidity and mortality rates of 0%. Clinical
monitoring: 3-69 months (mean: 31.6 months) using transcranial and supra-aortic trunk Doppler ultrasonography; all
patients were alive, asymptomatic and with patency of the internal carotid artery. The post-operative homolateral
haemodynamic reserve was found to be at normal levels in most of the patients. Conclusions. Surgical intervention is
considered to be indicated in symptomatic cases of POC, as it achieves repatency of the carotid artery and normalises
the haemodynamic reserve in a high percentage of cases; it also prevents the appearance of new symptoms in the long term.
[ANGIOLOGIA 2007; 59: 147-53]

Key words. Arteriography. Carotid artery. Endarterectomy. Pseudo-occlusion of the carotid artery. String sign. Trans-
cranial Doppler ultrasonography.
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REVISION

Fiabilidad de los tests diagndsticos no invasivos
en la recurrencia de la trombosis venosa profunda

J.M. Fontcuberta-Garcia?, I. Leal %, A. Flores-Herrero ®, A. Orgaz Pérez-Grueso ?,
M. Bermudez®, .M. Benito °, M. Doblas-Dominguez?

FIABILIDAD DE LOS TESTS DIAGNOSTICOS NO INVASIVOS
EN LA RECURRENCIA DE LA TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA

Resumen. Introduccion. Los sintomas y signos clinicos de la trombosis venosa profunda recurrente (TVPR) pueden ser
muy anodinos, confundiéndose con la sintomatologia producida por un sindrome postrombatico. Los errores diagnosti-
cos tienen gran trascendencia, ya que los falsos positivos suponen realizar un tratamiento posiblemente indefinido con
anticoagulantes, y los falsos negativos exponen al paciente a nuevos episodios de TVPR y/o a un embolismo pulmonar.
Desarrollo. En esta revision se discutirdn los mecanismos fisiopatologicos de la TVPR y se realizard una valoracion de
los diferentes tests diagnésticos y su fiabilidad. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 155-72]

Palabras clave. Doppler. Flebografia. Sindrome postflebitico. Tromboflebitis. Trombosis venosa. Ultrasonografia.

Introducciéon

El diagnéstico de la trombosis venosa profunda recu-
rrente (TVPR) es todavia un problema dificil de
resolver y supone un importante reto para el clinico.
Los sintomas y signos clinicos de la TVPR pueden
simular a aquellos producidos por una trombosis
venosa profunda (TVP) aguda o, por el contrario,
pueden ser muy anodinos, confundiéndose con la
sintomatologia producida por un sindrome postrom-
bético (SPT). De hecho, durante el primer afio des-
pués de una TVP inicial pueden existir episodios
sugestivos de TVPR en 1/3 de los pacientes, a pesar
de un correcto tratamiento anticoagulante [1]; tan
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sélo un 20-30% de esos episodios serdn auténticas
TVPR. En un 30-50% de pacientes la causa de la sin-
tomatologia se deberd a exacerbaciones de la sinto-
matologia habitual de un SPT. En el resto de los
pacientes se presentardn otras enfermedades que
simulan una TVP, como la existencia de un quiste de
Baker, hematomas musculares, artralgias, etc. [2].
Debido a esta dificultad para elaborar un diagndstico
clinico adecuado, es esencial realizar alguna prueba
diagnostica que nos permita confirmar la sospecha
clinica de TVPR. Los tests diagndsticos son necesa-
rios debido a que 2/3 de los pacientes con sospecha
clinica de TVPR no presentaran un cuadro agudo [3].
Sin embargo, en el momento actual, todas las prue-
bas diagndsticas tienen importantes limitaciones en
pacientes con TVPR.

En esta revision se discutirdn los mecanismos
fisiopatoldgicos de la TVPR, y se realizard una valo-
racion de los diferentes tests diagndsticos y su fiabi-
lidad. Por ultimo, consideraremos los ultimos avan-
ces diagndsticos en esta materia.
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Definicién de la trombosis
venosa profunda recurrente

Los eventos trombdéticos que ocurren después de una
TVP inicial pueden ser de tres tipos:
— Extensién del trombo a una zona de la extremi-
dad inicialmente no afectada.
— Propagacién del trombo a nuevos segmentos en la
extremidad ipsilateral.
— Retrombosis de un segmento parcialmente oclui-
do o recanalizado.

No se sabe bien si estos sucesos tienen diversos me-
canismos fisiopatolégicos, aunque las diferencias
existentes en el momento en que suceden estos even-
tos trombdticos, sugieren que se tratan de fendmenos
distintos [4].

La propagacién a segmentos ipsilaterales tiende a
ocurrir en los primeros 40 dias después de una TVP
inicial. Esto sugiere la persistencia de un estimulo
trombdtico similar al que causé la TVP inicial. Por el
contrario, el desarrollo de trombosis venosas en la
extremidad contralateral y la retrombosis ocurren
algo mds tarde. Anatdmicamente, la retrombosis su-
cede en extremidades con una afectaciéon més exten-
sa, mientras que la propagacidn tiende a ocurrir en
segmentos inicialmente menos afectados.

Dentro del concepto de retrombosis existe cierto
grado de confusién y habitualmente se incluyen
todos los eventos trombdticos que suceden tras un
primer episodio de TVP.

Importancia del problema de la
trombosis venosa profunda recurrente

Los estudios de seguimiento a largo plazo han de-
mostrado que la TVPR es mas frecuente de lo que en
un principio se pensaba. Después de una media de
seguimiento de aproximadamente ocho afios en pa-
cientes con un primer episodio de TVP, una tercera

parte de éstos desarrollard una nueva complicacién
trombdtica venosa [5].

La aparicién de un tromboembolismo venoso re-
currente (TEVR) es importante debido a que, cuando
aparece en los tres primeros meses tras iniciar un tra-
tamiento anticoagulante, es fatal en el 9-26% de los
casos [6]. Ademds, la TVPR que ocurre en la misma
extremidad se asocia a un riesgo seis veces mayor de
desarrollar un SPT, probablemente debido a un dafio
mayor de las vdlvulas venosas, 0 a una mayor obs-
truccion al flujo venoso [7]. Otro aspecto importante
diagndstico son las consecuencias que tiene un error
diagnéstico. Un falso positivo de TVPR supone rea-
lizar un tratamiento posiblemente indefinido con
anticoagulantes, con el potencial riesgo de sangrado
que ello supone [5,8,9]. Un falso negativo expone al
paciente a nuevos episodios de TVPR y/o a un embo-
lismo pulmonar fatal.

También es importante detectar la presencia de
una TVPR, ya que permitird conocer cudles son los
principales factores de riesgo asociados a este even-
to, de modo que podamos seleccionar aquellos pa-
cientes en los que no es adecuado el tratamiento am-
bulatorio. El registro RIETE (Registro Informatiza-
do de Pacientes con Enfermedad Tromboembdlica
Venosa en Espafia) [10] demostré mediante un andli-
sis multivariado un aumento de eventos adversos en
los primeros 15 dias de tratamiento (TVPR, embolis-
mo pulmonar, sangrado y muerte) en aquellos pa-
cientes con TVP bilateral, insuficiencia renal, peso
inferior a 70 kg, inmovilidad reciente, insuficiencia
cardiaca crénica y cdncer. Una simple puntuacién
basada en estas variables permitiria seleccionar mas
adecuadamente aquellos pacientes que pueden ser
tratados con seguridad de modo ambulatorio.

Fisiopatologia de la trombosis
venosa profunda recurrente

Existen diferentes mecanismos fisiopatolégicos que
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Tabla I. Mecanismos fisiopatoldgicos asociados con riesgo au-
mentado de TVPR.

TESTS DIAGNOSTICOS NO INVASIVOS EN TVP

Tabla Il. Prevalencia de trombofilias en pacientes con trombo-
sis venosa profunda (TVP) idiopatica y en la poblaciéon normal.

Anticoagulantes orales

Duraciéon

se han asociado con un riesgo aumentado de TVPR
(Tabla I).

Las deficiencias hereditarias de los inhibidores
del sistema de coagulacién pueden provocar un esta-
do protrombético. Entre los factores de riesgo here-
ditarios para el tromboembolismo venoso (TEV) se
encuentran la deficiencia de antitrombina, la defi-
ciencia de proteina C, la deficiencia de proteina S, el
factor V de Leiden (FVR506Q), el factor II (20210A)
y la disfibrinogenemia.

Entre los factores de riesgo hereditarios/adqui-
ridos se encuentran la hiperhomocisteinemia y los
niveles elevados de fibrindgeno y de los factores II,
VIII, IX y XI. La trombofilia mds frecuente es la
existencia del factor V de Leiden (Tabla II).

Los pacientes que deberian estudiarse para des-
cartar la existencia de trombofilias son: jévenes con
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Deficiencias hereditarias TVP Poblacion
idiopatica (%) normal (%)
Antitrombina lll
Antitrombina lll 3 0,2
Proteina C
ProteinaC 2 0,3-0,4
Proteina S
Proteina S 2 0,7
Resistencia a la proteina C activada
FactorV de Leiden 20-40 3-7
Céncer
Factor 11 20210A 6-8 26
Trombosis venosa profunda recurrente previa
Factor VIII > 250 15-25 5-11
Calidad de la terapia anticoagulante
Antifosfolipido Ab 10-15 2
Heparina
Homocisteinemia 10 3-10
Tiempo medio para alcanzar niveles terapéuticos
Cualquier trombofilia 68-100 16-37
Duracién
Tipo

TEYV, historia familiar, TEV idiopatica o TEVR, lo-
calizacién en lugares poco habituales, trombosis
arterial y venosa. En un estudio prospectivo de
Christiansen et al [11], se estudiaron de forma pros-
pectiva 474 pacientes consecutivos con un primer
episodio de TEV, el 67% con algtn tipo de trombofi-
lia 'y con un seguimiento medio de 7,3 afios. La tasa
de recurrencia anual fue del 25,9 x 1.000. La inci-
dencia fue mayor en los primeros dos afios. Sin em-
bargo, esta incidencia fue menor de lo que en un
principio se pensaba.

De Stefano et al [12] determinaron que los pa-
cientes con un déficit hereditario de antitrombina C,
proteina C o proteina S tenian un moderado incre-
mento del riesgo de 1,5 veces de padecer una TEVR,
en particular los pacientes sintomaticos con déficit de
antitrombina III, en los que aumenta el riesgo a 1,9.

La presencia de anticuerpos antifosfolipido tam-
bién se asocia a un riesgo elevado de recurrencia de
TEV [13-18].

El cancer también provoca liberacion de sustan-
cias que inducen un estado de hipercoagulabilidad.
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La incidencia de TVPR durante el primer
afo tras el diagndstico de un cancer varia
en 1-11% [19]. Esta incidencia aumenta-
da de TVPR en pacientes oncoldgicos ha
sido demostrada también por Prandoni et
al [20] en un estudio de 842 pacientes,
donde la incidencia acumulada de TEVR
en pacientes oncoldgicos fue del 20,7%
—intervalo de confianza al 95% (IC 95%):
15,6-25,8%—, mientras que en no oncolo-
gicos fue del 6,8% (IC 95%: 3,9-9,7%).
Asimismo, la incidencia acumulada a los
12 meses de hemorragia mayor fue del
12,4% (IC 95%: 6,5-18,2%) en pacientes
con cancer y de 4,9% (IC 95%: 2,5-7,4%)
en pacientes sin cancer (Fig. 1).

Los pacientes con mds de un episodio

de TVP tienen también una mayor fre-
cuencia de TVPR. Tras presentar una
TVPR, los pacientes tienen un riesgo
cuatro veces mayor de presentar una nueva TVP, y
ademds tienen mayor riesgo de presentar un trom-
boembolismo pulmonar (TEP) fatal [3]. Prandoni
ya demostré que la TVP residual deberia conside-
rarse como un importante factor de riesgo indepen-
diente para el TEVR [21]. La incidencia de TVPR,
ademads, disminuye con el paso del tiempo [7,22],
del mismo modo que la cantidad de trombo residual
disminuye a través del tiempo en pacientes con una
TVP proximal.

Respecto al tratamiento con anticoagulantes, se
ha demostrado que la administracién de niveles sub-
terapéuticos de heparina en las primeras 48 horas
aumenta el riesgo de recurrencias [23]. Asimismo, el
tipo de heparina también parece ser importante y
estudios tras la administracién de heparinas de bajo
peso molecular sugieren que hay una disminucion de
un 50% en la incidencia de TVPR, cuando se compa-
ran con una heparina sédica estandar [24,25]. El tra-
tamiento a largo plazo, ya sea con cumarinas o con
dosis ajustadas de heparina, es necesario para preve-

Figura 1. Incidencia acumulada de tromboembolismo venoso recurrente durante
el tratamiento con anticoagulacion en pacientes con y sin cancer.

nir las recurrencias [26,27]. La duracién de esta pro-
filaxis secundaria es determinante para prevenir el
riesgo de TVPR, pero la duracién 6ptima del trata-
miento anticoagulante oral todavia se discute, y varia
entre 6 semanas y 12 meses.

Distribucién de la trombosis
venosa profunda recurrente

Fink et al analizaron, mediante un estudio retrospec-
tivo [28], la diferente distribucion de la TVP segun se
tratara de un primer episodio o de una recurrencia.
En una serie de 864 pacientes, la incidencia de TVP
proximal fue significativamente mayor en pacientes
con TVPR que en pacientes con un primer episodio
de TVP (Tabla III).

De 233 pacientes con una TVPR, 210 (90%) teni-
an una TVP proximal, comparada con sélo el 79% de
pacientes con un primer episodio de TVP. A la inver-
sa sucedia con la incidencia de TVP distal. La inci-
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Tabla lll. Incidencia de trombosis venosa profunda (TVP) proximal y distal en pacientes con

una primeraTVP y unaTVP recurrente (TVPR).

