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Glosario 

 

EVC = evento vascular cerebral.  

AIT = ataque isquémico transitorio. 

AngioTAC = angiotomografía axial computarizada. 

DF = diferencia. 

DVD = disfunción del ventrículo derecho. 

FC = frecuencia cardíaca. 

FDCI = factores de deterioro clínico inminente. 

HIC = hemorragia intracraneal. 

HPTC = hipertensión pulmonar tormboemboólica crónica. 

IC = intervalo de confianza. 

lpm = latidos por minuto. 

PESI = índice de severidad en tromboembolia pulmonar. 

proPNC-NT = pro-péptido natriurético cerebral tipo B N-Terminal. 

PSAP = presión sistólica de la arteria pulmonar. 

PNC = péptido natriurético cerebral tipo B. 

RM = razón de momios. 

rpm = respiraciones por minuto. 

rtPA = activador del plasminógeno tisular recombinante. 

SatAO2 = saturación arterial de oxígeno. 

SatO2 = saturación de oxígeno. 

SE = error estándar. 



López-de la Garza, H. Jerjes-Sánchez, C. “Factores de Deterioro Clínico Inminente para 
Tratamiento Avanzado en Tromboembolia Pulmonar Submasiva: Revisión Sistemática y 
Metaanálisis”. Versión 6, 24-Oct-21 

5 

SME = diferencia de medias estandarizada. 

SK = estreptoquinasa. 

sPESI = índice simplificado de severidad en tromboembolia pulmonar. 

TAPSE = plano de excursión sistólico del anillo tricuspídeo. 

TEP = tromboembolia pulmonar. 

TEV = tromboembolismo venoso. 

Troponina I (a-s) = troponina I de alta sensibilidad. 

Troponina T (a-s) = troponina T de alta sensibilidad. 

TDCAU = trombólisis dirigida por catéter asistida por ultrasonido. 

UCIA = unidad de cuidados intensivos de adultos. 

VD = ventrículo derecho. 

VD/VI: relación ventrículo derecho – ventrículo izquierdo. 

VI = ventrículo izquierdo. 

VO2 = consumo de oxígeno. 

V/Q = gammagrama ventilación/perfusión. 
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Resumen 

 

“Factores de Deterioro Clínico Inminente para Tratamiento Avanzado en Tromboembolia 

Pulmonar Submasiva: Revisión Sistemática y Metaanálisis” 

 

Introducción 

La tromboembolia pulmonar (TEP) es responsable de aproximadamente 300,000 muertes 

anuales en los Estados Unidos de América (1). Se mantiene como la tercera causa de mortalidad 

cardiovascular más frecuente después del infarto del miocardio y del evento vascular cerebral (1–

3). La presentación clínica de una TEP masiva se caracteriza por inestabilidad clínica y una presión 

arterial sistólica < 90 mmHg. En este grupo todas las recomendaciones aceptan el uso de 

tratamiento avanzado (1,3). Por otra parte, este abordaje en pacientes con TEP submasiva es 

controversial y se recomienda solo anticoagulación parenteral, monitorización del paciente y en 

caso de hipotensión arterial, utilizar trombólisis de rescate (1). El fenotipo de este subgrupo de 

pacientes con que pudieran beneficiarse con tratamiento avanzado inicial es aún controversial. El 

presente trabajo pretende analizar si el empleo de terapia avanzada es centrado en una PAS < 90 

mmHg (de acuerdo con las directrices de las guías internacionales) o bien, por la existencia de 

factores de deterioro clínico inminente (FDCI) (4), cuya presencia presagie un mayor beneficio 

con su empleo en los desenlaces de eficacia y seguridad de la terapia trombolítica. 

 

Material y Métodos 

El diseño del estudio es una revisión sistematizada y metaanálisis para describir y analizar 

si el empleo de terapia avanzada en pacientes con TEP submasiva se apega a las indicaciones de 

las guías clínicas (PAS < 90 mmHg), o bien por la presencia de FDCI. Se realizó una estrategia de 
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búsqueda en las bases de datos Pubmed, EBSCO, Wiley, Web of Science, Scopus, OpenGrey y 

finalmente una búsqueda manual, en el periodo comprendido entre el 01 de enero 2010 al 01 de 

septiembre 2021. Para la revisión sistemática, incluimos para su análisis estadístico un total de 35 

estudios (Grupo 1: 22 estudios aleatorizados controlados y cohortes, Grupo 2: 13 reportes y series 

de casos). Finalmente, realizamos un metaanálisis de 9 estudios elegibles (2 estudios de cohortes 

y 7 estudios aleatorizados controlados), para analizar el tamaño del efecto de las determinaciones 

de presión arterial sistólica en el empleo de terapia avanzada y posteriormente realizamos una 

descripción de la frecuencia de FDCI en los estudios. Se utilizó el modelo de efectos aleatorios y 

fijos para las determinaciones de PAS (IC 95%) de los estudios incluidos en el metaanálisis y se 

analizó la heterogeneidad a través del estadístico I2. 

 

Resultados 

Se obtuvieron 6,937 artículos de los cuales 35 (0.5%) fueron incluidos en la revisión 

sistemática [N = 1,871 pacientes trombolizados; medias de edad Grupo 1: 61.3 años y Grupo 2: 

60.6 años; 901 (48.2%) mujeres] y 9 estudios en el metaanálisis [Grupo de intervención (N = 1,134 

pacientes) y grupo control (N = 1,099 pacientes)]. En cuanto a las determinaciones de PAS en la 

revisión sistemática, las medias ponderadas para los Grupos 1 y 2 fueron de 129.2 mmHg y 125.8 

mmHg, respectivamente. En los resultados del metaanálisis, no se observó diferencia 

estadísticamente significativa en las determinaciones de PAS entre los grupos de intervención y 

control [IC 95% (-0.148 to 0.0178); SME = 0.0652; SE = 0.424; P = 0.121]. Se obtuvieron los 

límites superiores e inferiores individuales de la PAS para los grupos de intervención y control que 

no denotaron algún valor de PAS < o = a 90 mmHg (Ver Apéndice 10). Lo anterior objetiva que 

el empleo de terapias de reperfusión avanzadas en pacientes con TEP submasiva no se basó en la 
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presencia de hipotensión arterial (PAS < 90 mmHg), sin por la presencia de factores de deterioro 

clínico inminente (FDCI) de los cuales la presión arterial limítrofe (110-120 mmHg), la DVD por 

ecocardiografía y la FC (> 120 lpm) fueron los más frecuentemente descritos en los estudios 

incluidos en el metaanálisis. 

 

Conclusión 

El empleo de terapias avanzadas de reperfusión por cualquiera de sus modalidades en pacientes 

con TEP aguda submasiva no se basó en la determinación de una PAS < 90 mmHg (de acuerdo 

con lo estipulado en las guías internacionales de práctica clínica), en cambio existen un conjunto 

de FDCI cuya presencia pudiera redefinir el concepto de inestabilidad hemodinámica en el 

contexto TEP submasiva y su tratamiento inicial. 
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Capítulo 1 – Planteamiento del problema 

 

Antecedentes y justificación 

El tromboembolismo venoso (TEV) representa globalmente la tercera causa más frecuente 

ente los síndromes vasculares agudos, siguiendo al infarto agudo al miocardio y al accidente 

cerebrovascular (1–3). La TEP cobra alrededor de 300,000 muertes anuales en los Estados Unidos 

de América (1) a consecuencia de la disfunción ventricular derecha (DVD) y la inestabilidad 

hemodinámica (5,6). Actualmente, se emplea el tratamiento avanzado en presencia de 

inestabilidad clínica. En general, se ha logado una disminución de eventos adversos a través de los 

avances tecnológicos en las distintas modalidades del tratamiento avanzado. Sin embargo, en TEP 

submasiva independientemente del grado de DVD, todas las recomendaciones nacionales e 

internacionales ponderan a la anticoagulación como el estándar de tratamiento.  

 

Recientemente en un análisis exploratorio (7) se describió un fenotipo clínico en pacientes de  con 

TEP llevados a trombólisis dirigida por catéter y asistida por ultrasonido, en quienes a pesar de 

tener estabilidad clínica (tensión arterial  > 90 mmHg), la decisión del tratamiento avanzado se 

basó en la presencia de factores de deterioro clínico inminente. En estos pacientes, la decisión de 

trombólisis no se basó en el criterio universal de esperar que la tensión arterial fuera menor a 90 

mmHg (7). Los resultados sugieren que es posible que en TEP submasiva la decisión del 

tratamiento avanzado se base en otros elementos clínicos que históricamente se han relacionado 

con mala evolución hospitalaria y en el seguimiento.  Estos resultados generadores de hipótesis 

sugieren la posibilidad de un fenotipo intermedio entre la TEP masiva y submasiva que pudiera 

beneficiarse con el tratamiento avanzado. Inicialmente, el estudio PEITHO (8), en el brazo de 

tratamiento del estudio se documentó que pese a la reducción estadísticamente significativa del 
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evento primario adverso, se observó incremento significativo en la tasa de complicaciones 

hemorrágicas mayores. En consecuencia y derivado de la necesidad de incrementar el perfil de 

seguridad a expensas de una eficacia clínica equiparable en el tratamiento avanzado se han 

empleado esquemas de trombolíticos con 50 mg (9) y 30 mg (9). Además, en TEP submasiva 

resultados de los estudios ULTIMA (10), SEATLE II (11) y OPTALYSE PE (12), sugieren que la 

trombólisis dirigida por catéter y/o asistida por ultrasonido pueden mejorar la seguridad, 

manteniendo el mismo rango de efectividad (4). 

