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OsJETIVOS: Evaluar la eficacia y seguridad de la fragmen-
tacion mecanica asociada a trombodlisis intrapulmonar en el
tromboembolismo pulmonar (TEP) masivo con alteracion
hemodinamica.

MATERIAL Y METODO: Un total de 51 pacientes diagnosti-
cados de TEP masivo con repercusion hemodinamica. Se in-
cluyeron bajo este epigrafe pacientes con TEP agudo con un
indice de Miller superior a 0,50 y una presiéon medida en la
arteria pulmonar principal superior 30 mmHg. Cuadro cli-
nico de inicio: 19 shock, 6 sincope y 26 disnea intensa de
reposo. La saturacién de O, medida por pulsioximetria:
71,4%. Presion media en arteria pulmonar: 46,1 mmHg. Se
realizé fragmentacion de los tromboémbolos mas importan-
tes. Durante la fragmentacién se administré un bolo de fi-
brinolitico. A través del catéter se administré infusion de
fibrinolitico. El seguimiento se realizo con valoraciéon clini-
ca, gammagrafica pulmonar y ecocardiografica.

RESULTADOS: Tras la fragmentacion y administracion del
bolo de trombolitico se observé mejoria clinica en 49 pacien-
tes (97,2%). La presion media pqstratamiento mecanico y
farmacolégico fue de 24,1 mmHg. Exito técnico del 100 %.

CoONCLUSION: Los datos aportados avalan la eficacia y se-
guridad de la fragmentacién mecanica y trombdlisis farma-
cologica en el tratamiento del TEP masivo con afectacion
hemodinamica, mejorando la sintomatologia y disminuyen-
do la presi6n arterial pulmonar.

Palabras clave: Fragmentacion mecdnica. Fibrindlisis intraarte-
rial. Embolismo pulmonar masivo.

(Arch Bronconeumol 2001; 37: 58-64)

Mechanical fragmentation and intrapulmonary
fibrinolysis in the treatment of massive
pulmonary embolism hemodynamic repercussions

OBJECTIVE: To evaluate the efficacy and safety of mecha-
nical fragmentation associated with intrapulmonary throm-
bolysis to treat massive pulmonary thromboembolism (PTE)
with altered hemodynamics.

MATERIAL AND METHOD: Fifty-one patients with a diagnosis
of acute PTE were enrolled, the criteria being a Miller index
over (.50 and mean pressure of 30 mmHg in the principal su-
perior pulmonary artery. The initial clinical pictures included
shock (19 patients), syncope (6) and severe dyspnea at rest
(26). Oxygen saturation measured by pulse oxymetry was
71.4%. Mean pulmonary artery pressure was 46.1 mmHg.
The main thromboembolisms were fragmented, with one bo-
lus of a fibrinolytic agent administered during the fragmenta-
tion procedure. An infusion of the fibrinolytic agent was ad-
ministered through a catheter. Monitoring included clinical
assessment, pulmonary scintigraphy and echocardiography.

REsuLTs: After fragmentation and administration of the
bolus dose of the fibrinolytic agent, improvement was obser-
ved in 49 patients (97.2%). Mean pressure after mechanical
and pharmacological treatment was 24.1 mmHg. Technical
success was achieved in 100% of the patients.

CoNCLUSION: The results attest to the efficacy and safety of
mechanical fragmentation and medical thrombolysis in trea-
ting massive PTE affecting hemodynamics, leading to clinical
improvement and lowered pulmonary artery pressure.

Key words: Mechanical fragmentation. Intraarterial fibrinolysis.
Massive pulmonary embolism.

Introduccion

El embolismo pulmonar es la tercera enfermedad car-
diovascular en frecuencia, ocasionando entre 50.000 y
200.000 muertes anuales'?.
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Existe cierto grado de controversia en la definicién
de tromboembolismo pulmonar (TEP) masivo. No obs-
tante se acepta unanimemente que se trata de una situa-
cién grave, en pacientes hemodindmicamente inestables
que presentan una alta tasa de mortalidad; por encima
del 30% en las distintas series’, produciéndose dos de
cada tres muertes en la primera hora de evolucién*?, por
lo que es esencial llevar a cabo una rdpida actuacién te-
rapéutica para salvar la vida del paciente.