TESTS DIAGNOSTICOS NO INVASIVOS EN TVP

ticoagulados tienen el do-
ble de riesgo de desarrollar

Tabla IV. Trombosis venosa profunda (TVP) recurrente segun el sector venoso afectado.

TVPinicial  TVPrecurrente Total p un TEP que los pacientes
(n=631) (n=233) (n=864) sin afectacién iliaca [29].
Localizacién del trombo En una serie de 1.149 pa-
. cientes con un TEV, la tasa
TVP proximal 504 (79%) 210 (90%) 714 (83%) < 0,001 . _
de recurrencia en pacientes
TVP distal 127 (21%) 23 (10%) 150 (17%) < 0,001 con una TVP poplftea fue
Embolismo pulmonar del 5,1% (23 de 243), en la
Incid i 324 (51% 120 (52% 444 (52% 0,05 TVP femoral fue del 573%
ncidencia %o %o %o s .
G1%) 52%) G2 < (32 de 453), y en pacientes
Sintoméatico 86 (27%) 32 (27%) 118 (27%) < 0,05 con una TVP iliofemoral
fue mayor, del 11,8% (6 de

51) (Tabla IV).
Dos factores clinicos se

TVP poplitea TVP femoral TVP iliofemoral asociaron con un riesgo au-

(n=543) (n= 645) (n=51) mentado de enfermedad re-

VP 18 o1 5 currente: la TVP iliofemoral

(odds ratio = 2,4; IC 95%:

Embolismo pulmonar 5 1 1 1,0-6,0) y el cancer (odds

TVP y embolismo pulmonar 0 2 0 ratio = 2,6; IV 95%: 1,5-
4,4) (Tabla V).

Tabla V. Factores asociados a la trombosis venosa profunda
(TVP) recurrente.

Odds ratio (IC 95%) p
TVP iliofemoral 2,4 (1,0-6,0) 0,05
TVP femoral 0,9 (0,6-2,0) 0,72
TVP poplitea 0,8 (0,5-1,5) 0,63
Cancer 2,8 (1,6-4,6) <0,1
Inmovilidad reciente 1,5(0,7-3,1) 0,28
Tromboembolismo venoso 0,4 (0,2-1,0) 0,05

dencia de TEP, sin embargo, fue similar en ambas
poblaciones.

También se ha podido comprobar que los pa-
cientes con una TVP iliofemoral extensa y bien an-
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Requerimientos de los tests diagndsticos
de trombosis venosa profunda recurrente

La precisién diagnéstica depende de que existan cri-
terios objetivos que permitan la interpretacion de los
resultados de un test. Por ello, es esencial calcular la
variabilidad intra e interobservador. Ademas, la rea-
lizacion del test debe estandarizarse y se ha de eva-
luar en un amplio espectro de pacientes consecuti-
vos, junto con un método de referencia o patrén oro.

Los resultados obtenidos se compararan de forma
ciega con los resultados del método de referencia,
para determinar los cuatro indices de fiabilidad del
test, que son la sensibilidad, la especificidad, el valor
prondstico positivo (VPP) y valor prondstico negati-
vo (VPN).

Una vez que los criterios de normalidad y anor-
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malidad se han definido correctamente y se ha com-
probado que la precisién del test es alta, se puede
pasar a una tercera fase, aquella donde se determina
su utilidad clinica. En esta fase se requiere una vali-
dacién prospectiva de una gran cohorte de pacientes
consecutivos, para determinar si las decisiones res-
pecto al tratamiento anticoagulante pueden basarse
en los resultados del test. Ello implica la retirada de
la anticoagulacidn si se demuestra ausencia de TVPR
en el test, con un posterior seguimiento que com-
pruebe que esta decision es segura [1].

Dentro de los tests disponibles para el diagndstico
de una TVPR tenemos los denominados tests inva-
sivos —flebografia ascendente, flebografias selecti-
vas y cavograffa— y los tests no invasivos, constituidos
por tests de imagen —gammagrafia con fibrin6geno-
1'%, eco-Doppler, angiotomografia computarizada
(angio-TC), angiorresonancia magnética (angio-
RM)-, tests funcionales (pletismografia de impedan-
cia) y andlisis de marcadores bioldgicos (dimero D).
Hay que recordar, no obstante, que el término, referi-
do a un test no invasivo, no significa que no esté exen-
to de complicaciones (radiacion de la angio-CT o del
fibrinégeno-I1'?%). Todos los tests tienen limitaciones
potenciales para el diagnéstico de una TVPR, ya que
hay muchas circunstancias donde no es fécil distin-
guir entre un trombo venoso agudo y uno crénico.

Actualmente se ha convertido en un dogma reali-
zar un test de imagen en todos aquellos pacientes con
sospecha clinica de TVP, y el test de eleccién ha sido
el ED. Debido a la alta especificidad de este test, un
resultado positivo en la maniobra de compresién ha
resultado ser lo suficientemente prondstico como
para que se inicie el tratamiento anticoagulante [30-
32]. La excepcidn la constituyen precisamente aque-
llos pacientes con una historia previa de TVP.

Flebografia en la TVPR

La flebografia se viene considerando tradicional-
mente como el patrén oro del resto de las exploracio-
nes. El criterio flebografico més preciso de TVP es la

Tabla VI. Consideraciones importantes acerca de los tests de
imagen.

Invasividad

Administracion de contraste

Radiacion

Coste

Tasa de fracasos

Dependencia del explorador

Capacidad de repeticién

Sensibilidad y especificidad

Variabilidad interobservador e intraobservador

Puntos ciegos

Disponibilidad

Complicaciones

Enfermedad recurrente

existencia de un defecto intraluminal que permanece
constante en su localizacién y tamafio en al menos
dos proyecciones diferentes [33]. Sin embargo, la
interpretaciéon de una segunda flebografia con un
antecedente de TVP suele ser dificil, debido a los
cambios anatomicos que se producen en el sistema
venoso, irregularidades resultantes del proceso de
transformacion fibrosa del trombo. De hecho, no
existe ningtin estudio que haya evaluado sélo la fle-
bografia en pacientes con una TVPR. En un estudio
prospectivo realizado por Hull et al [3] se estudiaron
270 pacientes con sospecha de TVPR en combina-
cién con otros métodos no invasivos. En un 33% de
los pacientes la flebografia no fue capaz de discrimi-
nar entre TVP aguda y TVP antigua.

Esta limitacién de la flebografia supone un im-
portante problema para la evaluacién del resto de
tests, ya que no contamos con un patrén oro comple-
tamente fiable. En la tabla VI observamos algunos de

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 155-172



los aspectos mds importantes a tener en cuenta cuan-
do consideramos un test de imagen. La flebografia es
una prueba invasiva y requiere la canulacién de una
vena dorsal del pie e introduccién de 50-150 mL de
contraste iodado. Esta canulacién puede fracasar
hasta en un 12-14% de los pacientes con las piernas
hinchadas o edematosas. También puede existir un
defecto de imagen debido a que la distribucién del
contraste se realiza, sobre todo, por el sistema veno-
so superficial [34,35].

La variabilidad interobservador también es muy
alta a la hora de interpretar las flebografias, con valo-
res ¥ de 0,53-0,90 [36,37]. Mas de un 24% de estudios
pueden ser inadecuados en el sector pélvico debido a
que la columna de contraste puede encontrarse ya di-
luida a este nivel [38]. Ademas, las venas gastrocne-
mias no se rellenan en mds del 75% de los casos, espe-
cialmente si se utiliza un torniquete en el tobillo [39].

Pletismografia de impedancia

El principal problema de esta técnica es que sélo es
capaz de detectar trombos proximales. Requiere,
ademads de un estudio basal previo, tras una primera
TVP, que valore la tasa de normalizacion y posterior-
mente estudios seriados en todos los pacientes. Tam-
poco se ha confirmado su validez clinica en grandes
series prospectivas [40].

Uso combinado de la pletismografia
de impedancia y fibrinégeno-1'*

La combinacién en su empleo se basa en el hecho de
que la pletismografia puede detectar un trombo obs-
tructivo proximal, mientras que la gammagrafia pue-
de registrar la presencia de trombos pequefios y mds
distales. Es una prueba muy especifica, y permite re-
tirar con seguridad la anticoagulacién en aquellos
pacientes con un test normal [3].

Sin embargo, la prueba es complicada, y utiliza
marcadores radiactivos. Existe también un potencial
peligro de transmision de enfermedades viricas aso-
ciado a la inyeccidn de fibrinégeno.
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TESTS DIAGNOSTICOS NO INVASIVOS EN TVP

Imagen venosa mediante tomografia
computarizada marcada con antagonistas
plaquetarios del receptor de la glicoproteina
IIb/IIIa

Es una técnica prometedora, pero tiene importantes
limitaciones debido a la gran variabilidad interobser-
vador [41]. Es un test escasamente disponible, salvo
en centros académicos.

Dimero D

El dimero D es un producto de degradacién de los
polimeros de fibrina que forman parte del codgulo
sanguineo. Sus niveles estdn tipicamente elevados en
pacientes con un TEV agudo. Pero también pueden
estar aumentados en otros procesos, como el post-
operatorio de una cirugia, traumatismo, cancer, he-
morragia o sepsis. También pueden aparecer aumen-
tados con la edad y algunos proponen no utilizarlo en
mayores de 80 afios [42-44]. Los andlisis de dimero
D son, en general, marcadores sensibles, pero no es-
pecificos de TEV. Existen determinaciones de dime-
ro D cualitativas y cuantitativas. Los tests cualitati-
VoS se interpretan visualmente como positivos o ne-
gativos. Tienen la ventaja sobre los cuantitativos de
que son féciles de realizar, son rapidos y baratos. En
general, las sensibilidades y especificidades de estos
andlisis estdn en el intervalo del 90 y 70%, respecti-
vamente [45,46].

Debido a las limitaciones que existen para el
diagnéstico de la TVPR con los tests disponibles, se
ha puesto de nuevo el interés en la utilizacion del di-
mero D como test de exclusion.

Existen varias cuestiones importantes respecto a
la utilizacién del dimero D en el diagndstico de la
TVPR. ;Cudnto tiempo permanece elevado el valor
del dimero D después de un primer episodio de
TVP? Sie et al [47] demostraron que el valor del
dimero D regresaba a la normalidad a los tres meses
de un episodio de TVP inicial. D’ Angelo et al es-
tablecieron el limite en un menor espacio de tiem-
po [48].
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El dimero D ha demostrado su utili-
dad como test de exclusion en pacientes
que se presentan con un primer episodio
de TVP [49-51]. Rathbun et al [52] estu-
diaron la seguridad de retirar la medica-
cién anticoagulante en ausencia de un
dimero D positivo. Para ello, emplearon
el STA-Liatest D-di (Diagnostica Stago,
Asnieres-sur-Seine, France, y Parsip-

pany, New Jersey). Este test ha demos-
trado una sensibilidad del 96-100% en
pacientes con sospecha de un primer
episodio de TVP o TEP sintomético
[53,54]. Tras estudiar 300 sospechas de
TVP de modo consecutivo, el dimero D
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resulté negativo en 134 pacientes (45%)
y en este grupo no se administraron an-
ticoagulantes. A los tres meses de seguimiento, tan
s6lo un paciente en la cohorte de pacientes con di-
mero D negativo presenté TEV confirmado (0,75%;
IC 95%: 0,02-4,09%).

Eco-Doppler

Muchos estudios han demostrado la validez de los
ultrasonidos en el diagnéstico de la TVP. Un meta-
andlisis revel6 una sensibilidad global del 89% para
un primer episodio de TVP, correspondiente a una
sensibilidad del 97% (96-98%) en segmentos proxi-
males y del 73% (54-93%) en segmentos distales
[55]. La técnica de compresion es muy simple, rapida
y repetible. Realizada por técnicos bien entrenados
alcanza una variabilidad interobservador muy alta
(x=0,9) [56]. Sin embargo, x disminuye al 0,6 cuan-
do se trata de sectores distales, venas soleogemelares
aisladas [57]. Una gran ventaja del eco-Doppler sobre
la flebografia convencional es que puede identificar
otras causas de dolor y edema en la extremidad.
Debido a esta especificidad tan alta del test, una
compresion positiva resulta lo suficientemente pro-
nostica en la mayoria de los pacientes, como para
que se inicie el tratamiento anticoagulante. El crite-

Figura 2. Respuesta de la vena a la compresion, seglin se trate de una vena sin
trombosis venosa profunda (TVP), con TVP o TVP parcial.

rio mds preciso para el diagnostico de TVP y TVPR
es la ausencia de compresibilidad de la vena [58].
Pero en el caso de una TVPR, este criterio solo es
aplicable si existe un eco-Doppler previo que de-
muestre una normalizacion completa de la vena tras
un primer episodio de TVP. En dos estudios prospec-
tivos se demostré que la tasa de normalizacién eco-
grafica tras un primer episodio de TVP es tan sélo
del 55% a los 12 meses [59,60].

El principal problema, por tanto, del eco-Doppler
en el diagnostico de la TVPR son los resultados fal-
sos positivos. Las caracteristicas que definen el trom-
bo agudo son la ausencia de ecogenicidad, su carac-
ter oclusivo y su extension en continuidad. Por ello,
ante la presencia de un trombo ecogénico, no oclusi-
vo o discontinuo, debemos sospechar una TVP cré-
nica. Cuando estas caracteristicas estdn mezcladas,
el diagndstico carece de fiabilidad.

Para intentar solucionar este problema, se ha de-
sarrollado un nuevo método de medicion cuantitativa,
consistente en medir el didmetro transverso de la
vena, durante una maxima compresion en varios pun-
tos fijos a lo largo de la extremidad (Fig. 2). Estas
mediciones se repiten cada tres meses tras un primer
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episodio de TVP para obtener unos resultados basa-
les. Un incremento de didmetro durante el seguimien-
to es indicativo de la existencia de una TVPR [1].