 

Pregunta de investigación 

“¿Los pacientes con TEP submasiva se llevan a tratamiento avanzado siguiendo las 

recomendaciones internacionales o la decisión se basa en la presencia de factores de deterioro 

clínico inminente?” 

 

Objetivo general 

Identificar si la decisión de tratamiento avanzado en TEP submasiva se lleva a cabo por la 

presencia de una presión arterial sistólica < 90 mmHg o por factores de deterioro clínico inminente. 

 

Objetivos específicos 

Objetivo primario: 

• Identificar si la decisión de tratamiento avanzado en pacientes con TEP submasiva se lleva 

a cabo por la presencia de una TA < 90 mmHg o por factores de deterioro clínico inminente 

(FDCI). 

Objetivos secundarios de seguridad: 
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• Conocer las cifras de presión arterial iniciales en los pacientes con TEP submasiva con las 

cuales fueron llevados a tratamiento avanzado con trombólisis en cualquiera de sus 

modalidades. 

• Conocer la frecuencia de hemorragia mayor, menor clínicamente significativa y 

hemorragia intracraneal. 
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Capítulo 2 – Marco teórico 

 

Introducción 

 

El tromboembolismo venoso (TEV) representa globalmente la tercera causa más frecuente 

de síndrome cardiovascular agudo, siguiendo al infarto agudo al miocardio y al accidente 

cerebrovascular (1–3). La TEP cobra alrededor de 300,000 muertes anuales en los Estados Unidos 

de América (1). La disfunción del ventrículo derecho (DVD) y la inestabilidad hemodinámica 

representan las causas primarias de muerte secundaria en la TEP aguda de alto riesgo (5,6). 

 

La definición de inestabilidad hemodinámica indicativa de terapias de reperfusión ha sido motivo 

de debate en la última década. La Sociedad Europea de Cardiología y la Asociación Americana 

del Corazón recomiendan un valor menor a 90 mmHg como indicador de inestabilidad clínica  y 

eventos adversos (1,3,13). 

 

Actualmente, todas las guías internacionales recomiendan la presencia de una presión arterial 

sistólica < 90 mmHg para iniciar tratamiento avanzado. En pacientes con TEP submasiva la 

recomendación es monitorizar al paciente y utilizar trombólisis de rescate cuando el paciente tenga 

una PAS < 90 mmHg (1). Sin embargo, evidencia reciente sugieren que en este grupo cifras de 

PAS < 110 mmHg (14), < 120 mmHg (15) y PAD < 62-66 mmHg (16) pudieran tener un valor 

predictivo independiente de mortalidad y efectos adversos cardiovasculares.  

 

Evidencia actual indica que el empleo de terapias de reperfusión en pacientes con TEP submasiva, 

se realiza tomando en cuenta otros datos clínicos (ajenos a los lineamientos de las sociedades 

internacionales de Cardiología) relacionados con pronósticos clínicos adversos, acuñados en la 
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literatura médica actual como FDCI (Tabla 5) (11). Los autores en un análisis exploratorio 

analizaron las indicaciones para la trombólisis dirigida y asistida por ultrasonido en pacientes muy 

ancianos con TEP submasiva. Observaron que solo en dos casos se siguió la indicación de tener 

una PSA < 90 mmHg y en el resto la decisión se basó en FDCI. Estos hallazgos sugieren la 

necesidad de identificar en una mayor población si este fenotipo de pacientes con TEP submasiva 

es el que se pudiera beneficiar más con el tratamiento avanzado inicial (7). 

 

El tratamiento avanzado en TEP masiva o submasiva comprenden a la trombólisis sistémica con 

trombolíticos de primera y segunda generación, la trombólisis y trombectomía dirigida por catéter 

(Tabla 6) y a la embolectomía quirúrgica con o sin el empleo de oxigenación por membrana 

extracorpórea (1). Hasta el momento, en todo paciente con TEP submasiva, se recomienda la 

anticoagulación y monitorización hemodinámica del paciente (6). 

 

Inicialmente, en el estudio PEITHO (8), que evaluó la seguridad y eficacia de la terapia 

trombolítica (tenecteplasa en comparación con anticoagulación estándar) en pacientes con TEP 

submasiva (hipoquinesia VD y expresión de troponina cardiaca) documentó que pese a la 

reducción estadísticamente significativa del evento primario adverso, en el brazo de tratamiento 

con tenecteplasa el riesgo de complicaciones hemorrágicas mayores, incluyendo a la hemorragia 

intracraneal fue mayor (3). En los últimos años, se ha hecho énfasis en la implementación de la 

administración de dosis seguras que incluyen esquemas de media dosis o dosis menores con el fin 

de demostrar tanto eficacia equiparable a las dosis estándar, como una mayor seguridad en 

complicaciones hemorrágicas (6). Adicionalmente, resultados prometedores de los estudios 

ULTIMA (10), SEATLE II (11) y OPTALYSE PE (12), indicaron que las terapias trombolíticas 
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dirigidas por catéter pueden mejorar aún más la seguridad, manteniendo una adecuada eficacia en 

TEP submasiva. 

 

Epidemiología 

 
El TEV incluye a la TEP y/o a la trombosis venosa profunda y representa globalmente la 

tercera causa más frecuente de síndrome cardiovascular agudo, después del infarto del miocardio 

y el accidente cerebrovascular (1,2). Se estima que la TEP cobra alrededor de 300,000 muertes 

anuales en los Estados Unidos de América (1) y aproximadamente el 10% de los pacientes muere 

dentro de los primeros 3 meses de seguimiento posterior al diagnóstico de TEP (6). La tasa de 

incidencia anual de la TEP se estima en un rango de 39 a 115 casos por 100,000 personas, dicha 

incidencia aumenta con la edad, con sus cifras más altas en pacientes de 80 años o más (2). 

 

Estudios recientes en poblaciones de Europa, Asia y Norteamérica, indican una tendencia a la baja 

en las tasas de mortalidad por TEP aguda (1). Para lo anterior, se desconoce si es debido al manejo 

efectivo de los pacientes con inestabilidad clínica, o bien a una mayor frecuencia en el diagnóstico 

de tromboembolismo pulmonar sub-segmentario de bajo riesgo, derivado del mayor empleo de 

angiotomografía pulmonar multi-detector o a un menor umbral de sospecha clínica (1,5). Sin 

embargo, registros recientes de la Organización Mundial de la Salud indican que la tasa de 

mortalidad en adultos mayores continúa superior a las 80 defunciones por cada 100,000 personas 

(2). 
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Factores de Riesgo para TEV y TEP 

 
Existe una amplia lista de factores de riesgo para TEV, los cuales pueden ser clasificados 

como temporales y permanentes, además poseen implicaciones terapéuticas importantes en la 

selección, así como la duración de la terapia anticoagulante. Hasta en el 40% de los pacientes con 

TEP, no se identifican factores de riesgo (1). 

Tabla 1: Clasificación de Factores de Riesgo para TEP (1) 
 

Factores de riesgo fuertes (RM > 10) 

Fractura de miembros pélvico 

Hospitalización por falla cardiaca o fibrilación auricular/Flutter auricular en los 3 meses previos 

Reemplazo de cadera o rodilla 

Traumatismo mayor 

IAM en los 3 meses previos 

TEV previo 

Lesión de la médica espinal 

Factores de riesgo moderados (RM 2-9) 

Cirugía artroscópica de rodilla 

Enfermedades autoinmunes 

Transfusiones sanguíneas 

Accesos venosos centrales 

Catéteres intravenosos y cables 

Quimioterapia 

Insuficiencia cardiaca congestiva o falla respiratoria 

Agentes estimulantes de la eritropoyesis 

Terapia de reemplazo hormonal 

Fertilización in vitro 

Anticonceptivos orales 

Periodo postparto 

Infecciones 

Enfermedad inflamatoria intestinal 

Cáncer 

Parálisis por accidente cerebrovascular 

Trombosis venosa superficial 

Trombofilia 

Factores de riesgo débiles (RM < 2) 

Reposo en cama mayor a 3 días 

Diabetes mellitus 

Hipertensión arterial 

Inmovilidad por sedestación prolongada 

Edad avanzada 

Cirugía laparoscópica 

Obesidad  

Embarazo 

Venas varicosas 
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Fisiopatología y Determinantes Pronósticos en TEP 

 
La DVD  y la inestabilidad hemodinámica se describen como las causas primarias de 

muerte secundaria en la TEP aguda de alto riesgo (5). La presencia de trombo residual y la DVD 

contribuyen al deterioro de la capacidad funcional posterior a un evento índice de TEP, así como 

el riesgo de desarrollo de hipertensión pulmonar tromboembólica crónica (5). Otras etiologías de 

descompensación hemodinámica en pacientes con TEP aguda, se describen en la tabla 2 (15). 

 

El incremento de la presión arterial pulmonar ocurre si la oclusión trombótica en el lecho pulmonar 

excede > 25% del área de sección transversal (1,13). El incremento de las resistencias vasculares 

pulmonares (RVP) se deben a la obstrucción y la vasoconstricción hipóxica. Como consecuencia 

del aumento de las RVP, el VD sufre remodelación , incrementa la tensión parietal y la distensión 

del cardiomiocito, lo que conlleva a una alteración de la contractilidad (mecanismo de Frank-

Starling) (1). 

