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OBJETIVO: El objetivo de este estudio ha sido evaluar el
valor prondstico de la ecocardiografia transtoracica en pa-
cientes estables hemodindmicamente con diagnéstico de
tromboembolia pulmonar (TEP) aguda sintomatica.

PACIENTES Y METODOS: Se incluyé prospectivamente en el
estudio a todos los pacientes ambulatorios, estables hemodi-
namicamente, diagnosticados de TEP aguda sintomatica en
un hospital universitario terciario. Se realizé a todos ellos
una ecocardiografia transtoricica en las 48 h posteriores al
diagnéstico. El criterio de evaluacion principal fue la muer-
te por todas las causas a un mes.

RESULTADOS: La prevalencia de criterios ecocardiografi-
cos de disfuncién del ventriculo derecho fue de un 40% en
nuestra serie (86/214). Durante el primer mes de seguimien-
to se produjeron 7 fallecimientos, 4 en el grupo con ecocar-
diografia positiva y 3 en el grupo con ecocardiografia nega-
tiva (odds ratio = 2,0; intervalo de confianza del 95%,
0,4-9,3; p = 0,41). La ecocardiografia transtoracica demos-
tré un valor predictivo negativo del 98 %, un valor predictivo
positivo del 5% y un cociente de probabilidad negativo de
0,7 respecto al parametro de valoracion principal. Cuando
solo se consideré la muerte por TEP, el valor predictivo nega-
tivo fue del 100% Yy el valor predictivo positivo, del 3%.

CONCLUSIONES: En nuestro medio la ecocardiografia
transtoracica carece de utilidad en la estratificacion pronés-
tica de los pacientes estables hemodinamicamente con TEP.

Palabras clave: Tromboembolia pulmonar. Prondstico. Ecocar-
diografia.

Prognostic Value of Transthoracic Echocardiography
in Hemodynamically Stable Patients With Acute
Symptomatic Pulmonary Embolism

OBJECTIVE: To determine the prognostic value of
transthoracic echocardiography in hemodynamically stable
patients diagnosed with acute symptomatic pulmonary
embolism.

PATIENTS AND METHODS: Hemodynamically stable outpatients
diagnosed with acute symptomatic pulmonary embolism at a
tertiary university hospital were prospectively included in the
study. All patients underwent transthoracic echocardiography
within 48 hours of diagnosis. The primary endpoint was all-
cause mortality at 1 month.

REesuLTs: Right ventricular dysfunction was documented
by echocardiography in 86 of the 214 patients (40%) in our
series. In the first month of follow-up, 7 patients died—4
with positive echocardiographic findings and 3 with negative
findings (odds ratio, 2.0; 95% confidence interval, 0.4-9.3;
P=.41). For the primary endpoint, the negative predictive
value of transthoracic echocardiography was 98%, the
positive predictive value was 5%, and the negative likelihood
ratio was (.7. The negative predictive value was 100% and
the positive predictive value was 3% when we analyzed
death due to pulmonary embolism only.

CoNncLUSIONS: In our setting, transthoracic echocardiography
is not useful for prognostic stratification of hemodynamically
stable patients with pulmonary embolism.

Key words: Pulmonary embolism. Prognosis. Echocardiography.