Uno de los principales efectos fisiopatoldgicos que se
producen en el TEP masivo es el rdpido incremento de
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Fig. 1. Histograma que muestra de forma comparativa las presiones arte-
riales medias pre y postratamiento trombolitico.

la presién vascular pulmonar, secundario a la obstruc-
cién del flujo sanguineo por los émbolos®. Ademads, se
producen una serie de alteraciones hemodindmicas: va-
soconstriccion, hipertension arterial pulmonar, fallo car-
diaco derecho, disminucién del gasto cardiaco y altera-
ciones respiratorias (broncoconstriccién, aumento del
espacio muerto y disminucién del surfactante pulmo-
nar) que agravan el cuadro clinico’®.

La rapida restauracion del flujo pulmonar es esencial
para prevenir la mortalidad, ocasionando al mismo tiem-
po una importante mejoria hemodindmica del paciente.

Se ha descrito como la fragmentaciéon mecdnica del
trombo arterial pulmonar junto con la trombdlisis far-
macoldgica podrian constituir una buena opcién tera-
péutica para restaurar el flujo pulmonar®-!6.

Se conoce que la fragmentacion mecdnica del trombo
permite la rapida recanalizacion de las arterias pulmo-
nares centrales®!'"’>. Asimismo, la rotura del trombo
ocasiona la dispersién del codgulo a las ramas periféri-
cas, reduciendo la presién arterial pulmonar y aumen-
tando el flujo vascular pulmonar®!21>,

Por otra parte, con la fragmentacién se aumenta el drea
del trombo expuesta al agente fibrinolitico, potenciando o
incrementado asi su accién y acelerando su lisis”!°.

TABLA I
Principales datos del perfil clinico de los pacientes
con TEP masivo sometidos a tratamiento fibrinolitico
y fragmentacién mecanica

Pacientes 51
Sexo
Varones (%) 21 (41)
Mujeres (%) 30 (59)

Edad media (afios)
Sintomas de inicio

59,1 (rango, 22-85)

Disnea de reposo (%) 32 (62,7)
Shock (%) 9 (17,6)
Sincope (%) 10 (19,6)
Saturacién de O, (pulsioximetria)
(%) 71,4 (rango, 57-86)
Presién arterial pulmonar media
(mmHg) 46,8 (rango, 32-78)

Se han utilizado diversos agentes farmacoldgicos
para realizar la trombdlisis arterial pulmonar'’?! y exis-
ten dos formas de administrar estos agentes: sistémica e
intraarterial pulmonar o in situ*>.

Presentamos nuestra experiencia en el tratamiento
del TEP masivo por medio de fragmentacién mecénica
asociada a trombdlisis intrapulmonar.

Pacientes y métodos

Se trata de un estudio retrospectivo, descriptivo simple.
Desde enero de 1994 hasta enero de 2000 se han tratado
51 pacientes diagnosticados de TEP masivo con repercusion
hemodindmica. De los pacientes, 21 eran varones (41,1%) y
30 mujeres (58,8%) con una edad media de 59,1 afios (rango,
22-85).

Se incluyeron bajo este epigrafe pacientes con TEP agudo
con un indice de Miller > 0,5%, una presién media en la arte-
ria pulmonar principal superior a 30 mmHg y con cuadro cli-
nico compatible con inestabilidad hemodindmica (shock, sin-
cope, disnea grave e hipotensién no controlable con farmacos
vasoactivos). Ninguno de ellos presentaba contraindicacién
de tratamiento fibrinolitico.

El indice de Miller es un pardmetro cuantativo para medir
el grado de afeccién pulmonar (émbolos intravasculares y al-
teracion de perfusién). Este nos permite el posterior control
evolutivo de los pacientes.