 

Los mecanismos compensatorios descritos para optimizar el flujo sanguíneo pulmonar obstruido 

son los siguientes (1): 

• Aumento del tiempo de contracción del VD. 

• Activación neurohormonal (inotrópico y cronotrópico positivo). 

• Vasoconstricción sistémica.  

 

Desafortunadamente, dichos mecanismos compensatorios son temporales, ya que un VD no pre-

acondicionado es incapaz de generar por medición hemodinámica una presión arterial pulmonar 
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media superior a los 40 mmHg y por ecocardiograma una presión sistólica pulmonar >60 mmHg 

(1). 

 

El aumento del tiempo de contracción del VD, favorece el desplazamiento del septum 

interventricular a la izquierda (más acentuado en presencia de bloqueo de rama derecha del haz de 

His), por lo que se compromete el llenado protodiastólico ventricular izquierdo con la consecuente 

reducción del gasto cardiaco que contribuye a su vez a la hipotensión sistémica e inestabilidad 

hemodinámica (1).  

 

Es de suma importancia señalar que la ausencia de inestabilidad hemodinámica inicial no excluye 

el inicio y/o progresión de la DVD, por ende, un riesgo elevado temprano de desenlaces adversos 

(1). 

 

Otros mecanismos fisiopatológicos de deterioro hemodinámico que merecen mención son los 

siguientes (1): 

• Miocarditis del VD inducida por TEP, consecuencia de la activación neurohormonal 

excesiva, la cual pudiera explicar la descompensación hemodinámica en las primeras 24-

48 horas de la TEP aguda. 

• Isquemia del VD, consecuencia de un desbalance entre el aporte y demanda de oxígeno, el 

cual perpetúa el daño a los cardiomiocitos.  

• Hipoxemia, secundaria a la discordancia ventilación-perfusión (V/Q). 

• Cortocircuito de derecha a izquierda a través de un foramen oval permeable, que conlleva 

a hipoxemia severa y al embolismo paradójico.  
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Tabla 2: Etiologías de Descompensación Hemodinámica en Pacientes con TEP 
 

Etiologías de Descompensación Hemodinámica en Pacientes con TEP (Adaptado de Patel et al.)(15) 

Hemorragia 

Disfunción ventricular derecha relacionado a TEP 

Relacionado a medicación 

Disfunción ventricular izquierda 

Sepsis 

 

Utilidad Clínica de los Estudios de Laboratorio y Biomarcadores Cardíacos 

 
Los principales estudios de laboratorio incluyen al dímero-D y biomarcadores cardiacos 

(troponina cardiaca de alta sensibilidad I o T y PNC o proPNC-NT) (1). Los biomarcadores 

cardiacos pueden ser reconocidos como marcadores de lesión miocárdica (troponinas cardiacas) y 

marcadores de disfunción ventricular derecha (PNC y proPNC-NT). En pacientes normotensos 

durante la fase aguda, la determinación elevada de las concentraciones séricas de troponinas en 

conjunción con hallazgos clínicos e imagenológicos se asocia a un peor pronóstico. En cuanto a 

los ensayos de troponinas de alta sensibilidad, éstas poseen un alto valor predictivo negativo para 

resultados adversos hospitalarios y en el seguimiento (1). 

 

Por su parte, en TEP el PNC y proPNC-NT reflejan la gravedad de la DVD y el compromiso 

hemodinámico. Dichos péptidos natriuréticos, poseen baja especificidad y valor predictivo 

positivo en pacientes normotensos. La exclusión de eventos adversos es factible dado su alto valor 

predictivo negativo y alta sensibilidad (1). Otros estudios de laboratorio descritos por su asociación 

a resultados adversos y/o mortalidad incluyen (1): 
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• Lactato sérico: niveles por > o = 2 mmol/L, predice complicaciones relacionadas a TEP 

tanto en pacientes no seleccionados, como en aquellos con cifras normales de presión 

arterial. 

• Niveles elevados de creatinina y tasa de filtración glomerular disminuida: Asociado a 

mortalidad por cualquier causa en TEP aguda. 

• Gelatinasa asociada a lipocalina. 

• Cistatina C. 

• Hiponatremia: Mortalidad intrahospitalaria. 

• Copeptina: niveles > o = 24 pmol/L se asocian a 5.4 veces más riesgo de resultados 

adversos. 

 

Estudios de Imagen Cardiovascular en TEP 

 
Representan el eslabón más importante del abordaje diagnóstico para la toma de decisiones 

una vez confirmada o en su defecto descartada la TEP. Las principales características de los 

estudios de imagen cardiovascular empleados para la confirmación o descarte del diagnóstico de 

TEP se resumen en la siguiente tabla 3 (1): 

 

Tabla 3: Estudios de Imagen para el Diagnóstico de TEP 
 

Modalidad de Imagen Fortalezas Limitaciones Cantidad de Radiación 

AngioTAC Pulmonar 

Amplia disponibilidad, 

alta exactitud 

diagnóstica, validación 

estadística extensa, baja 

tasa de resultados no 

concluyentes (3-5%), 

tiempo de adquisición 

reducido y la posibilidad 

de un diagnóstico 

alternativo 

Exposición a radiación, 

exposición a medios de 

contraste, riesgos en 

pacientes embarazadas o 

en lactancia, 

contraindicados en 

enfermedad renal 

avanzada, tendencia a 

sobreuso y se desconoce 

la implicación clínica 

3-10 mSv, exposición 

significativa a tejido 

mamario de mujeres 

jóvenes 
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del hallazgo de TEP 

sub-segmentaria 

Gammagrama V/Q 

Pocas 

contraindicaciones, bajo 

costo y validación 

científica fuerte 

Poca disponibilidad, 

variabilidad 

interobservador, 

resultados representan 

probabilidad, alta tasa 

de resultados no 

concluyentes (50%) y 

no puede proveer un 

diagnóstico alternativo 

< 2 mSv 

SPECT V/Q 

Pocas 

contraindicaciones, 

posee la tasa más baja 

de resultados no 

diagnósticos (< 3%), 

alta exactitud 

diagnóstica y resultados 

binarios (presencia o no 

de TEP) 

Variabilidad en las 

técnicas, variabilidad en 

los criterios 

diagnósticos, no 

proveen diagnóstico 

alternativo y escasa 

validación en estudios 

prospectivos 

< 2 mSv 

Angiografía pulmonar 

Previamente 

considerada el estándar 

de oro 

Procedimiento invasivo, 

escasa disponibilidad 

10-20 mSv, la más alta 

radiación 

 

 

Dentro de las modalidades de imagen adjuntas destaca la ecocardiografía, la cual es considerada 

como fundamental para identificar la remodelación del VD secundario a la sobrecarga sistólica 

ventricular derecha. La información permite realizar una estratificación objetiva, decidir el 

tratamiento y estimar el pronóstico. Sin embargo, por si sola posee un bajo valor predictivo 

negativo (50%) por lo que un resultado normal, no debe considerarse excluyente el diagnóstico de 

TEP. Hasta en el 25% de los pacientes con TEP aguda se documenta DVD, lo que permite la 

estratificación de riesgo de la TEP. Actualmente, de acuerdo con las guías de la Sociedad Europea 

de Cardiología la indicación sistemática de la ecocardiografía se reserva únicamente para los 

pacientes con TEP de alto riesgo (1). Los parámetros de sobrecarga de presión ventricular derecha 

se mencionan a continuación en la siguiente tabla 4 (1): 

 

Tabla 4: Parámetros Ecocardiográficos y por AngioTAC Pulmonar de Sobrecarga de 

Presión del VD 
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Parámetros ecocardiográficos de sobrecarga de presión del ventrículo derecho  

Dilatación ventricular derecha 

Relación VD/VI > 1.0 

Signo de McConell  

Aplanamiento septal paradójico 

Dilatación de la vena cava inferior y colapso respiratorio disminuido 

Signo 60/60: tiempo de aceleración de la arteria pulmonar < 60 ms y muesca mesosistólica con 

gradiente sistólico pico de regurgitación tricuspídeo < 60 mmHg 

Trombo en tránsito en cavidades cardiacas derechas 

Excursión sistólica del anillo tricuspídeo (TAPSE) < 16 mm 

Velocidad sistólica pico (onda S´) del anillo tricuspídeo < 9.5 cm/s por doppler tisular 

Parámetros por AngioTAC Pulmonar de Sobrecarga de Presión del ventrículo derecho 

Relación VD/VI > 1.0 

Reflujo de contraste a la vena cava inferior 

Análisis volumétrico de las cavidades cardiacas 

 

Clasificación de la Gravedad en la TEP Aguda 

 
La gravedad de un episodio agudo de TEP con DVD representa el punto de partida para 

las decisiones terapéuticas en la TEP. Por su parte, la Sociedad Europea de Cardiología ofrece la 

siguiente clasificación de la TEP (1): 

1. Alto riesgo. 

2. Riesgo intermedio-alto. 

3. Riesgo intermedio-bajo. 

4. Bajo riesgo. 

 

Definición Operacional de Inestabilidad Clínica en TEP  

 
La tasa de mortalidad es mayor a 15% en pacientes con TEP e hipotensión arterial. Los 

puntajes de Geneva y PESI, toman como punto corte la medición de PAS menor o igual a 100 

mmHg como predictor de desenlaces adversos. La Sociedad Europea de Cardiología y la 

Asociación Americana del Corazón recomiendan un valor menor a 90 mmHg (identificado en el 

registro ICOPER) como indicador temprano de mal pronóstico (1,13,17). 