Introduccion

La tromboembolia pulmonar (TEP) constituye una
enfermedad con un espectro amplio de manifestaciones
clinicas, con diferente pronéstico y tratamiento'. Apro-
ximadamente un 10% de los pacientes con TEP co-
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mienzan clinicamente en situacién de shock cardiogéni-
co?. El tratamiento de eleccién en este grupo de pacien-
tes es la fibrindlisis sistémica®. En el otro lado del es-
pectro hay pacientes con TEP que se presentan con
pocos sintomas. En este caso el tratamiento consiste en
el uso de heparina de bajo peso molecular (HBPM) o
heparina no fraccionada como puente para la anticoagu-
lacién oral. Aunque estos pacientes permanecen nor-
malmente ingresados en la fase inicial del tratamiento,
algunos pueden ser subsidiarios de alta precoz o incluso
de tratamiento ambulatorio*. Sin embargo, la mortalidad
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precoz de los pacientes estables hemodindmicamente
con diagnéstico de TEP oscila entre un 1,5 y un 7%>%.
La identificacién de un subgrupo de pacientes con peor
prondstico resulta fundamental por 2 motivos: a) la po-
sibilidad de que puedan beneficiarse de formas més
agresivas de tratamiento®'?, y b) los pacientes de mayor
riesgo serfan subsidiarios de formas de vigilancia hospi-
talaria intensiva, mientras que los pacientes de menor
riesgo podrian ser tratados de forma ambulatoria.

Varios estudios han sefialado la asociacién entre la dis-
funcién del ventriculo derecho (DVD) determinada por
ecocardiografia transtoracica y el prondstico (medido en
términos de mortalidad y/o escalada en el tratamiento)
en los pacientes con TEP!!"'3, Sin embargo, los criterios
de inclusion, las técnicas diagndsticas y la definicién de
DVD fueron diferentes en cada uno de estos trabajos.

El objetivo del presente estudio ha sido evaluar pros-
pectivamente el valor prondstico de la ecocardiografia
transtordcica en una serie consecutiva de pacientes esta-
bles hemodindmicamente con diagndstico de TEP agu-
da sintomética.

Pacientes y métodos
Pacientes y criterios de seleccion

Se realizd un estudio prospectivo de cohorte en un hospital
terciario universitario entre enero de 2004 y diciembre de
2005. Se incluy6 a todos los pacientes diagnosticados conse-
cutivamente de TEP aguda sintomética en el Servicio de Ur-
gencias del Hospital Ramén y Cajal, de Madrid (Espafia). Se
excluyé a los pacientes con inestabilidad hemodindmica —de-
finida por presidn arterial sistélica (PAS) < 90 mmHg, indica-
cién de tratamiento fibrinolitico o de filtro de vena cava infe-
rior, necesidad de medicacion vasoactiva a criterio del médico
responsable, reanimacién cardiopulmonar o intubacién orotra-
queal—. El diagnéstico de TEP se confirmé mediante el ha-
llazgo en la angiotomografia computarizada de un defecto
intraluminal parcial rodeado de contraste o una oclusiéon com-
pleta de una arteria pulmonar en 2 cortes consecutivos de tomo-
graffa axial computarizada'®. El diagndstico de TEP mediante
gammagrafia de ventilacién-perfusién se realiz6 en los casos de
alta probabilidad, definidos segtn los criterios PIOPED!’ (al me-
nos un defecto de perfusién segmentario o 2 subsegmentarios
con ventilacién normal), o en los casos con sospecha clinica
de TEP, gammagrafia no concluyente y ecografia de miem-
bros inferiores diagndstica que mostrase un defecto de com-
presibilidad de la luz venosa como signo de trombosis venosa
profunda.

Intervenciones

Los pacientes recibieron tratamiento con HBPM, a dosis
ajustadas al peso, cada 12 h durante un minimo de 5 dias. Se
inici6 la administracién de antagonistas de la vitamina K jun-
to con la HBPM entre el primer y el tercer dias de tratamien-
to, y la HBPM se retir6 cuando el cociente internacional nor-
malizado era estable y superior a 2,0. El seguimiento de los
valores del cociente internacional normalizado se realizé de
acuerdo con las practicas del centro.

