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Resumen La tromboembolia pulmonar aguda (TEPA) sigue siendo una importante causa de morbilidad y mor-
talidad a nivel mundial. Su diagndstico, estratificacion de riesgo y tratamiento precoz son fundamen-
tales, siendo su pilar la anticoagulacion. En pacientes de bajo riesgo cardiovascular, el prondstico es excelente
y solo basta con la administracion de anticoagulantes. No obstante, debido al pobre prondstico de los pacientes
con riesgo elevado (descompensacion hemodinamica), el enfoque terapéutico es mas agresivo, utilizandose
tromboliticos sistémicos que disminuyen la mortalidad pero incrementan el riesgo de complicaciones hemorragi-
cas mayores. En el TEPA de riesgo intermedio (evidencia de falla de ventriculo derecho, sin descompensacion
hemodinamica), la relacion riesgo-beneficio del tratamiento con tromboliticos es mas equilibrada por lo que la
decision es controvertida. La fragmentacién mecanica con trombdlisis dirigida por catéter es una alternativa con
potenciales beneficios. Presentamos dos casos de TEPA de riesgo intermedio, en los que se realizé fragmen-
tacion mecanica y trombdlisis dirigida por catéter.
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Abstract Mechanical fragmentation and catheter-guided thrombolysis in intermediate risk pulmonary
embolism. Acute pulmonary thromboembolism remains a significant cause of morbidity and mor-
tality worldwide. Its diagnosis, risk stratification and early treatment are essential. The mainstay of treatment is
anticoagulation. In patients with low cardiovascular risk, the prognosis is excellent and the treatment consists
only of the administration of anticoagulants. Due to the poor prognosis of patients with high risk (hemodynamic
decompensation), the approach is more aggressive using systemic thrombolytics, which reduce mortality but
increase the risk of major hemorrhagic complications. In the intermediate-risk patients (evidence of right ven-
tricular failure, without hemodynamic decompensation), the risk-benefit relationship of thrombolytic treatment is
more balanced, so the choice is controversial. Mechanical fragmentation with catheter-directed thrombolysis is an
alternative with potential benefits. We present two cases of intermediate-risk acute pulmonary thromboembolism
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to whom mechanical fragmentation and catheter-directed thrombolysis was applied.
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El TEPA (tromboembolia pulmonar aguda) es la tercera
causa de muerte en pacientes hospitalizados, con una
incidencia estimada en 1/1000" 3. Aquellos que sobreviven
pueden quedar con secuelas a largo plazo. Entre ellas;
hipertension pulmonar tromboembdlica cronica, disfuncion
ventricular derecha persistente, intolerancia al ejercicio y
reducida calidad de vida. Su presentacion clinica es va-
riable, pudiendo ocurrir en forma subclinica, sintomatica
con disnea subita, dolor precordial o sincope y, en casos
graves, con descompensacion hemodinamica, shock car-
diogénico o muerte subita*. Aquellos que presentan signos
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de falla de ventriculo derecho sin hipotension son con-
siderados como de riesgo intermedio y la decision entre
utilizar anticoagulantes asociados o no a tromboliticos, asi
como su via de administracion, es controvertida debido a
las potenciales complicaciones?. Se presentan dos casos
de embolia de pulmodn de riesgo intermedio tratados con
fragmentacion mecanica del trombo y trombolisis dirigida.

Caso clinico 1

Mujer de 62 ahos con antecedentes de cancer de mama
tratado quirdrgicamente y con radioterapia, en remision des-
de 11 afos atras, y TEPA desde 3 afos atras, tratada con
anticoagulantes orales por 1 afo.