En un estudio realizado sobre 37 pacientes, la va-
riabilidad intraobservador a la hora de medir este
didmetro fue menor de 1 mm. La variabilidad inter-
observador fue de 1 mm en 32 pacientes, 2 mm en
tres y 4 mm en dos [61]. Basdndose en estos parame-
tros, parece apropiado diferenciar tres posibles resul-
tados de un test de compresion cuantitativo ultraso-
nografico (CUS):

— Normalidad: si existe un didmetro estable o in-
cluso disminuido con respecto a exploraciones
previas.

— Dudoso diagnaostico de TVPR: si existen cambios
de didmetro entre 1 y 4 mm. En estos casos, es
preferible repetir el test después de unos dias.

— Diagnostico de TVPR: incrementos de didmetro
mayores de 4 mm con respecto a una exploracion
previa.

Prandoni et al publicaron en el afio 1993 [62] un
método simple para la deteccién de TVPR. Prandoni
también considerd la existencia o no de trombo resi-
dual [21] estudiando tinicamente dos puntos median-
te el CUS en la vena femoral comun, a la altura de la
unién safenofemoral y en la vena poplitea en el seg-
mento medio de la fosa poplitea. El didmetro de la
vena se midid en una proyeccidn transversa expresa-
do en milimetros. Las venas se consideraron recana-
lizadas en las siguientes circunstancias:
— En caso de que el didmetro de la vena fuera < 2 mm
en una determinacidn simple.
— En caso de que el didmetro de la vena fuera < 3 mm
en dos determinaciones consecutivas.

Mediante este modo de exploracién se demostrd, so-
bre una poblacién de 313 pacientes con TVP, la exis-
tencia de una tasa de normalizacion acumulada del
19,5% al mes, 38,8% a los 6 meses, 58,1% a los 12
meses, 69,3% a los 24 meses, y 73,8% a los 33 me-
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ses. Durante el seguimiento, 110 pacientes se presen-
taron con sospecha de TVPR, y tan s6lo se confirmé
en 58 pacientes.

La exploracién dnicamente de dos puntos de la
extremidad fue descrita por Cogo et al en el afio 1998
[63], demostrando su seguridad y eficacia. Este estu-
dio evalud los riesgos de retirar la anticoagulacion en
pacientes con sospecha clinica de TVP y ausencia de
signos patoldgicos en el CUS realizado exclusiva-
mente en dos puntos. La técnica de compresion se
realiz femoral y popliteamente con extension a la
trifurcacion de las venas soleogemelares, sin estudiar
especificamente las venas soleogemelares aisladas.
De una serie de 1.702 pacientes, Unicamente se pro-
dujeron complicaciones tromboembdlicas en un pa-
ciente durante el examen seriado a la semana, y en
ocho pacientes a los seis meses de seguimiento,
resultando una tasa acumulada de eventos trombo-
embdlicos del 0,7% (IC 95%: 0,3-1,2%).

Aunque el eco-Doppler es muy fiable en la detec-
cion de TVP en las extremidades, existen dificulta-
des para determinar la edad del trombo. Diferentes
pardmetros del eco-Doppler se han puesto de mani-
fiesto para intentar precisar la edad del trombo, como
el tamafo de la vena, la presencia de colaterales, o la
ecogenicidad del trombo. Pero, debido a su impreci-
sién, no es posible tomar una decisién terapéutica
con seguridad. Tampoco las tltimas tecnologias apli-
cadas a equipos de eco-Doppler con uso clinico
—color, power, sono-CT- parecen ofrecer beneficios
sobre la simple técnica de compresion.

Valoracion de la regresion del trombo
mediante eco-Doppler con compresion

Después de un primer episodio de TVP, la tasa de
normalizacion a los 6 meses se ha estimado en 24-
44% [60] de pacientes o 70-78% de segmentos veno-
sos [64,65]. Diversos factores empeoran las tasas de
normalizacién, como son: la edad [66], la inmovili-
dad [67], un episodio previo de TVPR [66], o la can-
tidad de trombo [59,60,64,65,68-73], el grado de
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oclusién del trombo inicial [68], y
la duracién de los sintomas ante-
riores al tratamiento [68].

En un estudio realizado por
Piovella et al [74] se monitoriza-
ron prospectivamente las tasas de
normalizacién del eco-Doppler

OCUPACION
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con compresion, en pacientes con-
secutivos con una TVP sintomati-
ca y asintomatica. El CUS se rea-
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menor antes y después de la com-
presion. Arbitrariamente se defi-
ni6 la normalidad como aquellos segmentos venosos
donde el trombo residual ocupaba, tras una maxima
compresion, menos del 40% del drea de la vena cal-
culada en ausencia de compresion (Fig. 3).

En los pacientes con sospecha de TVPR se utili-
zaron los siguientes criterios:

— Si previamente existia una completa normaliza-
cién, un nuevo segmento no compresible en el
mismo punto se considerd diagnéstico de TVPR.

— En ausencia de un estudio previo con completa
normalizacion, se diagnosticé una TVPR si exis-
tfa un trombo oclusivo en el mismo punto donde
previamente existia un trombo no oclusivo.

— También la TVPR se diagnostic6 si existia un
segmento venoso no compresible donde previa-
mente existia un segmento venoso completamen-
te compresible en la misma extremidad donde se
habia diagnosticado la TVP.

El tiempo medio de normalizacién fue de 3,4 meses
en pacientes con una TVP postoperatoria, de 7,1 me-
ses en pacientes ambulatorios no oncolégicos y de
10,3 meses en pacientes oncoldgicos. Respecto a los
sectores, el tiempo de normalizacién fue similar en el
sector femoral y en el popliteo (4,1 frente a 3,1 me-
ses), pero fue de 8,4 meses cuando la afectacion era
femoropoplitea (p < 0,0001). La TVPR o un nuevo

Figura 3. Definicién de normalizacién con eco-Doppler tras una trombosis venosa profunda.

episodio de TVP —episodios de TVP en la pierna
contralateral no afectada por la TVP inicial—, fue sig-
nificativamente mds frecuente en pacientes onco-
l6gicos (odds ratio = 5,11; IC 95%: 1,7-17,1; p =
0,004) que en el resto de los pacientes. En la mayoria
de los pacientes, los episodios de TVPR ocurrieron
en ausencia de normalizacién del eco-Doppler color
(80%; rango: 48,4-95,1%). Estos hallazgos sugieren
que en los pacientes con una TVP postoperatoria,
aquellos que presenten una ausencia de normaliza-
cién del eco-Doppler color a los tres meses deben
mantenerse anticoagulados. Asimismo, en los pa-
cientes oncoldgicos que presenten una resolucion del
trombo a los 6 0 12 meses, se puede plantear una reti-
rada de la anticoagulacion.

Algoritmos diagnésticos en la
trombosis venosa profunda recurrente

Basandonos en la informacion existente, podemos
afirmar que es seguro diagnosticar la ausencia de
TVP en pacientes sintomdticos en caso de CUS ne-
gativos seriados en sectores venosos proximales [63,
75], asi como en pacientes con un solo CUS negativo
asociado a una probabilidad clinica pretest (PCP)
baja [76], o un dimero D negativo [49,77].
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Una de las ventajas de este modelo es el estudio
dnicamente de las venas proximales (femoral y
poplitea), ya que el registro de las venas soleogeme-
lares es costoso en tiempo y, ademds, exige una
mayor cualificacion técnica. La especificidad del
eco-Doppler en este sector todavia no se ha evaluado
correctamente, aunque dos pequefios estudios re-
cientes han obtenido un alto VPN [78,79]. Las con-
secuencias clinicas de una TVP soleogemelar tam-
poco estan bien definidas.

Cuando se exploran tinicamente las venas proxi-
males (femoral y poplitea), se ha sugerido la necesi-
dad de repetir la exploracion una semana mas tarde,
si el resultado del test es negativo (test seriado), para
detectar precozmente una posible extensién del
trombo desde las venas soleogemelares. Este tipo de
estrategia se ha validado [63]. Sin embargo, en pa-
cientes sintomdticos s6lo un 10-20% de los trombos
detectados se encuentran aislados en las venas soleo-
gemelares, y tinicamente un 20-30% de ellos pueden
extenderse eventualmente a venas proximales. Por
esta razon, se considera que un test rutinario es inefi-
ciente e inconveniente [80]. En efecto, estudios que
han empleado esta estrategia de eco-Doppler seriado
demuestran que existe un porcentaje muy bajo de
pacientes (1-2%) con sospecha de TVP y CUS nega-
tivo y que se les diagnostica posteriormente una TVP
proximal en un estudio eco-Doppler seriado [55,81].
Este resultado de los tests seriados no es coste-efecti-
vo [82,83]. Tres estudios recientes han propuesto
estudiar completamente el sistema venoso profundo,
tanto las venas proximales como las distales. La ob-
tencién de un test negativo excluiria una TVP con
seguridad [78,79,84].

Sin embargo, aunque estos estudios constituyen
importantes aportaciones al diagndstico de la TVP,
no existen estudios prospectivos aleatorizados que
demuestren que retirar la anticoagulacién sobre la
base de una sola exploracién de eco-Doppler, tanto
completa como focalizada a las venas proximales,
sea seguro. Por ello, actualmente, las estrategias que
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emplean las combinaciones de PCP, eco-Doppler y
dimero D son ideales.

El modelo mas frecuentemente utilizado para el
diagndstico de la TVP es el de prediccidn clinica de
Wells (PCP), desarrollado por Wells et al en 1995.
Los diferentes estudios son consistentes en demos-
trar que el modelo de prediccion clinica de Wells es
util en la identificacion clinica de pacientes que tie-
nen menos de un 10% de probabilidad de tener una
TVP, asi como también en identificar pacientes con
un riesgo alto de TVP y que, por tanto, requieren
pruebas diagndsticas complementarias. El modelo
de Wells es mas fiable para TVP proximales que para
TVP distales. Para las TVP proximales el drea bajo la
curva ROC (receiver operating characteristics) es de
0,79-0,92, mientras que para las TVP distales dismi-
nuye a 0,65-0,79. La asociacién del dimero D al mo-
delo mejora el diagnéstico.

Este modelo permite tratar a los pacientes en
ausencia de tests objetivos, lo cual es muy importan-
te en muchos lugares del mundo donde no estan dis-
ponibles estas tecnologias, y también previenen de
tratamientos innecesarios en pacientes que tienen
que esperar varios dias hasta que se pueda realizar el
eco-Doppler. La seguridad de tratar pacientes con
sospecha de TVP se ha demostrado claramente en
cinco estudios recientes, mediante diferentes combi-
naciones de dimero D y PCP. Estos son los estudios:

— Una baja PCP y un SimpliRed negativo [85].
— Una no alta PCP y un andlisis cuantitativo latex

dimero D negativo [51].

— Un ELISA (enzyme-linked inmunosorbent assay)

dimero D negativo [50].

— Una no alta PCP y un ELISA dimero D negati-

vo [86].

— Una diferente PCP y un SimpliRed negativo o ana-

lisis cuantitativo latex dimero D negativo [87].

Hirsh y Lee han propuesto recientemente un algorit-
mo diagndstico para la TVPR [88] similar al usado
para diagnosticar a aquellos pacientes con un primer
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Figura 4. Algoritmo diagnéstico de la trombosis venosa profunda recurrente.

episodio de TVP. A todos los pacientes con sospecha
de TVPR se les realiza un eco-Doppler, dimero D y
PCP. Sin embargo, para poder valorar el resultado
del eco-Doppler es preciso disponer de un eco-Do-
ppler de control en el periodo inicial. A un incremen-
to en mas de 4 mm en el didmetro de la vena compri-
mida, en un segmento previamente afectado, se le ha
atribuido un alto poder diagndstico para la TVPR
[62]. La utilizacién del método del SimpliRed-dime-
ro D también es muy ttil para descartar la existencia
de una TVPR. Aunque el dimero D no se ha evaluado
en este contexto de TVPR, no hay ninguna razén
para sospechar que un dimero D negativo no sea tan
preciso para descartar una TVPR como lo es en un
primer episodio de TVP. Basdndose en estas consi-
deraciones, Hirsh y Lee confirmaron el diagndstico
de una TVPR si existia algin segmento nuevo no
compresible en el eco-Doppler. Alternativamente, se
descartaba la recurrencia si el paciente tenia un eco-

Doppler negativo y un dimero D negativo. En pa-
cientes donde existe una alta sospecha clinica, u
otras combinaciones de dimero D y eco-Doppler, se
requiere una exploracion seriada con eco-Doppler, o
una flebografia. En situaciones donde existe un di-
mero D positivo y se carece de estudios control con
eco-Doppler, puede también ser ttil realizar una fle-
bografia que busque defectos intraluminales tipicos
de una TVP aguda [89].

En la figura 4 se demuestra el algoritmo de esta
actuacion.

Aplicacion del teorema de Bayes
a los algoritmos diagnosticos

El teorema de Thomas Bayes nos proporciona una
regla mediante la cual podemos actualizar la probabili-
dad estimada de una determinada hipétesis. Para ello
debemos calcular la tasa de probabilidad: probabilidad
postest = probabilidad pretest x tasa de probabilidad.
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Resonancia magnética

Segun un reciente metaandlisis [90], la
sensibilidad media estimada de la RM
para la TVP es del 91,5% (IC 95%:
87,5-94,5%), y la especificidad media
es del 94,8% (IC 95%: 92,6-96,5%). La
sensibilidad para una TVP proximal
fue mayor que la sensibilidad para una

TVP distal (93,9% frente a 62,1%). Por
tanto, la RM tiene una sensibilidad y

DIAS TRAS EL DIAGNOSTICO

especificidad similar al eco-Doppler
para el diagnéstico de TVP. Sin embar-

go, dado el coste y la falta de disponibi-

Figura 5. Disminucién de la ratio de intensidad de la resonancia magnética con el

paso del tiempo.