Ecocardiografia

Se realizé ecocardiografia transtordcica a los pacientes en
el curso de las 48 h posteriores al diagnéstico. Las ecocardio-
grafias fueron interpretadas por cardiélogos sin informacién

sobre las caracteristicas clinicas de los pacientes. Se acepté la
presencia de uno o mds de los siguientes criterios ecocardio-
gréficos para definir la DVD: didmetro diastdlico del ventricu-
lo derecho mayor de 30 mm en la ventana paraesternal, o didme-
tro del ventriculo derecho mayor que el del ventriculo izquierdo
en la ventana apical o subcostal, combinado con la ausencia de
colapso inspiratorio de la vena cava inferior; o hipocinesia de la
pared libre del ventriculo derecho!>.

Episodios analizados

Definimos como pardmetro de valoracién principal la mor-
talidad por todas las causas en el mes posterior al diagndstico.
El parametro secundario fue la mortalidad por TEP en el mes
posterior al diagndstico.

Andlisis estadistico

Las variables continuas, que se expresan como media
+ desviacion estdndar, se compararon con el test de la t de
Student para datos emparejados y no emparejados. Las varia-
bles categdricas, expresadas como porcentaje, se compararon
con el test de la %, o con el test exacto de Fisher en caso ne-
cesario. En el andlisis multivariado se utiliz6 un modelo de
regresion logistica que incluyd variables seleccionadas en
funcién de la experiencia publicada y de la opinién de exper-
tos. Los valores de p inferiores a 0,05 se consideraron estadis-
ticamente significativos. El andlisis estadistico se realizé con
el paquete estadistico SPSS versién 11.5 (Chicago, Illinois,
Estados Unidos).

Teniendo en cuenta la experiencia publicada con indicado-
res prondsticos para la TEP'®, estimamos un tamafio muestral
minimo de 100 pacientes para detectar diferencias estadistica-
mente significativas en los pacientes con y sin DVD respecto
al acontecimiento principal de mal prondstico.

Resultados

Entre enero de 2004 y diciembre de 2005 se diagnos-
ticd a 249 pacientes de TEP aguda sintomética en el
Servicio de Urgencias del Hospital Ramén y Cajal. Se
excluyé a 17 por inestabilidad hemodindmica. En 12
pacientes no pudo realizarse la ecocardiografia transto-
ricica en las 48 h posteriores al diagndstico y 6 pacien-
tes se perdieron en el seguimiento. Asi pues, la pobla-
cidn final del estudio estuvo formada por 214 pacientes
(92%) estables hemodindmicamente con diagnéstico de
TEP aguda sintomatica.

Presentaron criterios ecocardiogrificos de DVD 86
pacientes (40%). Las caracteristicas de los pacientes
con o sin criterios ecocardiograficos de DVD se compa-
ran en la tabla I. El hallazgo de algin signo de DVD fue
mads frecuente en el sexo femenino; si el paciente pre-
sentaba antecedentes de enfermedad pulmonar obstruc-
tiva crénica (EPOC), y cuando la disnea fue el sintoma
de presentacion de la TEP. Se identificé un patrén elec-
trocardiogrifico S1Q3T3 en un niimero mds elevado de
pacientes con DVD, y en el momento del ingreso mos-
traron valores significativamente inferiores de presion
de oxigeno en sangre arterial.

De los 214 pacientes estudiados, 7 (3%) murieron du-
rante el mes posterior al diagnéstico de TEP: 4 en el gru-
po con criterios de DVD (3 por TEP y uno por hemorra-
gia mayor) y 3 en el grupo con ecocardiograffa normal
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TABLA 1
Caracteristicas basales de los 214 pacientes de acuerdo con los resultados de la ecocardiografia (eco)
Eco positiva (n = 86) Eco negativa (n = 128) OR (IC del 95%) P