Consulto por guardia central refiriendo disnea subita clase
funcional (CF) lll. Al ingreso, la frecuencia cardiaca era de 120
latidos por minuto; frecuencia respiratoria, 28 respiraciones
por minuto; presion arterial, 100/60 mmHg; y saturacién de
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O, 88% aire ambiente. En el resultado de los analisis se
constaté un dimero D de 6288 ng/ml, Nt-proBNP de 37 pg/ml
y troponina T ultrasensible (TnTU) de 96 ng/l. El electrocar-
diograma (ECG) mostraba taquicardia sinusal y complejo de
McGinn White (S1Q3T3), retardo de la conduccion de la rama
derecha y ondas T negativas de V1 a V4. En la radiografia de
térax se observo una sobreelevacion del diafragma derecho.

La angiotomografia axial computarizada (angioTAC multis-
lice de 64 cortes) de térax revelo un TEPA central y periférico
bilateral, de predominio derecho con alteracion en la relacion
de ventriculo derecho (VD) y ventriculo izquierdo (VI). La
paciente fue internada en la Unidad de Cuidados Coronarios
(UCCo) y el ecocardiograma Doppler mostré dilatacion del VD
con desplazamiento del tabique interventricular. El score de
Pulmonary Embolism Severity Index (PESI) fue de 152, por lo
que se predijo un elevado riesgo de mortalidad a los 30 dias.

Se interpret6 el cuadro como TEPA de riesgo intermedio
con signos de disfuncion de VD por lo que se decidi6 la frag-
mentacién mecanica del trombo y trombdlisis local dirigida
por catéter.

A través de un acceso venoso femoral derecho, se intro-
dujo un catéter Judkin de coronaria derecha 6F, obteniendo
los siguientes registros hemodinamicos: auricula derecha, 10
mmHg; VD/0-20 mmHg; arteria pulmonar, 43/13 (28) mmHg;
presién Wedge, 14 mmHg. Luego, se intercambiaron por
un catéter tipo pigtail, se realizé6 una angiografia del arbol
pulmonar en diferentes proyecciones, determinandose la
presencia de trombos bilaterales localizados predominantes
en las principales ramas del pulmén derecho. A causa de
la abundante carga trombodtica, se decidio realizar la frag-
mentacion mecanica de los trombos con balén de 10 mm de
diametro, seguida de rotacién del pigtail. Se obtuvo un acceso
venoso femoral izquierdo y mediante dos catéteres pigtail
en arterias pulmonar derecha e izquierda respectivamente,
se realizdé un bolo de 10 mg de tPA (alteplasa) (Fig. 1). Se
inicié infusién continua de 40 mg en 2 h y la administracion
de heparina de bajo peso molecular (HBPM), 1 mg/kg/12 h.
Durante las siguientes 48 horas evolucioné favorablemente
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sin complicaciones de los accesos venosos y con mejoria
clinica. Un control ecocardiografico mostré normalizacion del
tamano del VD y una prueba de desafio con volumen sefal6
parametros normales. Al sexto dia de internacion, se indico
el alta y tratamiento con rivaroxaban 15 mg cada 12 horas.

Caso clinico 2

Hombre de 61 afnos, ex tabaquista con antecedente de de-
presion y cancer de colon avanzado diagnosticado 6 meses
atrds, en tratamiento quimioterapico combinado.

Consulté debido a astenia y sincopes recurrentes al po-
nerse de pie. Una angioTAC de térax y abdomen objetivé un
TEPA en “silla de montar” con dilatacién del VD e inversion
de la relacién VD/VI por lo que se decidié internacion en
UCCo (Fig. 2).

El ECG mostré trastornos de la repolarizacion ventricular
en cara anterior (T negativas). La radiografia de térax no
mostré anormalidades. El laboratorio revelé TnTU de 42.4
ng/l, Nt-proBNP de 4420 pg/ml y un dimero D de 19 985 ng/
ml. Ademas, la gasometria arterial mostré alcalosis respira-
toria. El ecocardiograma Doppler reveld dilatacién del tronco
de la arteria pulmonar con evidencia de trombo a nivel de la
bifurcacién de la rama pulmonar derecha; dilatacién conside-
rable de cavidades derechas; insuficiencia tricispidea grave
e hipertension pulmonar (PSAP estimada de 60 mmHg).