López-de la Garza, H. Jerjes-Sánchez, C. “Factores de Deterioro Clínico Inminente para 
Tratamiento Avanzado en Tromboembolia Pulmonar Submasiva: Revisión Sistemática y 
Metaanálisis”. Versión 6, 24-Oct-21 

27 

 

La Sociedad Europea de Cardiología define inestabilidad hemodinámica como la presencia de 

alguno de los siguientes hallazgos clínicos (1): 

• Paro cardiorrespiratorio. 

• Choque obstructivo definido como la determinación de la PAS < 90 mmHg o la necesidad 

de vasopresores para mantener una PAS > o = a 90 mmHg en combinación con 

hipoperfusión de órgano diana, a pesar de un adecuado estado de volemia. 

• Hipotensión persistente (PAS < 90 mmHg o una caída de la PAS > o = 40 mmHg por más 

de 15 minutos que no sean consecuencia de arritmia de nuevo inicio, hipovolemia o estado 

séptico. 

 

 

Definición Operacional de TEP Submasiva  

 
La TEP submasiva representa en la actualidad el subgrupo en donde el uso del tratamiento 

avanzado es controversial por lo que estudios de investigación pretenden explorar la seguridad y 

efectividad de su empleo.  

 

De acuerdo con la clasificación de la Sociedad Europea de Cardiología, la TEP aguda de riesgo 

intermedio-alto, se define por un puntaje PESI clase III – V o sPESI > o = a 1 punto, disfunción 

ventricular derecha (ecocardiografía o angioTAC pulmonar) y elevación de biomarcadores 

cardíacos (1).  
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De acuerdo con las guías de práctica clínica de la Sociedad Europea de Cardiología, en caso de 

DVD (por ecocardiografía o angiotomografía pulmonar) o niveles elevados de biomarcadores 

cardíacos (PNC, proPNC-NT, troponina T y/o troponina I), a pesar de un puntaje PESI de clase I 

– II o sPESI de 0 puntos, estos pacientes habrán de clasificarse en la categoría de riesgo intermedio 

y ser tratados como tal (1). Lo anterior, sugiere que los puntajes clínicos mencionados poseen un 

poder de clasificación limitado, por lo que se sugiere complementar con la determinación de 

biomarcadores cardiacos e información imagenológica del VD. 

 

En resumen, la clasificación actual de la severidad de la TEP aguda se fundamenta en el riesgo de 

mortalidad temprana, la cual está influenciado por factores demográficos, comorbilidades y la 

función ventricular derecha (16). 

 

 

Evaluación del Riesgo de Mortalidad Temprana en TEP de Submasiva y Factores de 

Deterioro Clínico Inminente 

En el caso particular de los pacientes con estabilidad hemodinámica, se requiere la 

evaluación ulterior en búsqueda de DVD (clínica, resultados de laboratorio y biomarcadores 

cardiacos) y la carga de comorbilidad que afecte adversamente el desenlace (puntajes PESI clase 

III-IV y sPESI > o = 1 punto) (1). Otros puntajes combinados que contemplan información clínica, 

imagenológica y bioquímica, como el de Bova y FAST han sido validados en estudios de cohortes, 

sin embargo aún carecen de su incorporación formal en los algoritmos clínicos de las sociedades 

internacionales (1). 
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La evaluación ecocardiográfica de la morfología y función del VD es de suma utilidad para la 

evaluación pronóstica de pacientes con TEP aguda con cifras normales de presión arterial. En 

pacientes con aparente estabilidad hemodinámica inicial, algunas revisiones sistemáticas y 

metanálisis han documentado la asociación DVD por esta modalidad y un aumento en la 

mortalidad temprana. Así mismo, en pacientes no seleccionados hemodinámicamente estables, el 

hallazgo de una relación VD/VI > o = 0.9 es un predictor independiente para eventos adversos 

hospitalarios (1). Sin embargo, otro estudio precisó una mejor tasa de reclasificación del riesgo al 

tomar la relación VD/VI > o = 1.0 como punto de corte (1).  

 

A la fecha, solo la combinación de datos de DVD por ecocardiografía o angioTAC pulmonar han 

sido probadas directamente para tomar decisiones terapéuticas en pacientes sin inestabilidad 

hemodinámica (1). 

 

Existe evidencia actual, en la que se destaca que el valor de corte óptimo de la presión arterial 

sistémica, aún carece de aceptación uniforme en la práctica clínica, y cada vez más frecuentemente 

excluida como criterio único de inestabilidad hemodinámica. 

 

En el año 2019 Obi y Packer, describieron un paciente varón de 55 años de edad con diagnóstico 

de TEP aguda con presión arterial por encima de 90 mmHg al momento de su admisión y durante 

su estancia hospitalaria (18). El paciente recibió tratamiento solo con anticoagulación parenteral 

(HNF y HBPM) a pesar de tener varios FDCI tales como: elevación de biomarcadores cardiacos 

(proPNC-NT 3188 pg/ml, troponina cardiaca en 0.2), taquicardia persistente, DVD por 

ecocardiografía, imagen compatible con trombo en tránsito en aurícula derecha, presión arterial 
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limítrofe, hipoxemia, flutter auricular, disnea en reposo, dolor torácico persistente y puntajes de 

severidad por PESI y SPESI de alto riesgo. El paciente falleció alrededor de la primera semana de 

internamiento y el tratamiento avanzado no se realizó por mantener una PAS > 90 mmHg. Como 

consecuencia, los autores exhortan a una redefinición de la “inestabilidad hemodinámica” tomando 

en cuenta tanto los hallazgos clínicos de alto riesgo, como la persistencia de los síntomas en el 

tiempo (19). 

 

Patel et al., llevaron a cabo un estudio unicéntrico y retrospectivo de 293 pacientes adultos (media 

de edad de 66 años) normotensos (> 90 mmHg, sin apoyo de vasopresores y ventilación mecánica) 

con TEP admitidos inicialmente a la unidad de cuidados intensivos (UCIA). La descompensación 

hemodinámica temprana (en las primeras 48 horas) ocurrió únicamente en el 2.7% de los pacientes, 

cuyos precipitantes principales fueron la hemorragia aguda y la DVD y no secundario al aumento 

de carga trombótica pulmonar. De hecho, en pacientes con trombo pulmonar en “silla de montar”, 

(factor de riesgo mayor para mala evolución)  la inestabilidad hemodinámica fue infrecuente. 

Únicamente, el 9% de los pacientes recibió alguna forma de trombólisis por estado de choque 

inminente (factores de deterioro clínico inminente). Este estudio, concluyó que en la mayoría de 

los pacientes normotensos con TEP, se requiere el empleo de parámetros adicionales para 

identificar aquellos pacientes que se pudieran beneficiar de la admisión inicial a UCIA (15). 

 

Un estudio multinacional de 39,257 pacientes consecutivos (14) (2001 a 2018) con el fin de 

encontrar un subgrupo de pacientes ante un mayor riesgo de mortalidad que potencialmente se 

beneficiaría más del tratamiento avanzado, en quienes se realizó la medición de la PAS durante o 

poco tiempo después del diagnóstico de TEP. Los resultados sugieren una relación linear inversa 
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entre las cifras iniciales de presión arterial sistólica con la mortalidad por cualquier causa y 

mortalidad relacionada a TEP. Estos hallazgos se mantuvieron en el análisis multivariado. La 

presión arterial media fue de 129.3 mmHg, siendo el grupo de referencia aquellos con presión 

arterial entre 110-120 mmHg. Este estudio evaluó adecuadamente la asociación entre el rango de 

determinación de la PAS inicial y la mortalidad en contexto de TEP aguda submasiva, en el que 

una PAS baja (< 110 mmHg) se asoció a un mayor riesgo de mortalidad (por cualquier causa y la 

relacionada con TEP). En contraparte, niveles más altos de PAS (> 130 mm Hg) se asociaron a un 

menor riesgo de mortalidad. Al igual, se documentó que los pacientes con menor PAS fueron 

también los que presentaban más signos de deterioro clínico inminente como: taquicardia, 

hipoxemia, puntaje sPESI de alto riesgo, DVD y lesión miocárdica. La tasa más alta de mortalidad 

se registró en pacientes con PAS < 70 mmHg (14). 

Otro estudio retrospectivo de 182 pacientes con TEP aguda, en el que se realizaron modelos de 

regresión logística para evaluar la asociación estadística entre niveles de PAS y PAD con 

mortalidad hospitalaria y necrosis miocárdica (definida como elevación de troponina I cardiaca > 

0.4 ng/ml), concluyó que las determinaciones de PAS menor o igual  a 120 mmHg (RM 22.222, 

95% IC 2.370-200.00, P=0.00660), así como PAD menor o igual a 65 mmHg se asociaron a un 

riesgo elevado de mortalidad hospitalaria (RM 5.444, 95% IC 1.052-28.173, P=0.0433). 