Se basa en los datos obtenidos angiograficamente y valora
el grado de obstruccién vascular (pulmén derecho = 9 puntos
y pulmén izquierdo = 7 puntos) y la perfusiéon de cada pul-
mon (9 puntos cada uno). La perfusion se valora en tres zonas
distintas de cada pulmén dando una puntuacion a cada una de

Catéter pig-tail

Fig. 2. Diversos dispositivos uti-
lizados para la fragmentacion
de trombos. Cesta de Dormia,
catéter pig tail y balones de an-
gioplastia.
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Catéter pig-tail Rotaciont

ellas (3 = ausencia de flujo; 2 = intensa reduccién del flujo;
1 = flujo medianamente reducido, y 0 = normalidad). El resul-
tado obtenido al sumar todos los pardmetros de ambos pulmo-
nes se divide entre 34, hallandose asi el indice de Miller. Por
tanto, cuanto mds cercano es el indice a la unidad en peor si-
tuacién se encuentra el paciente.

El 96,0% de los pacientes de nuestra serie presentaban fac-
tores de riesgo para padecer enfermedad tromboembdlica ve-

Fig. 3. Serie radiografica
que recoge el movimiento
rotacional del catéter pig
tail dentro de la arteria
pulmonar rompiendo el
trombo.

nosa. De ellos, los mds significativos fueron: antecedentes de
trombosis venosa profunda (TVP) en 6 pacientes (11,7%), in-
movilizacién prolongada en 24 pacientes (47,0%), traumatis-
mo en tres (5,8%), cirugia ortopédica en cuatro (7,8%) y ciru-
gia abdominal reciente en 12 pacientes (23,5%), y neoplasia en
ocho (15,6%). Destacaba el hecho de que en 2 pacientes
(3,9%) no se logré encontrar ningtin factor de riesgo asociado.

El 60,7% de los pacientes (31) estaban diagnosticados de
TVP en el momento de padecer el episodio de TEP masivo.
Posteriormente al episodio de TEP masivo se constaté TVP en
extremidades inferiores mediante US-Doppler o flebografia en
11 pacientes mds (21,5%). En 9 pacientes (17,6%) sin sinto-
mas de TVP en extremidades inferiores no se realizé ninguna
otra exploracién diagndstica. Todos los pacientes presentaban
signos y sintomas indicativos de TEP masivo, siendo la clinica
de inicio mds frecuente la disnea de reposo en 32 pacientes
(62,7%), shock en 9 pacientes (17,6%) y sincope en 10 pacien-
tes (19,6%).

La saturacién media de O, por pulsioximetria en la sala de
radiologia intervencionista present6 una media de 71,4% (ran-
g0, 57-86%).

En todos los pacientes se comprobé el TEP masivo angio-
graficamente. La presion arterial pulmonar se obtuvo directa-
mente con el catéter localizado en la arteria pulmonar princi-
pal, siendo la media obtenida de 46,8 mmHg (rango, 32-78
mmHg) (tabla I).

“ PAPm 18 mm Hgl

%

Fig. 4. Angiografia pulmonar en paciente de 56 afios con TEP masivo y en parada cardiorrespiratoria y shock. A. Se observa relleno de contraste de la ar-
teria pulmonar principal y ramas derecha e izquierda. Ausencia de relleno de ramas lobares. B. Fase arterial tardia que muestra el gran trombo alargado

situado en la rama horizontal de la arteria pulmonar derecha. C. Resultado d

monar media, 18 mmHg.
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Fig. 5. Serie angiografica de paciente de 72 afios con TEP masivo. A. Se observa un gran trombo acabalgado en la bifurcacion lobar. B. Resultado después
de la fragmentacion y bolo de 200.000 U de UK. C. Control angiografico postrombélisis.

Metodolégicamente, una vez obtenido el diagndstico angio-
grifico/hemodindmico se administré un bolo de fibrinolitico
in situ: 200.000-500.000 U de UK o 20 mg de r-TPA. A con-
tinuacion, a todos los pacientes se les realizé fragmentacion
de los tromboémbolos mas importantes mediante movimien-
tos rotatorios con el catéter de angiografia. Catéter pig-tail 6F
angulado a 155 grados tipo Van Thasell, utilizado habitual-
mente para realizacién angiogrifica pulmonar (Pro Flo xT.
Medtronic Vascular Danvers, EE.UU.) En 4 pacientes se utili-
z6 balén de angioplastia de 2 cm de longitud y 8-12 mm de
didmetro (Boston Scientific International La Garenne Colom-
ber Cedex, Francia) y en 2 un sistema de “canasta” tipo Dor-
mia (Equipo recuperador intravascular Dotter. Cesta helicoi-
dal. Cook Bjaeverskok. Dinamarca) para fragmentar los
trombos. Posteriormente a través del catéter ubicado en el tra-
mo arterial mds obstruido se administré una infusién de uroci-
nasa (UK) (Urokinase Vedin. Vedin Pharma. Barcelona. Es-
paifia) a razén de 100.000 U/h durante 24 h a 35 pacientes. A
2 pacientes se les administré 80 mg de r-TPA en 2 h. La dosis
media de UK utilizada fue de 2.500.000 U, mientras que la
dosis de r-TPA fue de 100 mg totales.