Se clasificé al TEPA como de riesgo intermedio resolvien-
do, junto con el servicio de oncologia, la fragmentacion meca-
nica del trombo con la administracién de tromboliticos guiada
por catéter, utilizando el protocolo descripto en el caso anterior
seguido de tratamiento con enoxaparina (1 mg/kg/12 h).

Evolucioné favorablemente con pruebas de sedestacion
y bipedestacién en las que no repitié sincope. En el ecocar-
diograma Doppler a las 72 horas se observé una disminucién
del tamafo de las cavidades derechas, manteniéndose las
presiones pulmonares estimadas en 60 mmHg. La imagen
de trombo en la arteria pulmonar habia desaparecido. Una

Fig. 1.— A) Angio-TAC con protocolo para tromboembolia pulmonar aguda en la que
se observan trombos a nivel central bilateral (flecha gruesa), y relacion VD/ VI
alterada (flecha fina). B) Arteriografia pulmonar que muestra trombos en ramas
principales de la arteria pulmonar derecha procediendo a la fragmentacién meca-
nica del mismo y posterior infusion de rtPA mediante catéter pigtail
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Fig. 2.— A) Ecocardiograma Doppler en eje corto a nivel de los grandes vasos en
donde se observa un trombo en la arteria pulmonar (flecha). B) Angio-TAC con
protocolo para tromboembolia pulmonar aguda. Trombo en tronco de la arteria
pulmonar en “silla de montar” (flecha gruesa). C) Relacion VD/VI invertida. D) Arte-
riografia pulmonar en donde se objetiva trombos en ramas principales de la arteria
pulmonar izquierda procediendo a la fragmentacion mecanica del mismo (E y F)

angioTAC de control demostré una disminucion significativa
del monto trombético, permaneciendo aun trombos en ambas
arterias pulmonares. Al quinto dia de internacion, se le dio el
alta bajo tratamiento anticoagulante con HBPM

Discusion

El TEPA de riesgo intermedio cursa sin hipotension
arterial, pero con evidencia de compromiso del VD
reflejado por su disfuncién o dilatacién (relacién VD/
VI > 0.9), elevacion de biomarcadores como ProBNP,
Nt-ProBNP, y troponinas T o |I; o cambios electrocar-
diograficos consistentes en bloqueo completo de rama
derecha, trastornos de conduccién de rama derecha o de
la repolarizacion ventricular, o inversion de ondas T8. Con
el objetivo de evitar sus complicaciones a largo plazo, la
American Heart Association (AHA) y la European Heart
Association (EHA) recomiendan el uso de tromboliticos
sistémicos en pacientes seleccionados, mientras que
el American College of Chest Physicians (ACCP) lo
desaconseja y sugiere solo el uso de anticoagulantes®
‘moderate-quality (Grade B. El rol de los tromboliticos
administrados por via sistémica versus anticoagulantes
en pacientes de riesgo intermedio ha sido evaluado en
numerosos estudios aleatorizados. El protocolo actual-
mente aprobado es la administracion de 100 mg de tPA
(alteplasa; Genentech, San Francisco, California) por via
endovenosa en un periodo de 2 horas®. En conjunto,
estos estudios mostraron que los tromboliticos mejoran

la funcién del VD, reducen las presiones pulmonares y
la tasa de descompensacion hemodinamica a costa de
un incremento del riesgo de complicaciones hemorra-
gicas mayores. Un meta andlisis, en el cual el estudio
PEITHO (The Pulmonary Embolism Thrombolysis Trial)
contribuy6 con mas de la mitad de los pacientes, mostré
una reduccion de mortalidad del 52%, (OR 0.48, 95% CI
0.25-0.92) pero a costa de un incremento de la tasa de
hemorragia intracerebral (1.46% vs. 0.19%, OR 4.63; 95
% CI11.78-12.04). El riesgo de complicaciones hemorra-
gicas mayores fue 3 veces mas elevado en pacientes
mayores de 65 afnos®®.