La tasa de probabilidad para un determinado test
es la probabilidad de obtener un determinado resulta-
do para una condicidn, dividido por la probabilidad
de obtener ese mismo resultado en ausencia de dicha
condicion.

Para un test positivo, la tasa de probabilidad sera:
sensibilidad / (1 — especificidad). Para un test negati-
vo, la tasa de probabilidad sera: (1 — sensibilidad) / es-
pecificidad.

Por ejemplo, un paciente con una moderada pro-
babilidad de tener una TVP en el PCP del 17%, tiene
un resultado dimero D negativo con una sensibilidad
del 96% y una especificidad del 44%. Podemos cal-
cular la probabilidad postest del modo siguiente:

Probabilidad pretest = 0,17 /(1 -0,17) = 0,17/0,83.
Tasa de probabilidad (negativa) =
(1-0,96)/0,44 = 0,04 /0,44.
Probabilidad postest =
(0,17 x 0,04) /(0,83 x 0,44) = 0,0186.
Probabilidad postest = 0,0186 /(1 + 0,0186) = 0,018.

Por tanto, después de un test dimero D negativo,
podemos estimar la probabilidad en un 1,8%.
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lidad para realizar una RM, asi como la
administracion de contraste IV (gadoli-
nio), es claro que la RM dificilmente
sustituira al eco-Doppler como primera linea de in-
vestigacion de la TVP. Sin embargo, ofrece una buena
alternativa para aquellos casos donde el eco-Doppler
es inadecuado o con resultados no satisfactorios.

Una caracteristica de la RM es su capacidad para
distinguir un proceso inflamatorio agudo de otro cré-
nico. La TVP aguda provoca una fuerte reaccion
inflamatoria en la pared venosa y en los tejidos cir-
cundantes, caracterizado por un infiltrado de neutro-
filos y seguido por una extravasacion de macréfagos
dentro de la pared venosa [91,92]. Esta inflamacién
puede detectarse mediante una venografia realizada
con RM y potenciada con gadolinio, manifestindose
durante el periodo agudo como un realce del contras-
te en la pared de la vena, que disminuye con el paso
del tiempo.

Es posible medir la intensidad del realce en la
periferia de la vena y en la parte central, y comparar-
la con la vena contralateral. También se puede calcu-
lar una ratio de intensidad entre la zona periférica de
la vena y la central.

Mediante RM potenciada con gadolinio, las ve-
nas con una TVP aguda demuestran una sefial bri-
llante en las secuencias de recuperacion por inver-
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sion, asi como un aumento de la sefal tras la poten-
ciacién con gadolinio. Este aumento de la sefial es
mayor cuando el trombo estd adherido a la pared, a
diferencia de situaciones donde existe paso de flujo a
través de algin canal, donde se pierde este efecto de
potenciacion. Froehlich et al publicaron en el afio
1997 un trabajo que analizaba estos cambios [93],
utilizando un estudio de regresion lineal de la ratio
de intensidad entre el anillo y el centro. La relacién
no fue lineal, sino que existia una disminucién en la
medida de este indice a partir del dia 14 (Fig. 5). Esta
pérdida de intensidad de la sefial con el paso del
tiempo parece que obedece a cambios anatomopato-
l6gicos, en relacién con la organizacién del trombo y
la disminucion de la inflamacién.

Perspectivas de futuro

Recientemente se ha descrito una nueva técnica, de-
nominada imagen de elasticidad sonogréfica (IES),
basada en un método indirecto de andlisis de la dure-
za del trombo, con resultados muy prometedores
[94]. Se acepta que un trombo venoso se endurece a
medida que avanza su edad y, midiendo la dureza del
tejido, es posible determinar la edad del trombo.

La técnica es muy similar a la utilizada en un
estudio simple de TVP mediante compresion ultra-
sonica secuencial. La compresion provocard un des-
plazamiento de las estructuras y su representacion
como sefial en modo B. Siguiendo el rastro de su mo-
vimiento, podemos calcular la elasticidad de los teji-
dos. Mediante un programa informético, se estima el
desplazamiento de los pixeles; segin el mayor o
menor desplazamiento se representard como una me-
nor o mayor intensidad de color (Fig. 6).

Las propiedades eldsticas del trombo se calculan
aplicando el médulo de Young [95].
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Figura 6. Mediante el célculo del desplazamiento de las particulas
con la presion, se puede medir indirectamente la dureza de los teji-
dos y la edad estimada del trombo.
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Figura 7. Laimagen de elasticidad sonogréfica permite diferenciar en-
tre trombosis venosa profunda aguda y crénica: cuanto mas oscura
es la escala de color, més reciente es el trombo.

Rubin et al [96] estudiaron las diferencias en una
poblacién de 52 individuos, 26 con TVP aguda y 28
con TVP crénica. Mientras que la deformacién nor-
malizada era de 2,78 en los casos de TVP agudas, en
los de TVP crénicas fue de 0,94, diferencia altamen-
te significativa. Basado en estos hallazgos, la IES
puede ayudar a diferenciar un trombo agudo de una
zona adyacente ocupada por un trombo residual
(Fig. 7).
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THE RELIABILITY OF NON-INVASIVE DIAGNOSTIC TESTS IN RECURRING DEEP VEIN THROMBOSIS

Summary. Introduction. The clinical signs and symptoms of recurring deep vein thrombosis (RDVT) can be very anodyne,
and may easily be confused with the symptomatology produced by a post-thrombotic syndrome. Diagnostic errors have

very important effects because false positives mean carrying out a possibly indefinite treatment with anticoagulant

drugs and false negatives expose the patient to new episodes of RDVT and/or a pulmonary embolism. Development. In
this review the pathophysiological mechanisms of RDVT will be discussed and we will also evaluate the different
diagnostic tests and their reliability. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 155-72]

Key words. Doppler. Phlebography. Postphlebitic syndrome. Thrombophlebitis. Ultrasonography. Venous thrombosis.
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NOTA CLINICA

Ruptura adrtica abdominal espontdnea por ulcera
penetrante tratada mediante reparacion endovascular

E. Gonzélez-Caiias 2, A. Giménez-Gaibar?, J. Perendreu-Sans®,
J. Falc6-Fagés®, S. Bellmunt-Montoya?, J. Vallespin-Aguado ?,
B. Gonzalo-Villanueva ?, G. Arnedo-Valero?

RUPTURA AORTICA ABDOMINAL ESPONTANEA POR ULCERA
PENETRANTE TRATADA MEDIANTE REPARACION ENDOVASCULAR

Resumen. Introduccion. La iilcera penetrante adrtica se define como una lesion arterioesclerosa con ulceracion de la
intima y media aorticas, con ruptura de la ldmina eldstica interna, que se localiza predominantemente en la aorta tord-
cica, es infrecuente su localizacion en la aorta abdominal. La llegada de las técnicas endovasculares ha incrementado
las posibilidades terapéuticas. Caso clinico. Varon de 77 aiios, que acudio a Urgencias por dolor abdominal y anemia
progresiva. La tomografia computarizada mostraba una ruptura aortica abdominal con fuga de contraste 1 cm por deba-
Jjo del ostium de la arteria renal derecha, asi como la presencia de pseudoaneurisma de 5 cm en el espacio subdiafrag-
madtico. Como tratamiento de urgencia se decidio la colocacion de una endoprotesis aortouniiliaca con oclusor iliaco
derecho y bypass femorofemoral izquierda-derecha, excluyendo la arteria renal izquierda para el correcto sellado proxi-
mal. El paciente se estabilizo hemodindmicamente, pero fallecio a los 97 dias por fallo multiorgdnico. La autopsia con-
firmo la correcta situacion de la endoprotesis, sin fugas e integrada en la pared aortica. Conclusion. La iilcera penetran-
te aortica abdominal es una lesion potencialmente mortal por el elevado riesgo de ruptura. El tratamiento endoluminal
constituye una opcion terapéutica menos agresiva, que puede disminuir las tasas de morbimortalidad en pacientes de
alto riesgo. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 173-7]

Palabras clave. Aorta abdominal. Arteriosclerosis. Endoprétesis adrtica. Sindrome adrtico agudo. Ulcera penetrante
aortica.

Introduccion 1934, fue el primero en describirla. Estas lesiones

ocurren tipicamente en aorta tordcica y son mds

La dlcera penetrante adrtica (UPA), definida como infrecuentes en aorta abdominal. La debilidad de la

una ulceracién de la intima y media adrtica con rup-
tura de la ldmina el4stica interna, ocurre principal-
mente en pacientes de edad avanzada. Shenan [1], en
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pared adrtica secundaria a este proceso puede preci-
pitar graves complicaciones, como son la diseccidn,
la formacién de aneurismas, pseudoaneurismas o
una rotura libre.

Caso clinico

Varén de 77 afios, ex-fumador, sin alergias medica-
mentosas conocidas, hipertenso, con enfermedad
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Figura 1. TAC abdominal con gran hematoma por ruptura adrtica.

pulmonar obstructiva crénica grave, arritmia crénica
por fibrilacién auricular y accidente isquémico vas-
cular cerebral hace 4 afios. Acudié a Urgencias de
nuestro hospital por sindrome téxico —astenia, ano-
rexia y pérdida de peso de 8 kg en el dltimo mes—,
con dolor abdominal, y en los controles analiticos se
evidenciaba una anemia progresiva.

Se practicé una tomografia computarizada (TC)
con contraste, que mostrd una aorta abdominal muy
ateromatosa, con zonas de intensa calcificacion y
ruptura adrtica abdominal contenida por UPA, con
fuga de contraste 1 cm por debajo del ostium de la
arteria renal derecha y presencia de gran pseudo-
aneurisma, de 5 cm, en el espacio subdiafragmatico
(Fig. 1). Ante el mal estado general del paciente y,
sobre todo, el elevado riesgo quirtirgico para cirugia
abierta, asi como su estabilidad hemodinamica, se
consider?6 la reparacién endovascular, dado que las
medidas adrticas lo permitian —distancia arteria renal
derecha y zona de ruptura aértica de 1 cm, con dia-
metro maximo adrtico de 27 mm y didmetro de la
arteria ilfaca externa izquierda de 14 mm, con buena
permeabilidad de ésta—; se colocé una endoproétesis
aortouniiliaca tipo Talent AUI system (28 x 16 mm)
(Figs. 2 y 3), oclusor de 16 mm en la iliaca comtn
derecha y bypass femorofemoral izquierda-derecha,

Figura 2. Angiografia selectiva aértica: fuga de contraste por UPA a
nivel infrarrenal derecho.

Figura 3. Endoprétesis adrtica. Anclaje proximal.

con politetrafluoroetileno de 8 mm (Fig. 4). Para
conseguir un correcto sellado de la fuga se precisé
excluir de forma intencionada la arteria renal iz-
quierda, que se encontraba a menos de 5 mm de la
zona de ruptura y era mds baja en su posicion que la

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 173-177



Figura 4. Oclusor iliaco derecho y bypass femorofemoral.

Figura 5. Control por TAC alos 15 dias sin fuga.

arteria renal derecha, que se encontraba desplazada
hacia arriba por el hematoma. Durante la interven-
cién se evidencid una diseccién en la arteria iliaca
externa izquierda, por que se coloc un stent balén
expandible de 10 x 57 mm. El paciente se estabiliz6
hemodindmicamente y mantuvo su funcién renal,
con diuresis conservada y sin signos de isquemia
periférica. La TC de control a los 15 dias (Fig. 5)
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confirmo la correcta permeabilidad de la endoprote-
sis, los troncos viscerales y la arteria renal derecha,
sin signos de reentrada en el hematoma retroperi-
toneal, utilizindose como medicién las unidades
Hounsfield que, al ser las mismas en el pseudoaneu-
risma antes y después de administrar el contraste,
indican ausencia de fuga.

La evolucion del paciente fue térpida y presentd
mal estado general, asi como dolor abdominal inter-
mitente. El postoperatorio se complicé con flutter
auricular y neumonia nosocomial por broncoaspira-
ciones repetidas. Finalmente, el paciente fallecié a
los 97 dias de su entrada en Urgencias por fallo mul-
tiorganico.

La autopsia reveld la correcta situacion de la en-
doprotesis, sin fugas e integrada en la pared adrtica
(Fig. 6). El estudio histolégico de la pared adrtica
mostré aterosclerosis grave, con multiples placas
adrticas ulceradas. Se evidenciaron multiples émbo-
los de cristales de colesterol en vasos de pequefio y
mediano calibre que afectaban a ambos rifiones,
bazo, glandula suprarrenal, pancreas, es6fago, intes-
tino delgado y colon, con repercusién funcional. Los
pulmones evidenciaron enfermedad pulmonar obs-
tructiva crénica grave, con neumonia nosocomial y
derrame pleural seroso en el hemitérax derecho. El
corazén mostrd hipertrofia concéntrica del ventricu-
lo izquierdo y derrame pericérdico seroso. El rifién
izquierdo atréfico, de aspecto seroso, era compatible
con un infarto renal evolucionado. Asimismo, la au-
topsia descubrié un adenocarcinoma de recto mode-
radamente diferenciado, de 5 cm de didmetro, que
ocupaba el 75% de la luz rectal e infiltraba la grasa
perirrectal (pT3 c+d).