Durante la trombdlisis, todos los pacientes recibieron trata-
miento con heparina para evitar la formacién o progresién de
nuevos depdsitos de fibrina sobre los trombos ya formados y
sobre el catéter de angiografia. Con una dosis ajustada a unos
valores ratio de ATTP de 2.

Tras la administracién del trombolitico y una vez realizado
el control angiografico y hemodindmico se retiré el catéter de
la arteria pulmonar y se pasé a un régimen de heparina sédica
en perfusion ajustada a unos valores ratio de ATTP de 2-2,5.

El seguimiento se realizé con valoracion clinica, gamma-
grafia pulmonar y ecocardiografia a 1, 3, 6 y 12 meses. Los
pacientes fueron sometidos durante 6 meses a tratamiento con
dicumarinicos.

Resultados

Tras la fragmentacién y administracién del bolo de
trombolitico se observé mejoria clinica en 49 pacientes
(96,0%). Dicha mejoria se valoré por la disminucién o
desaparicién de sintomas clinicos asi como por la esta-

bilizaciéon de los pardmetros hemodindmicos de fre-
cuencia y presion arterial.

Dos pacientes con TEP masivo en shock con una satu-
racién de O, inferior al 80% a pesar de estar intubados,
un indice de Miller de 0,94 y 0,86, respectivamente, y
una presion arterial pulmonar media de 78,61 mmHg, fa-
llecieron en la sala de radiologia intervencionista, sin
conseguir remontar su situacion hemodindmica.

El indice de Miller medio presenté una mejoria del
49,2%, al pasar de 0,63 a 0,32 tras realizar el tratamien-
to (p <0,001).

La presion arterial pulmonar media postratamiento
fue de 24,1 mmHg (rango, 17-36 mmHg), lo que supuso
una disminucién de 22,7 mmHg (47,9%) con respecto a
la presidn arterial pulmonar pretratamiento (p < 0,001).

El éxito técnico se alcanz6 en la totalidad de los ca-
sos (100%). Todos los pacientes, excepto los dos que fa-
llecieron durante el procedimiento, presentaron mejoria
de los sintomas clinicos.

La gammagrafia pulmonar realizada a los 3 meses re-
vel6 una mejora de la perfusion en todos los casos, exis-
tiendo todavia defectos de perfusion, si bien la gamma-
grafia se normalizé en 13 pacientes (25,4%).

Se realiz6 ecocardiografia a 41 pacientes (80,3%) en-
tre los 3 y los 6 meses, observandose una presién pul-
monar media (valores corregidos) de 21,0 mmHg (ran-
go, 17-28 mmHg), lo cual es indicativo del buen
resultado de esta técnica, ya que la presion arterial pul-
monar media pretratamiento fue de 46,1 mmHg.

En el seguimiento a largo plazo no se han encontrado
signos de re-TEP ni de hipertension arterial pulmonar
crénica.

En cuanto a las complicaciones, no se constatd nin-
gin caso de hemorragia mayor. Siete pacientes (13,7%)
presentaron hematoma en el punto de puncién que se
autorresolvieron sin necesidad de tratamiento adicional.

No se encontraron complicaciones derivadas de la ca-
teterizacion pulmonar ni del proceso de fragmentacion.
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Discusién

El tromboembolismo pulmonar masivo hemodindmi-
camente inestable es una urgencia clinica que requiere
medidas terapéuticas y de soporte vital inmediatas y
efectivas.

La anticoagulacién con heparina constituye el trata-
miento de base de la enfermedad tromboembélica veno-
sa. Diversos estudios han demostrado la eficacia de la
heparina fraccionada e incluso de bajo peso molecular
para el tratamiento de la embolia pulmonar hemodina-
micamente estable>?.