Interesantemente, se describió una asociación entre cifras de PAS > 100 mmHg y un incremento 

en 5.4 veces el riesgo de necrosis miocárdica (RM 5.444, 95% IC 1.052-28.173, P=0.0433), para 

lo cual se planteó la hipótesis de ser consecunecia del descontrol hipertensivo, que culmina con la 

elevación en las determinaciones séricas de troponina I (13). 
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Más aún, a través de un análisis retrospectivo en 172 pacientes (media de edad de 72.3 años) con 

TEP submasiva, se documentó que en todos los pacientes con cifras de presión arterial diastólica 

bajas, tenían determinaciones positivas de biomarcadores cardiacos. Se identificaron como 

predictores de mortalidad a 30 días y 1 año, valores de corte de PAD menor a 66 mmHg y menor 

a 62 mmHg, (AUC 0.62 ± 0.3 [95% IC 0.59–0.66], p = 0.03) y (AUC 0.78 ± 0.3 [95% IC 0.72–

0.81], p = 0.001) respectivamente. Para el primer valor de corte de 66 mmHg, se reportó una 

sensibilidad del 88.3%, especificidad 98.7%, valor predictivo positivo 71.4% y valor predictivo 

negativo 99.3%. Así mismo, para el valor de corte de 62 mmHg, se reportó una sensibilidad del 

92.3%, especificidad 97.9%, valor predictivo positivo 88.8% y valor predictivo negativo de 97.9%. 

En el análisis multivariado, el valor de corte de 66 mmHg resultó un predictor independiente de 

mortalidad cardiovascular a los 30 días (HR 4.02, 95% IC 1.16–9.21, p = 0.001) independiente de 

la expresión de troponina I, disfunción ventricular derecha y depresión del segmento ST en las 

derivaciones inferiores. Por su parte, un valor de corte de 62 mmHg también fue un predictor 

independiente de mortalidad CV a 1 año (HR 3.08, 95% IC 1.15–6.29, p = 0.001), independiente 

de la expresión de troponina I, disfunción ventricular derecha y depresión del segmento ST en la 

cara inferior (20). 

Dicho lo anterior, se puede inferir que en la práctica actual, el empleo del tratamiento avanzado en 

TEP submasiva se lleva a cabo tomando en cuenta otros datos clínicos reiteradamente nombrados 

en la literatura actual como factores de deterioro clínico inminente. Un ejemplo claro de lo anterior, 

se ilustra en un análisis exploratorio que conformó una revisión sistemática publicada 

recientemente por Castillo et al. (7), donde se analizaron las indicaciones para la terapia de 

reperfusión con TDCAU en pacientes muy ancianos con TEP aguda submasiva, las cuales se 

basaban en FDCI  y únicamente en 2 casos siguiendo las pautas de las guías de práctica clínica 
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internacionales, lo cual respalda la necesidad de encontrar el fenotipo de pacientes con TEP 

submasiva que se beneficiarán con el empleo inicial de terapias avanzadas (7). 

 

Modelos estadísticos novedosos se han publicado en los últimos años en busca de FDCI, como es 

el caso del estudio PROTECT (21), en el cual se analizó prospectivamente una cohorte de 848 

pacientes normotensos con TEP aguda sintomática en un departamento de urgencias, con el fin de 

crear un modelo pronóstico de múltiples marcadores relacionados a un incremento en la mortalidad 

por cualquier causa, colapso hemodinámico y/o recurrencia de TEP en los siguientes 30 días. El 

modelo multi-paramétrico en su versión final, incluyó las siguientes variables (21): 

• sPESI 

• Troponina I 

• PNC 

• Ultrasonido doppler venoso de miembros pélvicos 

 

El modelo multivariado objetivó que niveles elevados de troponina cardiaca (RM, 1,96; IC 95%, 

1,06–3,63; p = 0.03), niveles elevados de PNC (RM, 2,12; IC 95%, 1,13–3,99; p = 0.02), trombosis 

venosa profunda documentada por ultrasonido (RM, 2,08; IC 95%, 1,19-3,65; p = 0.01) y un 

puntaje sPESI de alto riesgo (RM, 5,62; IC 95%, 2,19-14,45; p = 0.001) se asociaron 

independientemente a desenlaces adversos (mortalidad por cualquier causa, colapso 

hemodinámico y/o recurrencia de TEP en los siguientes 30 días). Finalmente, dicho modelo 

demostró una adecuada sensibilidad pronóstica del 97% (IC 95%, 88-99%) y un valor predictivo 

negativo del 99% (IC 95%, 96-100%) (21). 
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Los factores de deterioro clínico inminente (FDCI) comúnmente descritos en la literatura médica 

se enlistan en la siguiente tabla 5 (7). 

 

Tabla 5: Factores de Deterioro Clínico Inminente en TEP Submasiva 
 

Factores de Deterioro Clínico Inminente Relacionados con Mal Pronóstico (7) 

Clínicos 

Presión arterial limítrofe (PAS 110-120 mmHg) 

Dolor torácico persistente 

Síncope 

Hipoxemia (< 90%) 

Frecuencia cardiaca (> o = 120 lpm) 

Frecuencia respiratoria (> 20 rpm) 

Electrocardiográficos 

Bloqueo de la rama derecha del haz de His 

Fibrilación/Flutter auricular 

Imagen 

Trombo en silla de montar 

Trombo en tránsito 

Biomarcadores Cardiacos 

PNC (> o = a 600 pg/mL) 

proPNC-NT (> o = a 600 pg/mL) 

Troponina cardiaca estándar (> o = 0.05 mcg/mL) 

Troponina I o T de alta sensibilidad (> al percentil 99 del límite superior normal) 

Ecocardiograma  

Hipoquinesia ventricular derecha 

TAPSE (< 13 mm) 

Respuesta a Tratamiento Inicial 

Fallo al tratamiento (deterioro clínico o incremento en las determianciones de biomarcadores, a 

pesar de adecuada anticoagulación sistémica) 

 

Tal como se describirá en los apartados subsecuentes, la identificación de alguno de los FDCI 

relacionados con pronósticos adversos en pacientes con TEP submasiva y presión arterial inicial 

en rangos de normalidad, se encuentran bajo estudio en espera de demostrar un efecto benéfico 

(eficacia y seguridad) del empleo de tratamiento avanzado temprano y reconsiderar la definición 

de estabilidad hemodinámica en TEP submasiva. 

 

Tratamiento en la Fase Aguda en TEP Submasiva 
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 En primer término, debe garantizarse el soporte hemodinámico y respiratorio básicos y 

avanzados, teniendo en cuenta que en presencia de inestabilidad hemodinámica, la corrección de 

la hipoxemia y la estabilidad clínica se lograrán con el empleo temprano de terapias de reperfusión 

(1). La anticoagulación inicial en pacientes con probabilidad inicial intermedia o alta de TEP, 

habrá de iniciarse durante la espera de los resultados de estudios de laboratorio y/o gabinete, con 

mayor preferencia del empleo de HBPM sobre HNF. En caso de una carga de trombo importante 

se sugiere utilizar HNF para evitar el cruce de heparinas si el paciente requiere de tratamiento 

avanzado (1).  

 

Terapias de reperfusión 

 Comprenden la trombólisis sistémica (rtPA, uroquinasa y estreptoquinasa), la trombólisis 

y trombectomía dirigida por catéter (ver tabla 6) y la embolectomía quirúrgica con o sin el empleo 

de oxigenación por membrana extracorpórea (1). Hasta el momento, pacientes con TEP submasiva, 

únicamente son considerados para anticoagulación (1,17). 

 

Generalidades en el Tratamiento Avanzado en TEP Submasiva 

 
 En términos generales, no está claro si la terapia avanzada en contexto de TEP submasiva 

tiene un impacto sobre la evolución, la limitación funcional o la aparición de hipertensión 

pulmonar tromboembólica crónica en el seguimiento a largo plazo. Actualmente, el tratamiento de 

reperfusión primaria de rutina, en particular dosis completa de trombólisis sistémica, no se 

recomienda en este subgrupo, ya que el riesgo del as complicaciones hemorrágicas potencialmente 

mortales superan los beneficios esperados del tratamiento (8). Más aún, se recomienda el empleo 
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de un esquema de trombólisis de rescate por cualquiera de sus modalidades únicamente en 

pacientes que experimentan inestabilidad hemodinámica (5). 

 

Como se ha mencionado con anterioridad, las guías internacionales de práctica clínica 

recomiendan el empleo de terapias de reperfusión en pacientes con TEP de riesgo alto por el 

inherente aumento de mortalidad temprana. Sin embargo, la trombólisis y la trombectomía 

dirigidas por catéter, así como los esquemas de trombólisis sistémica en dosis reducidas, están 

surgiendo como opciones prometedoras y posiblemente más seguras (5). 

 

Trombólisis Sistémica en TEP Submasiva: Dosis Completa 

 

Un metanálisis reciente indicó que la trombólisis sistémica puede en comparación con la 

anticoagulación estándar, mejorar la supervivencia. Sin embargo, el incremento en dos a tres veces 

del riesgo de hemorragia mayor limitaría su uso (5). 