Discusion

La verdadera incidencia de la UPA se desconoce.
Vilacosta et al [2] analizaron 194 pacientes con eco-
cardiografia transesofdgica y diagnosticaron 12 ca-
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sos de UPA. En la actualidad se estima
que un 10-15% de pacientes con sin-
drome adrtico agudo estd causado por
una UPA o un hematoma intramural
(HIM). La localizacién mas frecuente
es la aorta tordcica descendente [3] vy,
dentro de ésta, la mas habitual es el
tercio distal. También se han descrito
UPA en aortas aneurismdticas tanto
tordcicas como abdominales, si bien
es mucho mds infrecuente en la zona
abdominal [3,4]. Su incidencia es de
aproximadamente un 1% en la aorta
abdominal, frente a un 99% en la aor-
ta toracica [5].

El examen histolégico de la UPA
muestra una pared arterial intensamente ateromato-
sa, con ulcera que penetra la Idmina eldstica interna y
se introduce en la media, que corresponde al tipo VI
de lesion segtin la American Heart Association de
lesiones arterioesclerosas [6]. Al estar dicha capa
media expuesta al flujo, existen zonas de HIM y gra-
dos variables de diseccion.

Los tres criterios radioldgicos sugestivos de UPA
en la TC con contraste se basan en la clasificacion de
la Clinica Mayo [7], y son los siguientes: un créter
ulceroso en la pared adrtica, un pseudoaneurisma
subadventicial que se extiende mds alld de la pared
adrtica, o una ruptura transmural con hematoma
extraadrtico.

En fase aguda, la UPA tiene un comportamiento
mads maligno que la diseccién adrtica cldsica o el
HIM. Las UPA de la zona abdominal son responsa-
bles de un 1-5% de todas las rupturas adrticas [4].
Segtin Coady et al [8], el 42% de las UPA presentan
signos de rotura en fase aguda, frente al 4% de las
disecciones tipo B.

Las indicaciones actuales para el tratamiento de
la UPA son la inestabilidad hemodindmica, persis-

Figura 6. Autopsia del segmento aértico con endoprétesis.

tencia o recurrencia del dolor, datos radioldgicos de
progresion de la lesidn, presencia de embolismos
periféricos o ruptura adrtica.

En determinadas situaciones, y a la vista de la
experiencia y resultados actuales [9] de las endoproé-
tesis, el tratamiento endovascular es una opcion tera-
péutica con menor morbimortalidad que la cirugia
abierta, especialmente en la aorta tordcica.

La revision bibliografica mds extensa de UPA en
la zona abdominal corresponde a Batt et al [5], con un
total de 46 pacientes. El tratamiento de la UPA es
controvertido. A la mayor parte de los pacientes se los
trata con cirugia adrtica protésica, si bien la cirugia
endovascular [10] es también una opcién terapéutica,
segun su localizacién y los recursos hospitalarios.

En conclusién, las UPA abdominales son muy poco
frecuentes. La incidencia de esta lesion, potencial-
mente mortal por su elevado riesgo de ruptura aorti-
ca, es probablemente infraestimada, y se recomienda
tanto la reparacion abierta como la endoluminal, en
funcién de la anatomia adrtica y de la comorbilidad
presente en el paciente.
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TREATMENT OF SPONTANEOUS ABDOMINAL AORTIC RUPTURE
DUE TO A PENETRATING ULCER BY MEANS OF ENDOVASCULAR REPAIR

Summary. Introduction. A penetrating aortic ulcer is defined as an arteriosclerotic lesion with ulceration of the aortic
tunica intima and media, with rupture of the internal elastic lamina, which is predominantly located in the thoracic
aorta; it is infrequently found in the abdominal aorta. The advent of endovascular techniques has brought with it an
increase in the number of therapeutic possibilities available. Case report. A 77-year-old male, who visited the Emergency
department with abdominal pain and progressive anaemia. A computerised tomography scan revealed the presence of a
rupture of the abdominal aorta with contrast leak 1 cm below the ostium of the right renal artery, together with the
presence of a 5-cm pseudoaneurysm in the subdiaphragmatic space. Emergency treatment consisted in placement of an
aortouniiliac stent with right iliac occlusion and left-right femorofemoral bypass, with exclusion of the left renal artery
in order to achieve proper proximal sealing. The patient became haemodynamically stable, but died at 97 days due to
multiple organ failure; the autopsy confirmed correct location of the stent, with no leaks, and it was integrated within the
wall of the aorta. Conclusions. Penetrating abdominal aortic ulcer is a potentially fatal lesion due to the high risk of
rupture. Endoluminal treatment constitutes a less aggressive therapeutic option that can lower the morbidity and
mortality rates in high risk patients. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 173-7]

Key words. Abdominal aorta. Acute aortic syndrome. Aortic stent. Arteriosclerosis. Penetrating aortic ulcer.
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NOTA CLINICA

Aneurisma micotico femoral roto:
aportacion de un caso y revision de la bibliografia

M.B. Garcia-Martinez ?, F.J. Franco-Meijide b 7. Ferndndez-Noya b
J. Villaverde-Rodriguez ¢, J.R. Garcia-Casas b

ANEURISMA MICOTICO FEMORAL ROTO: APORTACION DE UN CASO Y REVISION DE LA BIBLIOGRAFIA

Resumen. Introduccién. Los aneurismas micoticos son procesos infecciosos, con resultado frecuente de rupturay muerte si
no se tratan adecuadamente. Aportamos un caso clinico y revisamos diversos aspectos de esta patologia. Caso clinico.
Muger de 73 aiios, atendida en Urgencias por presentar tumoracion inguinal derecha pulsdtil, asi como fiebre, signos infla-
matorios locales, pulsos distales conservados y tendencia a la hipotension. La analitica demuestra leucocitosis con desvia-
cion izquierda. Se realiza tomografia axial computarizada urgente, con hallazgo de aneurisma de arteria femoral comiin
rodeado de hematoma con dudoso gas. Es intervenida de urgencia, realizdndose reseccion e interposicion de injerto proté-
sico (PTFE). Los cultivos intraoperatorios y hemocultivos son positivos para Salmonella enteritidis. Se inicia tratamiento
con antibidticos endovenosos, que se mantienen hasta el alta. Desaparece la fiebre, se negativizan los hemocultivos, pero
persiste drenado purulento escaso a través de la herida inguinal, con cultivo positivo para el mismo microorganismo.
En la tomografia axial computarizada se objetiva coleccion periprotésica inguinal, asi como captacion patologica local en
la gammagrafia. No se afectan otras estructuras ni se evidencia endocarditis. Se decide sustituir el injerto por vena safena
mayor contralateral, con lo que desaparece el drenado y la herida evoluciona favorablemente. Tras 30 meses de seguimien-
to, no presenta complicaciones o signos de recidiva. Conclusion. El tratamiento quiriirgico de eleccion de los aneurismas
micoticos continua siendo controvertido. La revascularizacion anatomica con injerto venoso resulta de eleccion cuando
afectan a arterias periféricas, pudiendo emplearse en caso necesario el injerto protésico, preferentemente en localizacion
extraanatomica. En todos los casos debe asociarse antibioterapia selectiva. [ANGI OLOGIA 2007; 59: 179-84]

Palabras clave. Aneurisma micdtico. Aneurisma roto. Bacteriologia. Injerto extraanatomico. Injerto in situ. Tratamiento
antibidtico.

Introduccion zacion, de ruptura y muerte, si no se tratan adecuada-

mente. Fue Osler [1] quien utiliz6 por primera vez el
Los aneurismas micdticos son procesos infecciosos término aneurisma mic6tico en un paciente con sig-
fulminantes con resultado frecuente, segtin su locali- nos clinicos de infeccion y lesiones vegetantes de

origen fungico en vélvula adrtica y en arco adrtico.
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A continuacidén presentamos un caso clinico ilus-
trativo de dicha patologia, de escasa incidencia, y
realizamos una revision de la bibliografia y de los
distintos aspectos de este cuadro clinico.

Caso clinico

Mujer de 73 afios, que acude a Urgencias refiriendo
cuadro de tumoracion y dolor inguinal de siete dias
de evolucion, asi como fiebre 48 horas antes del
ingreso. Como antecedentes personales de interés
destaca una diabetes mellitus tipo II en tratamiento y
enolismo crénico.

En la exploracion fisica presenta fiebre de 38 °C,
mal estado general y tendencia a la hipotension. Se
observa tumoracién inguinal derecha pulsétil con
signos inflamatorios locales, pulsos distales conser-
vados y aumento rizomiélico de volumen de la extre-
midad ipsilateral.

La analitica denota glucemia de 517 mg/dL, crea-
tinina de 1,27 mg/dL, sodio de 130 mmol/L, hemo-
globina de 9,4 g/L, leucocitos de 14,4 x 10°/L, con
95% de neutréfilos, INR (International Normalised
Ratio) de 1,5, actividad de protrombina del 58% y
fibrinégeno de 943 mg/dL. La radiologia simple de
térax y el electrocardiograma son normales. Se reali-
za tomografia axial computarizada (TAC) abdomi-
nopélvica urgente, aprecidndose lesién ocupante de
espacio inguinal derecho de 8 x 7 x 4 cm que rodea
los vasos femorales comunes y la iliaca externa dis-
tal, sugestiva de hematoma, con dudosa presencia de
gas, asi como un aneurisma de la arteria femoral
comtn de unos 2,5 cm (Fig. 1). En el eco-Doppler se
halla trombosis del cayado de la safena interna y de
la vena femoral comun ipsilateral. La paciente es
intervenida con cardcter urgente, encontrindose una
dilatacién aneurismdtica de arteria femoral comun
conrotura a 3 cm del ligamento inguinal y hematoma
perilesional difuso infiltrando planos muscular y
cutdneo, sin colecciones perilesionales. Se realiza

Figura 1. Tomografia computarizada helicoidal: lesion ocupante de es-
pacio que rodea a un aneurisma de arteria femoral comdn de unos
2,5 cm;imagen sugestiva de hematoma.

reseccion del segmento arterial afecto e interposi-
cion de injerto de PTFE (politetrafluoroetileno) ter-
minoterminal desde iliaca externa distal a femoral
comun antes de su bifurcacién. El cultivo local y los
hemocultivos resultan positivos para Salmonella
enteritidis. Esto confirma el diagndstico de aneuris-
ma micético femoral roto.

En el postoperatorio inmediato se inicia trata-
miento con ceftriaxona y levofloxacino endove-
nosos, que se mantienen durante ocho semanas. La
trombosis venosa se trata con nadroparina cdlcica
(0,6 mL/12 h) subcutdnea durante el ingreso, sustitu-
yéndose al alta por acenocumarol. Permanece afebril
y se negativizan los hemocultivos desde el cuarto dia
postoperatorio. En el ecocardiograma transtoracico y
transesofdgico no se demuestran vegetaciones intra-
cavitarias.

La incisién evoluciona desfavorablemente, fistu-
lizando en pared cutdnea, con escaso drenado puru-
lento y cultivo positivo para S. enteritidis. Por esta
razén se mantiene, a partir de la novena semana, tra-
tamiento con levofloxacino, debido a su elevada pe-
netrancia tisular, continuando con curas locales. Una
TAC de control demuestra persistencia de una colec-
cion periprotésica inguinal derecha con gas. Se reali-
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Figura 2. Gammagrafia con leucocitos marcados con Tc%; control
evolutivo postoperatorio.

zan gammagrafias con Ga y leucocitos marcados con
Tc” y se objetiva captacién en tercio femoral supe-
rior derecho, sin captaciones a otros niveles (Fig. 2).
Debido a la evolucién térpida de la incisién y los
hallazgos en el postoperatorio, se decide reintervenir
para evitar posibles complicaciones derivadas del
injerto, que podrian producirse en este periodo. Asi,
el dia 25.° del postoperatorio se sustituye el injerto de
PTFE por vena safena mayor contralateral, explora-
da ésta a cielo abierto. La paciente mejora clinica-
mente, con evolucién favorable de las incisiones,
desapareciendo los signos inflamatorios locales y
logrdndose una buena cicatrizacion al alta. Se man-
tiene el tratamiento con ciprofloxacino via oral du-
rante un mes mas. La enferma permanece asintoma-
tica tras un seguimiento de 30 meses, con pulsos dis-
tales conservados e injerto permeable, sin recidivas
en los TAC y eco-Doppler practicados.

Discusion

La Salmonella ocasiona hasta el 5% de bacteriemias
en gastroenteritis, presentando una alta afinidad tisu-
lar. Puede producir metdstasis 0seas, cerebrales, etc.,
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siendo caracteristica la afectacion del sistema car-
diovascular [3,4]. Consigue infectar aneurismas pre-
existentes o placas ateroesclerdticas, produciendo
necrosis de la pared arterial y formacion rapida del
aneurisma micético [4]. La infeccidn endotelial ocu-
rre en el 7-10% de los cuadros de bacteriemia, y se
incrementa entre los grupos de mds edad, afectando
hasta el 35% de los pacientes mayores de 60 afios [4-
6]. Puede localizarse en cualquier sector del arbol
vascular, asi como en injertos o vdlvulas protésicas
[7-10]. Las distintas especies de Salmonella y el
Staphylococcus son los microorganismos identifica-
dos con mayor frecuencia en todas las series consul-
tadas [3,6,8-13].

Los aneurismas micdticos se localizan casi siem-
pre en el sector adrtico, especialmente en la aorta
abdominal infrarrenal. De los de localizacién perifé-
rica, un tercio afecta a la arteria femoral [9,12]. De-
bido a esta baja incidencia, el nlimero de series pu-
blicadas que excluyan los aneurismas micOticos pos-
traumadticos es escaso. Es frecuente su asociacién
con enfermedades crénicas que provocan algtin gra-
do de inmunosupresion, como diabetes mellitus, eno-
lismo crénico, tumores, etc. [9].