Diversos autores han comprobado que el uso de
tromboliticos en el tratamiento de la embolia pulmonar
inestable puede producir un rdpido beneficio!’2!2,
Existe controversia sobre si los fibrinoliticos se deben
utilizar por via sistémica o localmente. Verstreate et al’
en 1988 compararon el uso de la infusion sistémica de
rtPA con la infusién intrarterial pulmonar concluyendo
que no habfa diferencias significativas entre ambas vias
de administracion. No obstante, en este estudio el caté-
ter se encontraba en la arteria pulmonar principal y no
en contacto con el trombo. Tapson et al**> en 1994 de-
mostraron en un modelo animal que la trombélisis local
producia una més eficaz y rapida lisis del trombo ya
que se mejoraba la exposicién del farmaco a la superfi-
cie del mismo. Thorpe et al* establecieron en humanos
que el uso de fibrinoliticos localmente aceleraba la lisis
del trombo y restablecia la estabilidad hemodinamica.

Fava et al’® trataron a 17 pacientes con TEP masivo
mediante trombdlisis farmacolégica asociada a frag-
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Fig. 6. Serie angiografica. Ausencia de vasos en hemitérax izquierdo en paciente con TEP masivo. A. Angiografia inicial. B. Angiografia después de frag-
mentacion trombélisis de 24 h. C. Control a las 48 h.

mentacion mécanica, obteniendo una mejoria en las pri-
meras horas del 88%. Estos autores establecen que el
principal objetivo terapéutico en el TEP masivo debe
ser la restauracion de la circulacién pulmonar y afirman
que la fragmentacién y el uso de fibrinoliticos lo consi-
gue de forma répida y eficaz en un importante porcenta-
je de pacientes. Concluyen indicando que en el TEP
masivo con inestabilidad hemodindmica no sirve el al-
goritmo diagnéstico cldsico y estos pacientes deben ser
sometidos inmediatamente a una angiografia pulmonar
para llegar al diagnéstico y poder realizar tratamiento
sin necesidad de recurrir a otros procedimientos de
diagndstico por imagen.

Los resultados presentados en nuestra serie coinciden
con los de la bibliografia publicada y apoyan la eficacia
de la fragmentacion mecdnica y trombdlisis farmacold-
gica como tratamiento del TEP masivo, fundamental-
mente en aquellos pacientes que presentan hipertensién
pulmonar’*!-15,

Fragmentacion mecdnica

El tratamiento convencional del embolismo pulmonar
masivo cldsicamente se realizaba mediante trombecto-
mia quirdrgica asociada o no fibrindlisis. Este procedi-
miento terapéutico utilizado como ultimo recurso en si-
tuaciones agudas y como tratamiento de la hipertension
debida a TEP crénico presenta una altisima tasa de mor-
talidad®-3!.

Se han utilizado diversos dispositivos mecdanicos de
trombectomia con acceso percutdneo pero sus resulta-
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dos, por evaluar, estdn basados en pequeifias series debi-
do fundamentalmente al poco desarrollo tecnolégico y a
la falta de seguridad de uso?!2.

Hay en la bibliografia médica diversas referencias a
dispositivos sencillos como balones de dilatacion vascu-
lar o catéteres pig-tail que han sido utilizados como
fragmentadores de trombos en la arteria pulmonar. En
todos ellos, la fragmentacién mecdnica con o sin trata-
miento fibrinolitico, refiere una rdpida estabilizacién de
la situacién hemodindmica, con mejores resultados que
la fibrindlisis farmacolégica sola!!-16-30-35,

Con la fragmentacion se dispersa el émbolo central
hacia las ramas vasculares periféricas, mejorando asi la
perfusién pulmonar. Al mejorar la perfusién disminuye
la presion pulmonar y mejora la situacién hemodinami-
ca del paciente secundariamente®. Por otra parte, el mis-
mo trombo central fragmentado en pequefios trombos
ofrece una mayor superficie de contacto al fribinolitico
en las arterias pulmonares periféricas