Estos resultados llevaron a que se evaluara la hipétesis
de que dosis mas bajas de tromboliticos lograrian man-
tener los beneficios clinicos sin incrementar el riesgo de
sangrado, lo cual fue demostrado en multiples estudios
aleatorizados y meta-analisis'®'22 hour recombinant tissue
plasminogen activator (rt-PA.

Otra estrategia dirigida a reducir el riesgo hemorragico
es el tratamiento guiado por catéter. Este puede dividirse
en trombdlisis local guiada por catéter y en las técni-
cas mecanicas de disgregacion del trombo, las cuales
pueden realizarse mediante fragmentacion con catéter,
aspiracion o trombo-fragmentacion mediante ultrasonido.
Estas técnicas promueven la remocién de trombo de las
arterias pulmonares restituyendo el flujo sanguineo a la
circulacién pulmonar y reduciendo la carga sobre el VD,
lo que mejora el estado hemodinamico y la oxigenacion.
Las técnicas mecanicas de disgregacion de trombo y



288

trombdlisis guiada por catéter pueden aplicarse por se-
parado o concomitantemente, de acuerdo a la situacion
hemodinamica y al riesgo de sangrado del paciente. La
administracion local de fibrinoliticos permite dar dosis
mas bajas (tPA 10-24 mg) directamente en el interior
del coagulo mediante el uso de catéteres con multiples
orificios laterales.

Las limitaciones de estas técnicas son el tamafoy la
cronicidad de los trombos ya que, a medida que se van
organizando, se van haciendo resistentes al tratamiento
farmacolégico y mecanico. No existen todavia estudios
aleatorizados que hayan comparado la efectividad de
las distintas técnicas mecéanicas por catéter, aunque
el registro PERFECT ha sugerido similar efectividad
clinica y hemodinamica entre las distintas técnicas sin
diferencias en la tasa de complicaciones. En cuanto a
la comparaciéon de las distintas técnicas guiadas por
catéter con trombdlisis sistémica, Aurora y colaborado-
res compararon ambas estrategias en 4426 pacientes
de la Base de Datos Nacional de Readmisiones, entre
2013 y 2014. Encontraron que los pacientes tratados
con trombdlisis sistémica tuvieron mayor mortalidad
(14.9% vs. 6.1%), combinacion de mortalidad y sangrado
mayor (18.1% vs. 8.4%) y tasa de readmisiones (10.6%
vs. 7.6%). Liang y colaboradores evaluaron la Base de
Datos Nacional de pacientes internados, encontrando
similar mortalidad entre ambos grupos, pero menor tasa
de sangrados intracerebrales. Esta evidencia sugiere
que el abordaje guiado por catéter se asocia a menor
riesgo de complicaciones hemorragicas, con similar o
mejor eficacia’®®.

Los dos casos presentados, ingresaron hemodinami-
camente estables, pero con evidencia de compromiso
del VD, por lo que fueron clasificados en la categoria
de riesgo intermedio. Se decidio realizar trombo frag-
mentacién mecanica con trombdlisis dirigida por caté-
ter. Debido a que la dosis total de tPA administrada es
cuatro veces menor a la dosis que debe administrarse
en forma sistémica, se minimizo el riesgo de sangrado.
Ambos casos mostraron disminucion de la carga trom-
bética, mejoramiento de los parametros clinicos y de la
funcién del VD, sin que se produjeran complicaciones
hemorragicas.

Hasta que estudios aleatorizados establezcan cual es
la estrategia de tratamiento méas apropiada para pacientes
de riesgo intermedio, la decision deberia ser tomada por
un equipo de cardidlogos y hemodinamistas en forma
individualizada.
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