Caracteristicas clinicas

Edad > 65 afios 54 (63%) 78 (61%) 1,1 (0,8-1,3) 0,88

Sexo varén 33 (38%) 71 (55%) 0,5 (0,3-0,9) 0,02
Factores de riesgo para ETEV

Céncer 10 (12%) 7 (5%) 2,3(0,8-6,2) 0,11

Cirugia 9 (10%) 10 (8%) 1,4 (0,5-3,5) 0,79

Inmovilizacién = 4 dias 11 (13%) 20 (16%) 0,8 (0,4-1,7) 0,68

ETEV previa 8 (9%) 18 (14%) 0,6 (0,3-1,5) 0,38
Comorbilidad

EPOC 19 (22%) 9 (7%) 3,7 (1,6-8,7) < 0,01

Insuficiencia cardiaca 11 (13%) 14 (11%) 1,2 (0,5-2,8) 0,82
Presentacion clinica

Sincope 11 (13%) 20 (16%) 0,8 (0,4-1,7) 0,68

Disnea 70 (81%) 86 (67%) 2,1 (1,1-4,1) < 0,0001

Dolor toracico 46 (53%) 73 (57%) 0,9 (0,5-1,5) 0,67

FC > 100 lat/min 41 (48%) 44 (34%) 1,7 (1,0-3,0) 0,06

PaO, < 60 mmHg 33 (38%) 80 (62%) 0,4 (0,2-0,7) <0,01
Hallazgos electrocardiograficos

BRDHH 17 (20%) 17 (11%) 1,6 (0,8-3,7) 0,10

Patron S1Q3T3 21 (24%) 11 (8%) 3.4 (81,6-7,6) < 0,01
Eventos

Muerte por cualquier causa 4 (5%) 3 (2%) 2,0(0,4-9,3) 0,41

Muerte por TEP 3 (3%) 0 (0%) - -

BRDHH: bloqueo de la rama derecha del haz de His; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; ETEV: enfermedad tromboembdlica venosa; FC: frecuencia car-
diaca; IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; PaO,: presion arterial de oxigeno; TEP: tromboembolia pulmonar.

TABLA II
Sensibilidad, especificidad y valores predictivos de
los criterios ecocardiograficos de disfuncién del ventriculo
derecho para predecir la mortalidad por todas las causas

| % | IC del 95%
Sensibilidad 57 20-94
Especificidad 60 54-67
Valor predictivo positivo 5 0-9
Valor predictivo negativo 98 95-100
Cociente de probabilidad positivo 1,44 0,46-2,16
Cociente de probabilidad negativo 0,71 0,49-2,06

IC: intervalo de confianza.

(2 por sepsis y uno por insuficiencia cardiaca izquierda).
Por tanto, la ecocardiografia transtordcica demostré un
alto valor predictivo negativo de mortalidad (98%), pero
el valor predictivo positivo fue bajo (tabla II).

Las variables asociadas con la mortalidad por todas
las causas en el andlisis bivariable se describen en la ta-
bla III. Los antecedentes de EPOC y de neoplasia activa
en el momento del diagndstico, y la inmovilizacién du-
rante 4 dias o mas se asociaron de forma significativa a
la mortalidad por todas las causas en el mes posterior al
diagndstico. Unicamente el diagndstico de EPOC se
asocio de forma significativa a la mortalidad en el anali-
sis de regresion logistica.

Discusién
De este estudio se derivan 3 hallazgos fundamenta-

les: a) los criterios ecocardiograficos de DVD estén pre-
sentes en 2 de cada 5 pacientes estables hemodinamica-
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mente con TEP aguda sintomética; b) estos hallazgos
ecocardiograficos no parecen aumentar el riesgo de
mortalidad por cualquier causa en pacientes estables
con TEP, y ¢) la ecocardiografia transtoracica es una he-
rramienta poco Util tanto para seleccionar a pacientes
con TEP y bajo riesgo de muerte en el mes posterior al
diagndstico como para elegir a aquéllos subsidiarios de
tratamientos mas agresivos.