 

El estudio PEITHO (8), representa unos de los principales referentes en el campo de la terapia 

trombolítica en pacientes con TEP submasiva. Se trata de un estudio multicéntrico, internacional, 

aleatorizado y doble ciego, bajo un análisis de intención a tratar, en el cual se comparó la terapia 

trombolítica con tenecteplasa ajustada al peso (30-50mg) más HNF frente a placebo más 

anticoagulación estándar con heparina en 1,005 pacientes (media de edad 70 años). Los pacientes 

elegibles tenían datos de DVD por ecocardiografía o tomografía axial computarizada y lesión 

miocárdica definida por la elevación en las determinaciones séricas de troponina I y/o troponina T 

convencionales (6). 
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Los resultados de eficacia demostraron una reducción del evento primario (compuesto de muerte 

por cualquier causa o descompensación hemodinámica a los 7 días de la aleatorización) 2.6% 

frente a 5.6% en el grupo placebo (RM 0.44; IC 95%, 0.23-0.87; p=0.02), sin diferencia 

significativa en la mortalidad a 7 días y 30 días (1.2% en el grupo de tenecteplasa, frente 1.8% en 

grupo placebo; p=0.42 y 2.4% frente 3.2; p=0.42, respectivamente). En los resultados de seguridad 

se obtuvo una diferencia estadísticamente significativa en favor del grupo placebo en el porcentaje 

de eventos de sangrado mayor de acuerdo a la definición de la Sociedad Internacional de 

Trombosis y Hemostasia (ISTH) de 11.5% en el grupo de tenecteplasa frente a 2.4% en el grupo 

placebo. Los eventos de sangrado mayor extracraneal ocurrieron en el 6.3% frente a 1.2%, 

nuevamente en favor del grupo placebo (p < 0.001). Finalmente, el 2.4% en el grupo de 

tenecteplase, frente a 1 solo caso en el grupo placebo representando el 0.2% (p = 0.03), sufrieron 

un evento cerebrovascular, en su mayoría hemorrágicos (6). Un análisis post hoc reciente del 

mismo ensayo, identificó el valor de presión arterial sistólica <110 mmHg, frecuencia respiratoria 

mayor o igual a 20 rpm e insuficiencia cardiaca previa, como factores asociados a un riesgo mayor 

de eventos adversos a los 30 días de seguimiento (RR 4.76 IC 95% 2.00-11.33, al menos uno de 

los anteriores), sugiriendo un efecto positivo con el empleo de tenecteplasa en este subgrupo de 

pacientes (16).  

 

Otros análisis post hoc de ensayos de intervención han indicado una serie de factores de riesgo 

hemorrágico derivado de la terapia trombolítica que se indican a continuación (5): 

• Acceso venoso femoral. 

• Sexo femenino. 

• Edad avanzada. 
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• Enfermedad vascular periférica. 

• Evento cerebrovascular previo. 

 

Trombólisis Sistémica en TEP Submasiva: Dosis bajas 

 

En los últimos años, se ha hecho énfasis en la implementación de la administración de dosis 

seguras que incluyen esquemas de media dosis o dosis menores con el fin de demostrar tanto 

eficacia equiparable a la dosificación estándar, como una alternativa de mayor seguridad en 

complicaciones hemorrágicas. Tres estudios de intervención que estudiaron el esquema de 50 mg 

de alteplasa, de los cuales el estudio MOPETT (22) incluyó únicamente a pacientes con TEP 

submasiva, concluyeron su superioridad frente a anticoagulación estándar y eficacia similar al 

régimen estándar con 100 mg intravenosos de alteplase. Las tasas absolutas de hemorragia mayor 

en pacientes receptores de media dosis de trombólisis fueron menores con respecto a la 

dosificación estándar (5). 

 

Trombólisis y Trombectomía Dirigidas por Catéter en TEP Submasiva 

 
Actualmente, numerosos dispositivos se encuentran disponibles para su empleo en 

tromboembolia pulmonar, pero su seguridad y efectividad aún se encuentra limitada a estudios 

observacionales y de cohortes. Por ahora, únicamente el dispositivo de trombólisis por catéter 

asistida por ultrasonido EkoSonic y el dispositivo de embolectomía mecánica FlowRetriever  

han sido aprobados para su empleo en TEP (5). 

 

El ensayo aleatorizado ULTIMA (10) comparó la administración de dosis bajas (10 a 20 mg) de 

rtPA dirigida por catéter asistida por ultrasonido frente al tratamiento anticoagulante estándar en 

59 pacientes con TEP submasiva, el cual demostró que dicha técnica por catéter fue superior en 



López-de la Garza, H. Jerjes-Sánchez, C. “Factores de Deterioro Clínico Inminente para 
Tratamiento Avanzado en Tromboembolia Pulmonar Submasiva: Revisión Sistemática y 
Metaanálisis”. Versión 6, 24-Oct-21 

39 

cuanto a la mejoría de la relación de diámetro ventricular derecho-izquierdo (VD/VI) en las 

primeras 24 horas. Estos resultados ecocardiográficos favorecedores fueron posteriormente 

respaldados por estudios de intervención con el mismo dispositivo en los cuales probaron 

diferentes estrategias de dosificación y tiempo de administración, a saber, el estudio SEATTLE II 

(11) (que incluyó también pacientes con TEP de riesgo alto) y el OPTALYSE PE (5).  

 

En un estudio de revisión sistemática reciente que incluyo un total de 18 pacientes muy ancianos 

(media de edad 79.2 años, 75.86), de los cuales 2 pacientes sufieron TEP de riesgo alto, se 

identificaron dos eventos adversos graves relacionados a mortalidad; una hemorragia intracraneal  

asociada a trombólisis y una ruptura de la arteria pulmonar derecha como complicación secundaria 

al procedimiento, así como dos eventos de hemorragia gastrointestinal complicados con lesión 

renal aguda (LRA) transitoria. Adicionalmente, se documentó un solo caso de LRA y lesión 

hepática isquémica, atribuida a tiempo de infusión prolongado y un estado de hipoperfusión 

sistémica. En la mayoría de los pacientes sometidos a USCDT se registró una mejoría clínica y 

por parámetros ecocardiográficos. Dichos hallazgos, sugirieron la ausencia de un riesgo 

prohibitivo para la práctica de esta modalidad de reperfusión en pacientes muy ancianos con TEP 

submasiva y de alto riesgo, teniendo en cuenta la limitante del tamaño de muestra de este estudio 

(7).  

 

Por su parte, el estudio FLARE (FlowRetriever) demostró ser una alternativa eficaz en pacientes 

con TEP submasiva con resultados similares en cuanto a relación VD/VI por ecocardiografía y 

mejoría del promedio de la  presión arterial pulmonar (5). 
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En cuanto a riesgo de hemorragia corresponde, un metanálisis de los estudios ULTIMA (10), 

SEATTLE-II (11) y OPTALYSE (12) estimó una tasa de hemorragia mayor de 1.4% en pacientes 

con TEP submasiva, porcentaje sustancialmente menor a las tasas de hemorragia reportadas en el 

estudio PEITHO. Los principales dispositivos de trombólisis y trombectomía dirigidas por catéter 

se describen en la tabla 6 (5). 

 

Tabla 6: Resumen de las Principales Terapias Avanzadas Percutáneas en TEP 

 

Técnica 
Dispositivo 

(Compañía) 
Descripción Tipo de Evidencia 

Trombólisis 

dirigida por 

catéter 

Catéter pigtail 

(Cook), UniFuse 

(AngioDynamics), 

Cragg-McNamara 

(Ev3 Endovascular) 

El catéter es 

insertado 

directamente en el 

trombo y el agente 

trombolítico es 

liberado 

posteriormente 

Estudios 

observacionales 

Trombólisis por 

catéter asistida por 

ultrasonido 

EkoSonic (BTG) Catéter con 

presencia de un 

segundo lumen con 

un filmaneto que a 

su vez contiene 

múltiples 

transductores de 

utlrasonido de baja 

energía para la 

apertura de la 

ultraestructura del 

trombo y así 

facilitar la 

penetración del 

trombolítico 

Ensayos clínicos 

prospectivos, 

aleatorizados  de 

grupos paralelos 

(ULTIMA, 

SEATTLE, 

OPTALYSE), 4 

estudios 

prospectivos de 

grupo simple y 2 

ensayos 

prospectivos 

aleatorizados 

Embolectomía por 

fragmentación 

dirigida por 

catéter 

Catéter pigtail El catéter es 

insertado en la 

porción distal del 

trombo y es 

fragmentado con 

movimientos hacia 

adelante y atrás 

Estudios 

observacionales 
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durante la retracción 

proximal 

Embolectomía 

dirigida por 

catéter por succión 

AngioVac 

(AngioDynamics), 

Indigo (Penumbra) 

El tromnbo es 

aspirado a través de 

una bomba y el 

exceso de sangra 

aspirada es 

reintroducida vía 

bypass veno-venoso 

Estudios 

observacionales 

Embolectomía 

dirigida por 

catéter reolítica 

AngioJet (Boston 

Scientifics) 

Corrientes de chorro 

de alta presión 

destruyen el trombo, 

el cual luego queda 

atrapado en una 

zona de baja presión 

y finalmente es 

aspirado por el 

catéter 

Estudios 

observacionales. La 

FDA emitió una 

alerta sobre su uso 

en TEP por el alto 

riesgo de 

hemoptisis, 

bradiarritmias, 

hemoglobinuria, 

lesión renal y 

muerte 

Embolectomía 

dirigida por 

catéter rotacional 

Aspirex (Straub), 

Arrow-Trerotola 

(Teleflex), Cleaner 

(Argon Medical), 

Helix Clot Buster 

(Medtronic) 

Elementos 

rotacionales 

destruyen y atrapan 

el trombo en zonas 

de baja presión 

Estudios 

observacionales 

Embolectomía 

dirigida por 

catéter por 

atrapamiento 

FlowRetriever 

(Inari) 

Discos 

autoexpandibles de 

nitinol se colocan en 

el trombo que lo 

entrampan y retraen 

al catéter 

Ensayo fase II de 

grupo simple 

(FLARE) 

 