El diagnéstico de los aneurismas micéticos preci-
sa de un alto indice de sospecha, afectan a pacientes
de edad avanzada, especialmente a arterioescleroti-
cos, y son sintomdticos con mayor frecuencia que
otro tipo de aneurismas [8]. La clinica caracteristica
depende de su localizacién. Muchas veces los pa-
cientes refieren dolor regional (tordcico, abdominal,
etc.) y asocian sindrome febril. Como hallazgos de
laboratorio se puede encontrar leucocitosis, desvia-
cién izquierda, elevacion de la velocidad de sedi-
mentacion y alteraciones relacionadas con la patolo-
gia predisponente que pudiera existir. En ocasiones,
la forma de presentacién se deriva de sus posibles
complicaciones: fistulas aortoentéricas directas con
hemorragia digestiva alta, osteomielitis, etc. [8-13].
Los hemocultivos positivos aumentan la probabili-
dad del diagnéstico, que serd de certeza si se obtie-
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nen cultivos positivos de la pared aneurismatica y el
trombo [12]. La TAC con contraste endovenoso se
considera la prueba radioldgica diagnéstica de elec-
cion [12], y es la mas sensible y ttil en la deteccion
temprana de signos de infeccion vascular [11-13].
También es de eleccion para el seguimiento post-
operatorio [11,12]. La arteriografia y la ecografia la
complementan. A pesar de que en el Hospital Monte-
celo no se dispone de arteriografia urgente, no la
consideramos indicada, ya que hubiera contribuido a
retrasar la intervencion, nada aconsejable en el con-
texto de gravedad e inestabilidad clinica de la enfer-
ma. La resonancia magnética puede ser también diag-
ndéstica, aunque en nuestro medio no se dispone de re-
sonancia magnética urgente en todos los hospitales.

El tratamiento quirdrgico es de eleccion y debe
asociarse con antibioterapia prolongada. La cefo-
taxima y la ceftriaxona, antibidticos bactericidas,
constituyen el tratamiento de eleccion para infeccio-
nes endovasculares ocasionadas por Salmonella. Las
fluorquinolonas, con rdpida absorcién oral y exce-
lente distribucion tisular, constituyen una alternativa
en el tratamiento empirico [3]. El objetivo final es
instaurar antibioterapia especifica para el germen
aislado.

En cuanto al tratamiento quirdrgico de eleccién
existe cierta controversia, segin la localizacion del
aneurisma. En un nimero amplio de series publicadas
en sectores como el aortoiliaco [3,8,9,11], la interpo-
sicién de injertos protésicos en localizacion in situ
demuestra buenos resultados, con una tasa de reinfec-
cion variable. Asi, mientras en la serie de Fernandez-
Guerrero et al [3] no se producen recurrencias en el
seguimiento, en la recogida por Fichelle et al [11] las
recurrencias alcanzan el 4%. Estos autores apoyan la
tesis de la revascularizacion in situ en los casos de
ausencia de pus franco o signos inflamatorios agudos
perilesionales, de acuerdo con sus resultados.

Sin embargo, es muy controvertido el uso de ma-
terial protésico para la revascularizacién cuando se
afectan territorios arteriales periféricos. En nuestro

caso, a causa de la trombosis de safena ipsilateral y
del sistema venoso profundo, desestimamos en el
momento agudo el empleo de la safena interna como
injerto, para evitar asi afectar el retorno venoso de la
extremidad. La exploracién ecogrifica de la safena
interna contralateral sugeria un didmetro insuficiente
y pared engrosada, lo que nos anim¢ a tomar esta
decision. Algunos autores, como Garcia de la Torre
et al [14], han publicado casos similares tanto en su
etiopatogenia como en su localizacién, en los que
realizaron revascularizacién in situ con injerto proté-
sico, sin producirse reinfeccion del injerto; sin em-
bargo, Calvo et al [15] presentan un caso similar con
mala evolucién y reinfeccién en el postoperatorio
inmediato, que precisa la sustitucién por un injerto
venoso en posicion extraanatémica. Ambos trata-
mientos fueron efectivos.

Debido a la menor frecuencia de presentacion de
los aneurismas micéticos de localizacidn periférica
no postraumadticos, la literatura publicada muestra
casos aislados con resultados variables. En las series
mds largas es frecuente la misceldnea en cuanto a la
fisiopatologia, lo que supone una dificultad afiadida a
la hora de interpretar los resultados. Sin embargo, en
el caso de los aneurismas micéticos femorales no
iatrogénicos, un gran ndmero de autores preconizan
la utilizacién de interposicion de injertos venosos in
situ o la realizacién de injertos protésicos de localiza-
cion extraanatémica [16], entre los que encontramos
el bypass extraanatémico a través del agujero obtura-
dor. Una vez confirmada la infeccién del injerto pro-
tésico, el tratamiento quirtdrgico de eleccion es la
extraccion del material protésico y su sustitucidn por
injerto venoso autélogo, con alternativas tales como
el empleo de material protésico en posicidn extraana-
témica, arterias criopreservadas, etc. [17]. Como an-
tes comentamos, se recogen casos aislados con inter-
posicion protésica in situ, con buenos resultados.

En nuestro caso, la gravedad y la urgencia de la
intervencion, la ausencia de pus o signos inflamato-
rios perilesionales floridos, la trombosis venosa ip-
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silateral y los hallazgos ecograficos, contribuyeron
a nuestra decision de utilizar un injerto protésico de
PTFE, que posteriormente evoluciond de forma des-
favorable.

En todos los trabajos presentados se asocia la
antibioterapia parenteral al tratamiento quirurgico.
Se inicia en el momento del diagndstico y se man-
tiene un minimo de 4-6 semanas [3,9,11], pudiendo
prolongarse hasta tres meses [8]. Deben realizarse
controles analiticos y radioldgicos que confirmen la
normalizacién de pardmetros sugestivos de infeccién
durante dicho tratamiento [8]. La sustitucién por
antibidticos orales permite su mantenimiento a largo
plazo (seis meses o mds), o incluso de por vida [9-
13]. Asi pues, podriamos concluir que los aneuris-
mas micdticos son entidades clinicas graves de muy
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RUPTURED FEMORAL MYCOTIC ANEURYSM: A CASE REPORT AND REVIEW OF THE LITERATURE

Summary. Introduction. Mycotic aneurysms are infectious processes that often result in rupture and death if they are not
treated properly. We report one clinical case and review different aspects of this pathology. Case report. This study
involves the case of a 73-year-old female who was attended in the Emergency Department because of a pulsating tumour
in the right inguinal region, with fever, signs of local inflammation, palpable distal pulses and a tendency towards
hypotension. Lab findings showed leukocytosis with left shift. An emergency computerised axial tomography scan was
performed and results showed an aneurysm in the common femoral artery surrounded by a haematoma with uncertain
gas production. The patient underwent emergency surgery involving resection and placement of a prosthetic (PTFE) graft.
Intraoperative and blood cultures were positive for Salmonella enteritidis. Intravenous treatment with antibiotics was
established and maintained until the patient was discharged from hospital. The fever disappeared and blood cultures
became negative but a small amount of purulent material continued drain from the inguinal wound, with positive cultures
Sfor the same microorganism. A computerised axial tomography scan showed an inguinal periprosthetic collection and
the scintigraphy findings revealed local pathological uptake. No other structures were involved and no evidence of
endocarditis was observed. The decision was taken to replace the graft by the contralateral greater saphenous vein, after
which the drained material disappeared and the wound progressed favourably. After 30 months’ follow-up, the patient
does not present any complications or signs of recurrence. Conclusions. The preferred surgical treatment for mycotic
aneurysms is still a controversial issue. Anatomical revascularisation with a venous graft is the preferred treatment when
peripheral arteries are involved and, if necessary, a prosthetic graft can be used, preferably situated extra-anatomically.
In all cases selective therapy with antibiotics should be associated. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 179-84]

Key words. Antibiotic treatment. Bacteriology. Extra-anatomical graft. In situ graft. Mycotic aneurysm. Ruptured aneurysm.
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NOTA CLINICA

Pseudoaneurisma de arteria cubitointerdsea por arma de fuego.
Presentacion de un caso y revision de la bibliografia

P. Linares-Ruiz, F.X. Marti-Mestre, A. Bonell-Pascual,
M. Acosta-Goémez, O. Lapiedra-Mur

PSEUDOANEURISMA DE ARTERIA CUBITOINTEROSEA POR ARMA DE FUEGO.
PRESENTACION DE UN CASO Y REVISION DE LA BIBLIOGRAFIA

Resumen. Introduccion. Traumatismos cerrados y accesos vasculares constituyen la etiologia mds comiin de los pseudo-
aneurismas arteriales periféricos. La transformacion de las caracteristicas socioculturales de la poblacion introduce nue-
vas consideraciones al respecto. Caso clinico. Varon de 26 arios, con cuadro de tres afios de evolucion caracterizado por
tumoracion, dolor en fosa cubital de extremidad superior izquierda y parestesias distales; refiere antecedente de herida por
arma de fuego. Exploracion fisica: masa pulsdtil en la flexura del codo, pulso radial débil y ausencia de pulso cubital, reple-
cion y temperatura distales disminuidas. Pruebas complementarias: radiografia simple sin lesiones oseas, aumento de den-
sidad de partes blandas y proyectil adyacente. No se practica angiorresonancia magnética por los artefactos de la bala.
Eco-Doppler: pseudoaneurisma de arteria humeral distal. Angiografia digital intravenosa de sustraccion: correcta perme-
abilidad de arterias subclavia, humeral y radial; pseudoaneurisma de arteria cubital muy cerca de su origen, con trombo-
sis parcial; la arteria interdsea nace de la cubital, distalmente al pseudoaneurisma, y el arco palmar se forma a partir de la
radial. Intervencion quirdrgica: ligadura proximal y distal del tronco cubitointerdseo y reseccion del pseudoaneurisma; no
se actiia sobre el proyectil. Resultados. Correctos pulso radial y replecion capilar distal sin déficit motor. Control en 15 dias,
con herida cerrada por primera intencion, pulso radial presente y mejoria de la sensacion parestésica digital; cultivo pre-
operatorio negativo. Conclusion. La exclusion o reparacion quiriirgica de pseudoaneurismas arteriales en localizaciones
accesibles constituye una alternativa factible, independientemente de su etiopatogenia. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 185-9]
Palabras clave. Arteria cubital. Arteriografia. Pseudoaneurisma. Tratamiento endovascular. Tratamiento quirirgico.

Introducciéon

Los pseudoaneurismas arteriales periféricos son
relativamente frecuentes; los traumatismos cerrados y

Un pseudoaneurisma o falso aneurisma se puede
definir como aquella dilatacién por disrupcion de la
pared arterial en la que no se objetivan sus tres capas
clasicas; mas bien se trata de una estructura rodeada
por tejido fibroso en la que falta alguna de éstas.
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los accesos vasculares (punciones diagnosticotera-
péuticas) constituyen su etiologia mds comun. Los
pseudoaneurismas producidos por armas de fuego son
poco comunes en nuestro entorno, aunque su inciden-
cia parece ir en aumento a medida que se transforman
las caracteristicas socioculturales de la poblacion.

Caso clinico

Varén de 26 afios, sin alergias farmacoldgicas ni an-
tecedentes patoldgicos de interés, a excepcion de la
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amputacion de la falange distal del
primer dedo de la mano izquierda
por accidente laboral, y tabaquismo
activo.

Cuadro clinico de tres afios de
evolucién, que se caracteriza por tu-
moracioén y dolor en fosa cubital de
extremidad superior izquierda y pa-
restesias distales. En la exploracion
fisica destaca una masa pulsitil en la
flexura del codo, pulso radial débil
en relacion con el de la extremidad
contralateral y ausencia de pulso cubital; se objetiva,
asimismo, una replecién y una temperatura distales
ligeramente disminuidas respecto a la extremidad
superior derecha (Fig. 1). El paciente refiere antece-
dente de traumatismo por arma de fuego hacia tres
afos. Pruebas complementarias: en la radiografia
simple de codo no se aprecian lesiones dseas; se obje-
tiva un aumento de densidad de partes blandas del
pliegue del codo perfilada por un borde hiperintenso,
adyacente, y artefacto compatible con proyectil.

Se desestima la practica de angiorresonancia
magnética a causa de los artefactos que pudiera cau-
sar la bala. Se practica exploracién con eco-Doppler,
que informa de una imagen compatible con pseudo-
aneurisma de arteria humeral distal. Para confirmar
la lesion se solicita arteriografia de la extremidad,
que objetiva una correcta permeabilidad de arterias
subclavia, humeral y radial, pseudoaneurisma de
arteria cubital muy cerca de su origen, con trombosis
parcial —la arteria interésea nace de la cubital, distal-
mente al pseudoaneurisma, y el arco palmar se forma
a partir de la radial- (Fig. 2).

Se decide practicar una intervencién quirdrgica
electiva y se procede a la ligadura proximal y distal
del tronco cubitointeréseo, asi como la reseccion del
pseudoaneurisma bajo anestesia locorregional y
profilaxis antibiética (Fig. 3). No se actiia sobre el
proyectil. Al finalizar la intervencién se comprueban
correctos pulso radial y replecion capilar distal, sin

Figura 1. Masa pulsatil en la flexura del codo.

Figura 2. Arteriografia: pseudoaneurisma en la arteria cubital.

objetivarse déficit neuroldgicos. Al tercer dia posto-
peratorio el paciente es dado de alta sin tratamiento
médico especifico, excepto la analgesia habitual. En
el control en consulta externa a los 15 dias presenta
herida cerrada por primera intencién, pulso radial

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 185-189



Figura 3. Pseudoaneurisma en la arteria cubital.

presente en la extremidad, sin déficit motor y mejo-
ria de la sensacion parestésica digital. El cultivo del
frotis perioperatorio resulta negativo. En el control a
los dos meses valoramos la arteria radial y cubital
mediante ondas de flujo Doppler, confirmando la
correcta permeabilidad de la arteria radial (onda tri-
fasica) y de la arteria cubital que se reinyecta a través
de la radial (onda monofasica).