La ecocardiografia transtordcica ha adquirido en los
dltimos afios un papel relevante en la estratificacion
prondstica de los pacientes con TEP!!"'4, Los hallazgos
ecocardiogrificos de mal prondstico pueden ayudar a
seleccionar a los pacientes estables hemodindmicamen-
te con TEP que se beneficiardn del tratamiento trombo-
litico'®, y pueden identificar a pacientes de bajo riesgo
susceptibles de incorporarse a programas de tratamiento
ambulatorio®. Sin embargo, los estudios realizados ado-
lecen de problemas metodolégicos importantes'®: los
criterios de seleccidn de pacientes no estan definidos de
forma clara, las poblaciones incluidas son heterogéneas
en cuanto a su estado hemodindmico y la inclusién de
pacientes no se realiz6 de forma consecutiva.

En nuestra experiencia, el valor predictivo negativo
de los hallazgos ecocardiogréaficos fue excelente (98%),
y llegé a ser del 100% cuando se considerd exclusiva-
mente la mortalidad secundaria a TEP. Estos resultados
confirman los hallazgos de estudios previos?'?2. Sin em-
bargo, el pequeiio nimero de eventos de la serie anali-
zada limita la utilidad practica de este valor predictivo.
En este sentido, el cociente de probabilidad negativo
(0,71) indica que la ecocardiografia transtordcica aporta
escaso valor afladido a la clinica en la seleccién de pa-
cientes subsidiarios de alta precoz o de tratamiento am-
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TABLA III
Predictores prondsticos de muerte a un mes
Muerte P
No (n =207) Sim=7) Univariable Multivariable

Caracteristicas clinicas

Edad > 65 afos 128 (62%) 4 (57%) 0,89 -

Var6n 100 (48%) 4 (57%) 0,94 -
Factores de riesgo para ETEV

Céncer 14 (7%) 3 (43%) <0,01 0,34

Cirugia 19 (9%) 0 (0%) - -

Inmovilizacién = 4 dias 12 (6%) 4 (57%) < 0,001 0,72

ETEV previa 26 (13%) 0 (0%) - -
Comorbilidad

EPOC 24 (12%) 4 (57%) < 0,01 0,04

Insuficiencia cardiaca 24 (12%) 1 (14%) 0,67 -
Presentacion clinica

Sincope 31 (15%) 0 (0%) - -

Disnea 150 (72%) 6 (86%) 0,70 -

Dolor toracico 114 (55%) 5 (72%) 0,62 -

FC > 100 lat/min 82 (40%) 3 (43%) 0,82 -

PaO, < 60 mmHg 108 (52%) 5 (72%) 0,51 -
Hallazgos electrocardiograficos

BRDHH 33 (16%) 1 (14%) 0,70 -

Patron S1Q3T3 30 (14%) 2 (29%) 0,58 -

Ecocardiografia

Criterios de DVD 82 (40%) 4 (57%) 0,61 -

BRDHH: bloqueo de la rama derecha del haz de His; DVD: disfuncién del ventriculo derecho; EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica; ETEV: enfermedad

tromboembdlica venosa; FC: frecuencia cardfaca; PaO,: presion arterial de oxigeno.

bulatorio. El valor predictivo negativo obtenido es com-
parable a los resultados de puntuaciones prondsticas re-
cientemente derivadas? y validadas®. Deberia evaluarse
en estudios prospectivos si la ecocardiografia transtora-
cica identifica a un subgrupo diferente de pacientes de
bajo riesgo.

El valor predictivo positivo de los hallazgos ecocardio-
gréficos de DVD fue bajo (5%). En el registro ICOPER,
el valor predictivo positivo para la mortalidad a los 30
dias fue del 16,1% en pacientes con PAS mayor de 90
mmHg?. No obstante, el 20% de los pacientes (210/635)
recibieron trombdlisis y no se realizé ecocardiografia a
1.340. Se puede argumentar que la ecocardiografia se re-
alizé a un subgrupo seleccionado de pacientes con datos
indirectos de inestabilidad hemodinamica, distintos de la
PAS. En el estudio de Kasper et al'3, el valor predictivo
positivo para la mortalidad por TEP fue del 13%, proba-
blemente debido a la inclusién de pacientes inestables
hemodindmicamente. En los 2 unicos estudios en que se
ha incluido tnicamente a pacientes estables desde el pun-
to de vista hemodindmico®'?, los valores predictivos posi-
tivos fueron del 4 y el 5%, respectivamente.