Resultados a Largo Plazo Posterior a Tratamiento Avanzado en TEP Submasiva 

 
 El síndrome post-TEP, se define como la combinación de hallazgos clínicos, 

imagenológicos y hemodinámicos de deterioro funcional en sobrevivientes de un evento agudo de 

TEP. En los últimos años, está emergiendo como una importante complicación tardía que afecta 

tanto la calidad de vida, como los gastos sanitarios (5). Desafortunadamente, los hallazgos de los 

estudios TOPCOAT (23) (seguimiento de 3 meses a partir del evento índice) y el estudio PEITHO 
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(8), no documentaron mejorías en parámetros funcionales como la clase funcional de la New York 

Heart Association, distancia recorrida en la prueba de caminata de los 6 minutos o puntajes de 

calidad de vida (5). 
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Capítulo 3 – Metodología 

 

Protocolo y registro 

El diseño del estudio es una revisión sistematizada y metaanálisis de las características 

clínicas y paraclínicas de los pacientes con TEP submasiva, quienes fueron tratados con terapia 

trombolítica en sus modalidades sistémica, dirigida por catéter y dirigida por catéter asistida por 

ultrasonido. Se aplicaron los elementos del Informe Preferido para el Enfoque de Revisiones 

Sistemáticas y Metanálisis (PRISMA, http://www.prisma-statement.org/PRISMAStatement/) para 

el reporte de la presente revisión sistemática y metanálisis y será inscrita en el Registro Prospectivo 

Internacional de Revisiones Sistemáticas (PROSPERO https://www.crd.york.ac.uk/prospero/). Se 

realizó una estrategia de búsqueda en las bases de datos Pubmed, EBSCO, Wiley, Web of Science, 

Scopus y OpenGrey y finalmente se realizó una búsqueda manual (“snowbowling”´). Se 

describieron y analizaron las características clínicas basales, las mediciones de estudios 

paraclínicos de interés, parámetros de DVD en estudios de imagen cardiovascular, la necesidad de 

tratamiento escalado de terapias de soporte vital (resultado de eficacia) y de los eventos 

hemorrágicos (resultado de seguridad) mayores, menores clínicamente relevantes y hemorragias 

intracraneales. 

 

Criterios de Elegibilidad 

 

Criterios de Inclusión: 

• Pacientes adultos (> 18 años). 

• Inicio de los síntomas del evento índice en un periodo no mayor a 14 días. 

• Diagnóstico de tromboembolia pulmonar submasiva confirmada por estudios de imagen 

como AngioTAC pulmonar, gamagrama V/Q y/o angiografía pulmomar invasiva, 

http://www.prisma-statement.org/PRISMAStatement/
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/
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presencia de un puntaje PESI clase III – V o sPESI > a 1 punto, disfunción ventricular 

derecha (ecocardiografía o angioTAC pulmonar) y/o elevación de por lo menos alguno de 

los siguientes biomarcadores cardiacos PNC, proPNC-NT, troponina T o troponina I 

convencionales o de alta sensibilidad (1). 

• Presión arterial sistólica > o = 90 mmHg. 

• Presencia y descripción de FDCI que conllevaron a la decisión de tratamiento avanzado en 

cualquiera de sus modalidades (Tabla 5). 

• Registro de la PAS con la cual los pacientes fueron llevados a terapia avanzada. 

 
Criterios de Exclusión: 

• Pacientes menores de edad (< 18 años). 

• Tromboembolismo pulmonar cuya severidad sea estratificada como masiva, alto riesgo y/o 

riesgo bajo. 

• Ausencia de la determinación de la PAS con la cual se sometieron los pacientes a terapia 

avanzada de reperfusión. 

• Hipotensión arterial inicial definida como presión arterial sistólica < 90 mmHg o la 

necesidad del empleo de vasopresores o inotrópicos intravenosos para mantener la presión 

arterial sistólica por encima de este valor. 

• Pacientes que hayan sufrido de paro cardiorespiratorio durante su admisión. 

• Pacientes tratados con trombectomía percutánea o quirúrgica. 

• Inclusión de pacientes tratados con diferentes modalidades o distintos fármacos 

trombolíticos en un mismo estudio. 

• Escritura del artículo en algún idioma ajeno al Español e Inglés. 
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• Ausencia de la descripción explícita de variables clínicas o paraclínicas que conllevaron al 

empleo de terapia avanzada en cualquiera de sus modalidades. 

• Ausencia de variables de interés tales como PAS, modalidad de imagen confirmatoria de 

TEP, hallazgos imagenológicos o biomarcadores cardíacos compatibles con DVD. 

 

Fuentes de información 

La revisión sistematizada y metaanálisis se realizó a través de las bases de datos de la 

biblioteca digital del Tecnológico de Monterrey y otras fuentes de información abiertas: Pubmed, 

EMBASE, EBSCO, Web of Science, Wiley y Scopus. Se complementó la búsqueda de 

información con la base de datos de literatura gris OpenGrey. Finalmente, se recurrió a la búsqueda 

por el método de “snowbowling” como búsqueda manual para evitar la pérdida de información.  

 

No se estableció contacto con los autores para obtener información sobre pacientes con 

información clínica y/o paraclínica incompleta. 

 

Búsqueda 

Se identificaron los estudios potencialmente elegibles de las bases de datos mencionadas, 

mediante el examen de títulos y resúmenes. Posteriormente, se obtuvieron artículos de texto 

completos para evaluar los criterios de elegibilidad.  

 

Las palabras clave empleadas para la búsqueda fueron las siguientes: 

• Tromboembolia pulmonar de riesgo intermedio-alto. 

• Tromboembolia pulmonar submasiva. 

• Tromboembolia con DVD 
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• Deterioro. 

• Deterioro temprano. 

• Trombólisis 

• Tratamiento avanzado 

• Fibrinólisis.  

• Trombólisis por catéter. 

• Trombólisis asistida por ultrasonido. 

• Trombectomía mecánica 

 

Se emplearon los siguientes términos de Búsqueda (Mesh; “Medical Subject Headings”) y se 

registraron el número total de resultados por base de datos de acuerdo a los distintos criterios de 

búsqueda como se indica a continuación: 

 

1. (‘intermediate risk pulmonary embolism’ OR ‘submassive pulmonary embolism’) AND 

(‘thrombolysis’ OR ‘fibrinolysis’) 

Pubmed: 433 resultados  

EBSCO: 183 resultados  

OpenGrey: 1 resultado 

Scopus: 1194 resultados  

Web of Science: 534 resultados  

Wiley: 108 resultados 

2. (‘intermediate risk pulmonary embolism’) AND (‘thrombolysis’) 
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Pubmed: 194 resultados  

EBSCO: 50 resultados  

OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 513 resultados  

Web of Science: 232 resultados  

Wiley: 30 resultados 

3. (‘intermediate risk pulmonary embolism’) AND (‘fibrinolysis’) 

Pubmed: 37 resultados  

EBSCO: 19 resultados  

OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 512 resultados  

Web of Science: 87 resultados  

Wiley: 14 resultados 

4. (‘intermediate risk pulmonary embolism’) AND (‘deterioration’) 

Pubmed: 26 resultados  

EBSCO: 2 resultados  

OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 41 resultados  

Web of Science: 22 resultados  

Wiley: 17 resultados 

5. (‘intermediate risk pulmonary embolism’) AND (‘early deterioration’) 

Pubmed: 5 resultados  

EBSCO: 0 resultados  
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OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 0 resultados  

Web of Science: 4 resultados  

Wiley: 0 resultados 

6. (‘submassive pulmonary embolism’) AND (‘thrombolysis’) 

Pubmed: 248 resultados  

EBSCO: 130 resultados  

OpenGrey: 1 resultados  

Scopus: 952 resultados  

Web of Science: 313 resultados  

Wiley: 89 resultados 

7. (‘submassive pulmonary embolism’) AND (‘fibrinolysis’) 

Pubmed: 35 resultados  

EBSCO: 16 resultados  

OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 555 resultados  

Web of Science: 100 resultados  

Wiley: 45 resultados 

8. (‘submassive pulmonary embolism’) AND (‘deterioration’) 

Pubmed: 19 resultados  

EBSCO: 11 resultados  

OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 77 resultados 
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Web of Science: 16 resultados  

Wiley: 45 resultados 

9. (‘submassive pulmonary embolism’) AND (‘early deterioration’) 

Pubmed: 1 resultado  

EBSCO: 0 resultados  

OpenGrey: 0 resultados  

Scopus: 0 resultados  

Web of Science: 0 resultados  

Wiley: 2 resultados 

 

Selección de los Estudios 

 Tras la búsqueda inicial de información en las bases de datos mencionadas, se procedió 

a la eliminación de resultados duplicados y se filtraron los resultados en función del idioma, tipo 

de estudio y año de publicación. Finalmente, se dio lectura pareada a los títulos y resúmenes de 

los artículos de texto completo para evaluar su elegibilidad y se excluyeron aquellos estudios con 

ausencia de variables de interés, por consiguiente, los artículos restantes se incluyeron en la 

revisión sistemática y metaanálisis. 

Proceso de recolección de datos 

La búsqueda inicial de resultados se realizó en tres ocasiones con un mes de diferencia 

entre éstas por dos sub-investigadores individualmente. Posteriormente, los resultados arrojados 

de la búsqueda inicial se sometieron a un cotejo pareado para evitar sesgos de selección. En caso 

de confusión o discrepancia para la inclusión de algún estudio, el investigador principal (C.J.S.) 
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emitió la decisión final. Finalmente, se realizó una revisión en conjunta entre investigador principal 

y sub-investigadores para emitir una versión final. 