Discusion

Los pseudoaneurismas en extremidades superiores
son infrecuentes y constituyen menos del 2% de los
pseudoaneurismas periféricos. No obstante, estos
falsos aneurismas en extremidades superiores pre-
sentan potencialmente complicaciones mas serias y
requieren un diagndstico y una intervencion preco-
ces, para minimizar el elevado porcentaje de compli-
caciones y secuelas a largo plazo en este tipo de
lesiones [1,2].

Clinicamente, los pseudoaneurismas arteriales
periféricos se presentan con sintomatologia retarda-
da, unas 3-6 semanas después de la lesion inicial y
mayoritariamente se manifiestan como trastornos
neuroldgicos por compresion [3-6].

Respecto al diagndstico de estas lesiones, el eco-
Doppler ofrece buen resultado tanto para evaluar la
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lesion, como del lecho proximal y distal [7]. Cabe
decir que en este caso se produjo un error, al diag-
nosticarse el pseudoaneurisma como originado en la
arteria humeral en lugar del tronco cubitointeréseo y
que esto ocurrié a causa de la estrecha proximidad
del pseudoaneurisma a su origen.

La revision de la bibliografia ofrece series cortas
y muy heterogéneas a la hora de abordar el trata-
miento de este tipo de lesiones. En territorio de tron-
cos supraadrticos y en el caso de lesiones de la arte-
ria subclavia, sangrados activos, requieren a menudo
una exposicién combinada mediastinica o tordcica y
cervical, conllevando una alta morbilidad a causa de
las lesiones de las partes blandas y del plexo bra-
quial; la reparacién quirdrgica parece mandatoria y
el uso de injertos autélogos de vena el método de
eleccion [5,6,8]. Actualmente, en el caso de aneuris-
mas arteriales periféricos, pseudoaneurismas y fistu-
las arteriovenosas, la exclusion endovascular ofrece
un elevado porcentaje de éxito, y baja morbilidad y
corta estancia hospitalaria. Los resultados a corto
plazo en este tipo de técnicas son satisfactorios; no
obstante, son necesarios seguimientos a largo plazo
que aseguren la durabilidad de estas técnicas y la
ausencia de complicaciones [9].

Respecto a este tipo de lesion en la arteria hume-
ral, Yetkin et al recogen una serie de nueve casos de
pseudoaneurismas de la arteria braquial postraumati-
cos [2]. Segtin estos autores, infeccion, poliarteritis
nodosa, anomalias congénitas arteriales y, especial-
mente, traumatismos son los principales actores en la
patogénesis de pseudoaneurismas de extremidad su-
perior. Los aneurismas arteriosclerosos en arteria bra-
quial se consideran muy raros. En cuanto a diagndsti-
co, el eco-Doppler color como método no invasivo
nos puede proporcionar suficiente informacion de
cara a planear la cirugia, aunque segtin estos investi-
gadores y aun cuando el eco-Doppler y la angiorreso-
nancia magnética se usan como herramientas diag-
nosticas, el método de referencia de diagndstico con-
tinua siendo la arteriografia selectiva de extremidad



P. LINARES-RUIZ, ET AL

superior; el eco-Doppler resultaria suficiente para un
seguimiento postoperatorio. Respecto al tratamiento,
la compresion manual, la ligadura, la implantacién de
dispositivos endovasculares [10], la embolizacion, la
inyeccion de trombina guiada por eco-Doppler [11] y
la reconstruccién quirdrgica representan las opciones
terapéuticas. Un pseudoaneurisma distal a la bifurca-
cioén braquial, como en nuestro caso, podria ser liga-
do; sin embargo, si se hallara en el tronco de la arteria
humeral, la reconstruccion resultaria necesaria para
garantizar la viabilidad de la extremidad. La repara-
cion endovascular, minimamente invasiva, resulta
técnicamente factible en aneurismas, pseudoaneuris-
mas y fistulas arteriovenosas del sistema arterial peri-
férico, pero es una reparaciéon mds cara y los resulta-
dos a largo plazo no se conocen. La embolizacién y la
inyeccion de trombina guiada por eco-Doppler no
son técnicas demasiado extendidas; se debe emboli-
zar sélo el saco, el pediculo del saco debe ser peque-
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PSEUDOANEURYSM IN THE ULNAR-INTEROSSEOUS ARTERY AS A RESULT
OF A FIREARM WOUND. A CASE REPORT AND REVIEW OF THE LITERATURE

Summary. Introduction. Closed traumatic injuries and vascular accesses are the most common causation of pseudo-
aneurysms in peripheral arteries. The transformation of the socio-cultural characteristics of the population introduces
new perspectives on this issue. Case report. We report the case of a 26-year-old male, who had a three-year history of
clinical features characterised by tumour, pain in the cubital fossa of the left upper limb and distal paresthesias; the
patient reported having suffered a previous firearm wound. Physical examination: a pulsating mass in the bend of the
elbow, weak radial pulse and absence of ulnar pulse, diminished distal filling and temperature. Complementary tests:
simple x-ray with no bone injuries, increased density of soft tissues and adjacent projectile. No magnetic resonance
angiography was performed because of artefacts caused by the bullet. Doppler ultrasound: pseudoaneurysm of the
distal brachial artery. Intravenous digital subtraction angiography: correct patency of the radial, brachial and sub-
clavian arteries; pseudoaneurysm of the ulnar artery very close to its origin, with partial thrombosis; the interosseous
artery derives from the ulnar artery, distally to the pseudoaneurysm, and the palmar arch is formed from the radial
artery. Surgical intervention: proximal and distal ligation of the ulnar-interosseous trunk and resection of the pseudo-
aneurysm; the projectile was left untouched. Results. Radial pulse and distal capillary filling were correct with no motor
deficit. In the control visit at 15 days, the wound was seen to have closed by first intention, radial pulse was present and
digital paresthetic feeling had improved; the preoperative culture was negative. Conclusions. Surgical exclusion or
repair of arterial pseudoaneurysms in accessible locations constitutes a feasible alternative, regardless of the aetiopatho-
genesis. [ANGIOLOGIA 2007; 59: 185-9]

Key words. Arteriography. Endovascular treatment. Pseudoaneurysm. Surgical treatment. Ulnar artery.
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NOTA CLINICA

Tratamiento endovascular de aneurismas toracoabdominales
con previa revascularizacion visceral

M. Herrero-Bernabé, J.M. Hipola-Ulecia, Y. Gallardo-Hoyos, J.M. Martin-Pedrosa,
I. Agtiindez-Gémez, F.J. Mateos-Otero, J.L. Fonseca-Legrand

TRATAMIENTO ENDOVASCULAR DE ANEURISMAS TORACOABDOMINALES
CON PREVIA REVASCULARIZACION VISCERAL

Resumen. Introduccion. La terapéutica endovascular ha revolucionado la actuacion frente a aneurismas aorticos; sin
embargo, su uso en aneurismas de aorta toracoabdominal (AATA) estd limitado al englobar las arterias viscerales. Con
el fin de solventar esta problemdtica e intentando mejorar la elevada morbimortalidad de la cirugia abierta convencio-
nal, proponemos una técnica hibrida con revascularizacion multivisceral retrograda previa a la colocacion de endopro-
tesis toracoabdominal. Casos clinicos. Caso 1: varon de 73 aiios con AATA tipo 1l segiin la clasificacion de Crawford; se
realizan bypass protésico iliorrenohepdtico, iliomesentérica superior e iliorrenal izquierdo y posterior colocacion de
endoprotesis desde la aorta tordcica descendente hasta la aorta infrarrenal, sin incidencias posquirirgicas y con un
seguimiento de diez meses mediante angiotomografia. Caso 2: varon de 74 aiios con AATA tipo 11 segiin clasificacion de
Crawford; se practica bypass aortoadortico infrarrenal y, desde éste, bypass protésico a mesentérica superior 'y a hepd-
tica comiin previa a exclusion endovascular de AATA hasta nivel suprarrenal; postoperatorio inmediato sin complica-
ciones, con buena angiotomografia de control; aparicion de absceso peripancredtico a los dos meses, que preciso tra-
tamiento quirirgico, sin nuevas incidencias tras nueve meses de seguimiento. Conclusion. El tratamiento hibrido de los
AATA presenta resultados esperanzadores frente a la cirugia abierta; la ausencia de clampaje adrtico y apertura tord-
cica parece reducir las complicaciones cardiopulmonares, renales y neurologicas, y es una opcion vdlida especialmen-
te para aquellos pacientes que por su elevada comorbilidad no son subsidiarios de cirugia convencional. [ANGIOLO-
GIA 2007; 59: 191-7]

Palabras clave. Aneurisma. Endovascular. Hibrido. Morbimortalidad. Revascularizacion. Toracoabdominal. Trata-
miento. Visceral.

Introduccion mas de morbimortalidad. Si bien es cierto que las

innovaciones en la anestesia y las técnicas quirdrgi-
Durante décadas el tratamiento de los aneurismas de  cas han conseguido reducirlas, todavia suponen un
aorta toracoabdominales (AATA) ha sido exclusiva-  gran reto para la cirugia vascular [1].
mente subsidiario de cirugia abierta, con cifras altisi- Con el despegue de las técnicas endovasculares
se ha intentado buscar nuevas opciones al tratamien-

to de los AATA, observandose dificultadas al englo-
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embargo, su revascularizacién previa a la colocacion
de la endoprotesis supone una alternativa ingeniosa a
esta problematica, y augura ventajas en morbimorta-
lidad frente a las técnicas cldsicas.
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Casos clinicos

Caso 1. Varén, de 73 afios, con hipertension arterial,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, dislipe-
mia, tabaquismo, fibrilacién auricular y tiroiditis de
Hashimoto; asintomatico, mediante angiotomogra-
fia se diagnosticé un AATA tipo II (62 mm de didme-
tro maximo), realizdndose arteriografia para mejor
planeamiento quirtrgico.

Tras laparotomia media, se anastomosa una pro-
tesis bifurcada (Dacron 14 x 7 mm) en la arteria ilia-
ca comtn derecha, lateroterminal. La rama derecha
del injerto se tunelizé laterocava, anastomosando la
arteria renal derecha en laterolateral y la arteria
hepdtica en terminolateral. La rama izquierda del
injerto se anastomosé en terminoterminal con la
arteria renal izquierda y en dicha rama se anastomo-
sO en lateroterminal una prétesis (Dacron 7 mm); se
llevé hasta la arteria mesentérica superior, donde se
anastomosé en terminolateral (Fig. 1). Las cuatro
arterias viscerales se ligaron en su origen. A conti-
nuacion, se colocaron cuatro endoprotesis Valiant
(Medtronic) desde la arteria subclavia izquierda has-
ta la aorta abdominal infrarrenal. La arteriografia
intraoperatoria demostrd permeabilidad de injertos y
vasos viscerales, y no se observaron fugas.

Postoperatorio sin incidencias, salvo una leve
elevacion de creatinina, normalizada en al cuarto dia
postoperatorio, momento en el que abandono la Uni-
dad de Vigilancia Intensiva. La angiotomografia rea-
lizada a la semana demostré revascularizacién multi-
visceral permeable y ausencia de fugas, por lo que se
le dio el alta (Fig. 2).

Caso 2. Var6én de 74 afos, con hipertension arte-
rial, dislipemia, diabetes no insulinodependiente,
tabaquismo, accidente cerebrovascular sin secue-
las (en 1995), multiinfartos cerebrales e isquemia
arterial cronica IIb de miembros inferiores; en la
angiotomografia se objetiva un AATA tipo II (82
mm de didmetro mdximo) (Fig. 3) y se realiza arte-
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Figura 1. Imagen intraoperatoria, bypass bifurcado: iliorrenohepati-
cacomun e iliorrenal izquierda mas iliomesentérica superior.

riografia complementaria para el disefio quirtirgico
(Fig. 4).

Tras una laparotomia media, se realiza reseccién
de aneurisma de aorta infrarrenal e interposicioén de
injerto terminoterminal (Dacron 16 mm); se anasto-
mosa a éste, en la cara lateral izquierda, una protesis
bifurcada de Dacron (14 x 7 mm) en terminolateral.
Una de las ramas se anastomosa en terminolateral
con arteria mesentérica superior, mientras que la otra
se anastomosa en terminolateral con arteria hepética
comun. Se practica ligadura de ambas arterias visce-
rales en su origen. Se realiza anastomosis de protesis
Dacron (7 mm) sobre prétesis aortoadrtica para uso
en ‘trompa de elefante’ como acceso endovascular
dada la grave ateromatosis de los ejes iliofemorales.
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Seguidamente, se colocan tres endoprétesis Valiant

desde distal a la arteria subclavia izquierda hasta la
aorta suprarrenal. La arteriografia intraoperatoria de-
muestra permeabilidad de injertos y vasos, no objeti-
vandose fugas. Postoperatorio sin incidencias, salvo
debilidad de miembros inferiores; se descarta mieli-
tis isquémica, resolviéndose al alta. La angiotomo-
grafia realizada al décimo dia demuestra la permea-
bilidad multivisceral, la ausencia de fugas y la
correcta exclusion del aneurisma. En el postoperato-
rio tardio (40 dias) presenta absceso peripancreatico,
que tiene que drenarse quirdrgicamente, sin nuevas
complicaciones tras nueve meses de seguimiento.
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Discusion

Los AATA son entidades poco frecuentes, represen-
tan el 0,7% de los aneurismas adrticos operados, y
tienen un riesgo potencial de rotura elevadisimo [2-
4]. La mayoria de los servicios de Cirugia Vascular
se enfrentan al tratamiento quirdrgico de esta entidad
con resultados que distan mucho de los publicados
por las grandes series que se toman como referencia
mundialmente [5-7]. Durante afios, el tnico trata-
miento disponible ha sido la cirugia abierta conven-
cional [8,9], con elevadas tasas de morbimortalidad,
siendo los principales factores de riesgo perioperato-
rios implicados la funcién renal y la extension del
AATA [10,11]. La reseccién aneurismatica clasica
supone la realizacién de una toracofrenolaparoto-
mia, colapso pulmonar izquierdo y clampaje (pinza-
miento) adrtico, produciendo un gran estrés cardio-
rrespiratorio y una grave hipoperfusion visceral dis-
tal, especialmente poco asumible para aquellos
pacientes con elevada comorbilidad.