La fragmentacién mecénica por medio de un catéter
o balén de angioplastia es un método facil de realizar y
seguro y barato en contraposicion con los dispositivos
mecdnicos disefiados hasta la actualidad. En nuestra se-
rie, en todos los casos se pudo realizar el procedimiento
sin observarse complicaciones derivadas de la técnica.
Las complicaciones referidas en la bibliografia médica
en el tratamiento combinado de fragmentacién y trom-
bdlisis siempre estuvieron debidas a esta dltima'®!2,

Fava et al’ afirman que la fragmentacién mecdnica
puede ser especialmente util en pacientes con contrain-
dicacién absoluta de tratamiento fibrinolitico que pre-
sentan un episodio de TEP masivo con inestabilidad he-
modindmica.

Fibrinolisis local

Existe acuerdo en el uso de fibrinoliticos asociados o
no a la fragmentaciéon mecdnica para el tratamiento del
TEP masivo hemodindmicamente inestable. Los fibrino-
liticos facilitarian la disolucién de los fragmentos situa-
dos en el lecho vascular periférico pulmonar?-31:3236-38,

Seguin nuestra experiencia, la administracién local de
fibrinoliticos afade a las ventajas de efectividad y rapi-
dez en la lisis del trombo, referida en la bibliografia, la
posibilidad de monitorizacién morfolégica y hemodina-
mica constante en la arteria pulmonar.

La combinacién de la fragmentaciéon mecdnica y fi-
brindlisis in situ disminuye la presion arterial pulmonar
de una manera significativa, dejando los valores cerca-
nos a la normalidad. En nuestra serie se objetivé una
mejoria del 47,9% con una disminucién de 22,7 mmHg
en la presion arterial pulmonar media.

De acuerdo con otros autores?**2 y con el fin de
evitar la trombosis pericatéter y la formacién de nuevos
trombos y/o progresion de los ya establecidos, se hepa-
riniz6 a todos los pacientes desde el principio del trata-
miento fibrinolitico manteniendo una dosis ajustada a
una ratio de ATTP de 2-2.5.

La complicacién més relevante derivada del trata-
miento fibrinolitico es el sangrado, que se puede mani-
festar en diversos 6rganos con una frecuencia del 0,1 al

6,9%°'°. El hematoma en el punto de puncién es la
complicacién mds frecuente's. En nuestra serie se ob-
servo en 7 pacientes (13,7%).

Otras complicaciones recogidas en la bibliografia son
las reacciones adversas al trombolitico. Se han descrito
reacciones alérgicas por encima del 26% de los casos,
especialmente en pacientes tratados con estreptoci-
nasa's,

Desde los afios ochenta se conocen las posibles ven-
tajas del uso de fibrinoliticos en el TEP masivo frente a
la heparina sola?*%#2, Los fibrinoliticos disminuyen el
tamafio de los émbolos con mayor rapidez que la hepa-
rina sola!04344,

La fragmentacion y fibrindlisis actiia rompiendo y li-
sando el trombo, con lo que mejora espectacularmente la
presion arterial pulmonar, de esta manera se realiza trata-
miento y profilaxis de la posible hipertension arterial pul-
monar secundaria. En nuestra serie el seguimiento clinico
y la monitorizaciéon mediante ecocardiografia no reveld
signos de hipertensioén durante el tiempo de seguimiento.

Como conclusién, en nuestra experiencia, la frag-
mentacion mecanica combinada con el tratamiento
trombolitico constituye una opcién terapéutica para
aquellos pacientes con TEP masivo. Su supervivencia
depende de la rapidez con que se restaura la circulacién
pulmonar y disminuye la sobrecarga cardiaca dere-
Cha10’43.

Los datos aportados avalan la eficacia y seguridad de
la fragmentacion mecdnica y trombdlisis farmacolégica
en el tratamiento del TEP masivo con afectacién hemo-
dindmica, mejorando la sintomatologia y disminuyendo
la presion arterial pulmonar.

Pensamos que para el establecimiento definitivo de
este tratamiento como de eleccidn, seria necesario reali-
zar mds estudios seriados y aleatorizados guiados por
protocolos de expertos. Por otra parte, para su implanta-
cidn, es necesario disponer de medios técnicos y huma-
nos préximos y de forma constante.
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