A diferencia de otras series de la literatura médica?,
no encontramos asociacién entre los hallazgos ecocar-
diogréficos de DVD y la mortalidad en el andlisis de re-
gresion logistica. Kucher et al® estudiaron a 1.035 pa-
cientes incluidos en el estudio ICOPER que presentaban
PAS igual o mayor de 90 mmHg y a los que se habia re-
alizado una ecocardiografia transtordcica en las 24 h
posteriores al diagnodstico de TEP. La prevalencia de
DVD fue del 39%, y en el andlisis multivariado la hipo-
cinesia del ventriculo derecho se asoci6 de forma signifi-
cativa a la mortalidad a los 30 dias. Varios son los facto-

res que podrian explicar la discordancia con nuestros re-
sultados. En primer lugar, el estudio ICOPER no deja de
ser un registro, con las limitaciones que de ello se deri-
van. En segundo lugar, se puede argumentar que la eco-
cardiografia transtoracica se realiz6 a pacientes seleccio-
nados que presentaban algin signo clinico de
inestabilidad hemodindmica. En tercer lugar, la inestabi-
lidad hemodindmica no se define exclusivamente por
una PAS menor de 90 mmHg: las caidas de 40 mmHg o
mads en la PAS, la hipoxemia refractaria a la administra-
cién de oxigeno suplementario o el deterioro clinico del
paciente con independencia de la PAS son también crite-
rios de tratamiento trombolitico®, y podrian haber actua-
do como variables de confusién en este registro.

Nuestro estudio tiene algunas ventajas respecto a los
trabajos publicados previamente. En primer lugar, se in-
cluy6 a pacientes ambulatorios consecutivos a quienes
se diagnosticé de TEP mediante métodos objetivos. En
segundo lugar, sélo participaron en el estudio pacientes
con estabilidad hemodindmica. Esto es especialmente
importante, puesto que no hay duda de que los pacien-
tes inestables desde el punto de vista hemodindmico de-
ben recibir tratamiento trombolitico® y no pueden incor-
porarse a programas de tratamiento ambulatorio. En
tercer lugar, los estudios ecocardiograficos fueron reali-
zados por especialistas que no tenfan informacién sobre
las caracteristicas clinicas de los pacientes. Por dltimo,
se aplicé a todos los pacientes un protocolo de trata-
miento similar, con independencia de los hallazgos de
la ecocardiografia.

Por otro lado, nuestro estudio presenta algunas limi-
taciones que deben tenerse en cuenta. En primer lugar,
los criterios ecocardiograficos de DVD no han sido con-
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venientemente estandarizados. Sin embargo, la preva-
lencia de DVD de nuestra serie (40%) es similar a la de
la mayoria de los trabajos publicados hasta ahora, por lo
que no creemos que los criterios elegidos hayan supues-
to un sesgo importante. En segundo lugar, el nimero de
eventos en la serie estudiada es pequefio. Utilizamos
como pardmetro de valoracién principal la mortalidad
por cualquier causa en el mes posterior al diagndstico;
la decisién de emplear pardmetros compuestos de valo-
racion'® (muerte y/o escalada de tratamiento) es de una
utilidad discutible y no pocas veces subjetiva®’2,

En conclusién, en nuestro medio la ecocardiografia
transtoracica no es una técnica til en la estratificacién
prondstica de los pacientes estables hemodindmicamen-
te con TEP. Su utilidad, en comparacién con otros mé-
todos de estratificacion prondstica, o como complemen-
to a éstos, debe establecerse en estudios prospectivos
con un disefio adecuado.
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