Desde la exclusion endovascular de un aneurisma
aortico abdominal (AAA) infrarrenal por Parodi et al
en 1991 [12] y de un aneurisma tordcico por Dake et
al en 1994 [13], se ha asistido a una busqueda ince-
sante de técnicas menos agresivas y mds factibles. Sin
embargo, las endoproétesis siguen teniendo hoy gran-
des dificultades en su aplicacion dados los estrictos
requerimientos anatémicos [14-16] y la afectacién
del ostium de los grandes vasos viscerales en el caso
particular de los AATA. Con el fin de solventar esta
problematica, se ofertan en la actualidad dos nuevos
tratamientos endovasculares; por un lado, se han
disefiado prétesis fenestradas, con mejores resultados
a corto plazo frente a la técnica de cirugia abierta,
pero con una gran dificultad técnica en su colocacion,
dosis elevada de radiacién durante el procedimiento y
un niimero no despreciable de endofugas [17,18]; por
otro lado, los tratamientos hibridos, consistentes en la
revascularizacién secuencial multivisceral previa a la
exclusion del aneurisma endovascularmente [19].

Figura 4. Arteriografias prequirdrgicas.

Desalentados por los malos resultados en cirugia
abierta convencional, hemos decidido optar por los
tratamientos hibridos, con una alta exigencia técnica
y largos tiempos quirtrgicos —10 h de media en nues-
tros casos—, pero con aparentes ventajas frente a la
cirugia abierta convencional, al evitar el pinzamiento
adrtico y la toracofrenotomia.

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 191-197



En la cirugia clésica todas las series coinciden en
destacar como principales complicaciones: la isque-
mia medular, con una incidencia de un 4,5-16%, aso-
ciada a tiempos de clampaje adrticos superiores a los
60 min [20,21]; la insuficiencia renal, en un 8-18%,
relacionada principalmente con tiempos de isquemia
superiores a los 100 min y niveles elevados de creati-
nina perioperatorios [22]; las complicaciones cardfa-
cas, que acontecen en un 7-10%, secundarias al au-
mento de la poscarga y de la presion telesistdlica,
con la consiguiente hipoperfusién endocardica [5,6,
22]; la insuficiencia respiratoria, en un 25-45%, vin-
culada al colapso pulmonar izquierdo y a la frenoto-
mia [23]; las coagulapatias debidas a la isquemia
hepatica y pérdidas hemdticas [22]; y la isquemia
intestinal, con una incidencia subestimada que puede
obligar incluso a realizar resecciones intestinales en
el postoperatorio.

Con los tratamientos hibridos, el tiempo de is-
quemia se reduce a la realizacion de la anastomosis
distal de los bypasses viscerales —el tiempo medio
de isquemia en nuestros casos es de 20 min—, la
neuroproteccion se consigue mediante drenaje del
liquido cefalorraquideo y el correcto control hemo-
dindmico, la sobrecarga cardiaca se evita al prescin-
dir de clampaje adrtico, y la prevencién de las inci-
dencias pulmonares obviando la apertura de la cavi-
dad tordcica.

Las principales complicaciones en los escasos
casos publicados han sido: las endofugas (tipo I, I,
III) [24-27], que son las mds frecuentes, precisaron en
varios casos un tratamiento endovascular posterior,
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las paresias autolimitadas [29], los accidentes isqué-
micos transitorios embdlicos [26] o secundarios a
edema cerebral [24], la isquemia renal aguda tratada
ocasionalmente mediante hemodidlisis temporal [24,
27], la insuficiencia respiratoria [27], la neumonia
[26], el infarto agudo de miocardio [26], el ileo para-
litico [27], el soporte hemodindmico mediante ami-
nas [27]; pero, lo que sin duda es mas llamativo es la
ausencia de casos de paraplejia isquémica, ni siquiera
en aquellos en los que no se realizé drenaje del liqui-
do cefalorraquideo [25]. Aunque esperanzadores, son
datos insuficientes para determinar la verdadera inci-
dencia de isquemia medular en el tratamiento hibrido
de los AATA; por otra parte, nos obligan a buscar
otros factores fisiopatologicos implicados en la
isquemia medular distintos a los ya conocidos, como
son la exclusion de las arterias lumbares o las altera-
ciones hidrostaticas del liquido cefalorraquideo.

La mortalidad en cirugia hibrida electiva, en la
serie mas amplia recogida de 29 pacientes [26], es de
un 13%, que se aproxima a la conseguida en las mejo-
res series de cirugia abierta [7,8], entre un 5,7-8%, y
mejora abrumadoramente a las obtenidas por la mayo-
ria de los servicios de Cirugia Vascular. Pese a que los
datos en cirugia abierta electiva son muy dispares y los
obtenidos en cirugia hibrida son escasos y con un cor-
to seguimiento, si parece existir una disminucion de la
morbimortalidad, con una seductor descenso de la
incidencia de paraplejia medular; ello anima cada vez
mads a optar por estas técnicas en el abordaje de los
AATA, especialmente en aquellos pacientes con ciru-
gia previa adrtica o con elevada comorbilidad [24-31].
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ENDOVASCULAR TREATMENT OF THORACOABDOMINAL
ANEURYSMS WITH PRIOR VISCERAL REVASCULARISATION

Summary. Introduction. Endovascular therapeutic procedures have revolutionised the treatment of aortic aneurysms;
yet, their use in thoracoabdominal aortic aneurysms (TAAA) is limited because the visceral arteries are involved. In an
attempt to resolve this issue and to improve the high morbidity and mortality rates of conventional open surgery, we
propose a hybrid technique involving retrograde multivisceral revascularisation prior to the placement of the thoraco-
abdominal stent. Case reports. Case 1: a 73-year-old male with type Il TAAA according to the Crawford classification;
a hepato-iliorenal, superior iliomesenteric and left iliorenal bypass graft was performed and a stent was implanted from
the descending thoracic aorta to the infrarenal aorta, with no post-surgical incidences and with a 10-month follow-up by
means of tomography angiography. Case 2: a 74-year-old male with type Il TAAA according to the Crawford classification;
an infrarenal aorto-aortic bypass was carried out and, from this, a bypass graft was created to the superior mesenteric
and to the common hepatic arteries prior to endovascular exclusion of the TAAA as far as the suprarenal level; immediate
post-operative period was free of complications, good control tomography angiography; appearance of a peripancreatic
abscess at two months, which required surgical treatment; no new incidences after nine months’ follow-up. Conclusions.
Hybrid treatment of TAAAs offers promising results with respect to open surgery; the absence of aortic clamping and the
need to open the thorax seem to reduce cardiopulmonary, renal and neurological complications and it is an option that
is especially valid for patients who are not amenable to conventional surgery due to their high rates of comorbidity.
[ANGIOLOGIA 2007; 59: 191-7]

Key words. Aneurysm. Endovascular. Hybrid. Morbidity and mortality rates. Revascularisation. Thoracoabdominal.
Treatment. Visceral.
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IMAGEN CLINICA

Aneurisma micotico por Salmonella en un paciente con
sindrome de inmunodeficiencia adquirida y rifién en herradura

J. Merino?, A.Y. Ysa-Figueras b M.T. Rodriguez-Bustabad b E. Pérez-Garcia®,
R. Prieta®, A. del Campo-Garrido b J.A. Garcia-Alonso®

Caso clinico. Varén
de 65 afios que con-
sulta al Servicio de
Urgencias por un
deterioro del estado
general y sindrome
diarreico. En el es-
tudio por cuadro t6-
xico se le diagnosti-
c6 septicemia por
Salmonella en un

contexto de virus

ca importante en
el contexto de un
aneurisma micoti-
co (Fig. 3). La re-
vascularizacion de
las extremidades se
realizé mediante un
bypass axilobife-
moral y posterior-
mente se excluye-
ron por via retrope-

ritoneal la aorta in-

de inmunodeficien-
cia humana positi-
vo previamente desconocido. El ecocardiograma no
mostraba lesiones verrugosas valvulares. Se realiz6
una tomografia axial computarizada (TAC) abdomi-
nal por lumbalgia inespecifica y se evidencié un
aneurisma infeccioso de la aorta abdominal y rifién
en herradura (Fig. 1). Asimismo, se practicé una
arteriografia que objetivaba tres arterias renales y
tres grupos calicilares (Fig. 2). La exploracién qui-
rirgica mostré una reaccion inflamatoria periadrti-
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Figura 1. Aneurisma infeccioso de aorta abdominal y riién en herradura.

fectada y el tejido
adyacente (Fig. 4).
El cultivo de la pared arterial fue positivo para Sal-
monella. Durante el postoperatorio, el paciente pre-
sent6 una bradipsiquia importante, por lo que se rea-
liz6 una TAC cerebral que puso de manifiesto una
embolizacién séptica. Finalmente, el paciente fue
exitus en el contexto del estado séptico mantenido.

Discusion. La singularidad de este caso radica en la
presencia de dos patologias concomitantes poco
prevalentes en la poblacién general. El rifién en
herradura se presenta en el 0,25% de la poblacion y
es la mds comun de las anormalidades de fusién
renal [1]. La incidencia de aneurismas infecciosos
secundarios a una bacteriemia es baja (0,06-0,65%)
[2,3] y se asocia cominmente a la existencia de sin-
dromes de inmunosupresion. Los gérmenes mds fre-
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Lo

Figura 3. Detalle de la reaccion inflamatoria periaértica importante
en un aneurisma micético.

Figura 2. Arteriografia que muestra un aneurisma micético y tres ar-
terias renales.

cuentemente relacionados son Salmonella, Staphy-
lococcus y Escherichia coli [4]. La lesion vascular
por Salmonella se produce por tres mecanismos: la
arteritis difusa, que provoca la ruptura arterial y da
lugar a un pseudoaneurisma; el debilitamiento de la
pared hasta formar un aneurisma verdadero; y, final-
mente, la sobreinfeccién de un aneurisma arterios-
clerético preexistente [5]. Las especies mds comun-
mente aisladas son S. cholerasuis (32%), S. typhi-
murium (27%) y S. enteritidis (9%). La evoluciéon
natural de estos aneurismas suele ser agresiva y su
tasa de ruptura muy superior a la de los aneurismas
convencionales [6,7]. Ademds, la posibilidad de
embolizacidn a otros territorios o el mantenimiento
del estado séptico confieren a esta patologia un cur-
so habitualmente fulminante [8,9]. El tratamiento
definitivo de un aneurisma infeccioso es la combi-
nacion de tres pardmetros: el tratamiento antimicro-
biano adecuado, la reseccién de segmentos arteria-
les infectados con el desbridamiento del tejido adya-
cente y la reconstruccién arterial. Sin embargo, se

Figura 4. Mufi6n de aorta y revascularizacion de los miembros infe-
riores mediante un bypass axilobifemoral.

estima una tasa de mortalidad en aneurismas infec-
ciosos secundarios a una bacteriemia de alrededor
del 60-75% [3,4].

ANGIOLOGIA 2007; 59 (2): 199-201
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CARTA AL DIRECTOR

Estudio de calidad de vida en pacientes
afectos de isquemia critica a medio plazo

En este articulo publicado en Angiologia por Gonza-
lez-Canas et al [1] me llama la atencidn, al igual que
a los autores, que en los resultados no se encuentre
diferencia en la calidad de vida entre los pacientes
que pudieron revascularizarse y los que no. En el tra-
bajo que publicamos en 1999, también en Angiolo-
gia [2], la diferencia entre los pacientes portadores
de cirugia arterial y el resto, aun excluyendo los
amputados, fue claramente significativa a favor de
los primeros.

Entre las explicaciones posibles a la aparente fal-
ta de 16gica del nuevo estudio, Gonzdlez-Canas et al
[1] citan el nimero relativamente bajo de casos (48),
el hecho de no poder aplicar el cuestionario a varios
de ellos y la comorbilidad de los pacientes de la
muestra, lo que impedia una clara mejoria incluso
desapareciendo los signos isquémicos.

La causa mds importante de unos resultados poco
fiables, en mi opinidn, es el tipo de cuestionario utili-
zado. El SF-36 es un cuestionario —aunque aparente-
mente sencillo— de respuesta multiple y nuestros
pacientes son, en su mayoria, ancianos con arterios-
clerosis y un nivel cultural bajo. En el citado trabajo
de 1999 [2] intentamos aplicar el SF-36 y, tras 20
pacientes en los que comprobamos la ineficacia de
este cuestionario, iniciamos de nuevo el estudio utili-
zando el Nottingham Health Profile, de respuesta
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Unica (si/no) y mas sencillo de contestar. Hay que
tener en cuenta que incluso con este cuestionario
conviene estar al lado del paciente cuando lo realiza,
ya que algunas preguntas pueden necesitar alguna
aclaracion.

Por otra parte, del estudio de Gonzalez-Canas et
al [1] se desprende que el cuestionario se realizé una
vez que ya se habia tratado a los pacientes, sin cues-
tionario previo. De haber realizado un estudio antes
del tratamiento y una posterior valoracion de la me-
joria, cabe la posibilidad de que los resultados hubie-
ran sido diferentes.

Alberto Martorell Lossius

Servicio de Angiologia y Cirugia Vascular.
Hospital Universitari Germans Trias i Pujol
Badalona, Barcelona, Espaiia.
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