La descripción de variables y estandarización de su captura se realizó de la siguiente manera: 

 

Tabla 7: Descripción de variables de identificación de los estudios y estándares de captura de 

datos 

 

Variable Descripción Estandarización de Captura 

de Datos 

ID 

Identificación Se capturará número de registro 

en orden creciente, comenzado 

por el dígito 1 

Título 

Título del artículo Se registrará el título de manera 

idéntica a la publicación 

original, sin importar idioma de 

este. (P. ej. Efficacy and safety 

of high dose versus low dose 

streptokinase for treatment of 

submassive pulmonary 

embolism) 

Autor(es) 

Autor(es) del artículo revisado Recabar de acuerdo con el 

siguiente sistema: Primer 

apellido.  

En caso de 2 o más autores: 

Primer apellido seguido de et al. 

(P. ej. Konstantinides et al.) 

DOI 

Identificador de objeto digital Copiar y pegar el identificador 

DOI con hipervínculo de cada 

artículo individual (P. ej. 

10.1055/s-0039-3401003) 

https://dx.doi.org/10.1055%2Fs-0039-3401003
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Año 
Año de publicación Registrar los 4 dígitos del año 

de publicación (P. ej. 2021) 

Tipo de Estudio 

Metodología empleada de 

cada estudio individual 

Capturar número 

correspondiente a metodología 

empleada del estudio de 

acuerdo con lo siguiente: 

1 = Reporte de caso 

2 = Serie de casos 

3 = Revisión Sistemática 

4 = Revisión sistemática y 

metanálisis 

5 = Estudio aleatorizado 

controlado 

6 = Cohorte prospectiva 

7 = Cohorte retrospectiva 

Número de Pacientes 
Número de sujetos incluidos 

en el estudio 

Registrar en números enteros 

Número de Pacientes 

Sometidos a Terapia 

Trombolítica 

Número de sujetos en el 

estudio que recibieron terapia 

trombolítica en cualquier 

modalidad 

Registrar en número enteros 

Modalidad Confirmatoria 

de TEP 

Modalidad diagnóstica de la 

tromboembolia pulmonar 

Indicar el número 

correspondiente a la modalidad 

confirmatoria de TEP, de 

acuerdo con lo siguiente: 

1 = AngioTAC pulmonar 

2 = Gammagrama V/Q 

3 = Angiografía pulmonar 

invasiva 
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En caso de existir más de 1 

modalidad diagnóstica en la 

misma cohorte, indicar el 

número separado por “,” (P. ej. 

1,2,3) 

Terapia Trombolítica Terapia trombolítica 

empleada y dosis de esta 

Registrar el número 

correspondiente a la modalidad 

de la terapia trombolítica 

empleada como se indica a 

continuación: 

1 = Trombólisis sistémica 

intravenosa 

2 = Trombólisis guiada por 

catéter 

3 = Trombólisis por catéter 

asistida por ultrasonido 

Elegibilidad El artículo cumple o no 

cumple con las variables de 

interés para su inclusión 

Registrar el número de acuerdo 

con lo siguiente:  

1 = Cumple 

2 = No cumple 

 
 

Elementos de Datos 

Previa creación de la matriz de variables a analizar, la recolección de datos se realizó 

electrónicamente en el programa Microsoft Excel (Anexo 1). Las variables y su recolección de los 

estudios incluidos en la síntesis cualitativa y cuantitativa fueron las siguientes: 
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Tabla 8: Matriz de variables 

 

Categoría Variable 
Tipo de 

Variable 

Definición 

Operacional 

Estándar de 

Captura de 

Datos 

Perfil Clínico 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Edad  Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Edad en años 

cumplidos de los 

pacientes  

Capturar en 

números enteros 

la edad de los 

pacientes (P. ej. 

65).  

Para estudios 

distintos a 

reportes de casos 

o series de casos 

que comprendan 4 

o más sujetos se 

reportará la media 

de edad con o sin 

el rango seguido 

del signo “”. (Pj. 

54.4  11.2) 

Sexo Cualitativa

; nominal 

Sexo de los 

participantes 

Únicamente para 

reportes de casos 

y series de casos, 

indicar de acuerdo 

con el siguiente 

sistema: 

1 = Masculino 

2 = Femenino 

Total de 

pacientes del 

sexo masculino 

Cuantitativ

a 

Número total de 

pacientes del sexo 

masculino 

# total de 

pacientes 

masculinos. 

Aplica 

únicamente para 

estudios distintos 
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a reportes de 

casos o series de 

casos 

Total de 

pacientes del 

sexo femenino 

Cuantitativ

a 

Número total de 

pacientes del sexo 

femenino 

# total de 

pacientes del sexo 

femenino. Aplica 

únicamente para 

estudios distintos 

a reportes de 

casos o series de 

casos 

Comorbilidade

s 

Cualitativa

; nominal 

Enfermedades 

crónico-

degenerativas 

basales de 

importancia en 

pacientes con 

tromboembolia 

pulmonar 

Indicar el número 

correspondiente 

según el siguiente 

sistema: 

1 = Hipertensión 

arterial 

2 = Diabetes 

Mellitus (de 

cualquier tipo) 

3 = EPOC 

4 = Insuficiencia 

Cardiaca Crónica 

5 = Enfermedad 

Renal Crónica 

(cualquier 

estadío) 

6 = Otra 

comorbilidad  

 

Variable no 

mutuamente 

excluyente 

 

En caso de 2 o 

más 

comorbilidades 

presentes, indicar 

el número 

correspondiente 
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separado por “,” 

(P. ej. 1,2,3,4) 

Otra(s) 

Comorbilidad(

es) 

Cualitativa

; nominal 

Enfermedades 

crónico-

degenerativas de 

base reportadas en 

pacientes con 

tromboembolia 

pulmonar, no 

listadas en el 

sistema anterior 

Indicar nombre de 

entidad comórbil, 

solo si respuesta 

anterior fuera el 

número 6 

Factores de 

Riesgo 

Cualitativa

; nominal 

Factores comunes 

predisponentes para 

TEP 

Indicar número de 

acuerdo con lo 

siguiente: 

0 = No reportado 

1 = Cáncer 

2 = Cirugía 

reciente 

3 = 

Inmovilización 

4 = 

Tromboembolism

o venoso previo 

5 = Tabaquismo 

6 = 

Anticonceptivos 

orales y/o terapia 

de sustitución 

hormonal 

7 = Otros 

TEP 

submasiva 

Cualitativa

; nominal 

Ausencia de paro 

cardíaco, choque 

obstructivo 

(Definido por PA 

sistólica < 90 mmHg 

o vasopresores 

necesarios para 

alcanzar una PA > o 

= 90 mmHg a pesar 

de un adecuado 

Variable 

dicotómica, de 

acuerdo con lo 

siguiente:  

1 = Sí 

2 = No 
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estado de volemia, 

en combinación con 

hipoperfusión 

orgánica), o 

hipotensión 

persistente (PA 

sistólica < 90 mmHg 

o una caída de la PA 

sistólica > o = 40 

mmHg durante> 15 

min, no 

causada por 

arritmia, 

hipovolemia o sepsis 

de nueva aparición). 

 

Además: 

• Puntaje PESI 

clase III – V 

o sPESI > o 

= a 1 punto 

• Disfunción 

ventricular 

derecha 

(ecocardiogr

afía o 

angioTAC 

pulmonar) 

• Elevación de 

biomarcador

es cardíacos 

 

TEP 

Submasiva 

Cualitativa

; nominal 

Ausencia de paro 

cardíaco, choque 

obstructivo 

(Definido por PA 

sistólica < 90 mmHg 

o vasopresores 

necesarios para 

alcanzar una PA > o 

Variable 

dicotómica, 

indicar número 

correspondiente 

de acuerdo con lo 

siguiente:  

1 = Sí 

2 = No 
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= 90 mmHg a pesar 

de un adecuado 

estado de volemia, 

en combinación con 

hipoperfusión 

orgánica), o 

hipotensión 

persistente (PA 

sistólica < 90 mmHg 

o una caída de la PA 

sistólica > o = 40 

mmHg durante > 15 

min, no 

causada por 

arritmia, 

hipovolemia o sepsis 

de nueva aparición) 

 

Además: 

 

• Parámetros 

clínicos de 

gravedad de 

la TEP y/o 

comorbilidad

: PESI clase 

III – V o 

sPESI ≥ 1 

 

más 

 

• Alguno (1 de 

2) de los 

siguientes o 

ninguno: 

 

1. Signos de 

disfunción 

del VD en 

ecocardiogra
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ma (o 

AngioTAC 

pulmonar)  

 

2. Niveles 

elevados de 

cualquiera de 

los 

biomarcador

es cardíacos 

como PNC, 

proPNC-NT, 

Troponina I 

o T 

convencional

es y/o 

Troponina I 

o T de alta 

sensibilidad 

TEP de riesgo 

intermedio-alto 

Cualitativa

; nominal 

Ausencia de paro 

cardíaco, choque 

obstructivo 

(Definido por PA 

sistólica < 90 mmHg 

o vasopresores 

necesarios para 

alcanzar una PA > o 

= 90 mmHg a pesar 

de un adecuado 

estado de volemia, 

en combinación con 

hipoperfusión 

orgánica), o 

hipotensión 

persistente (PA 

sistólica < 90 mmHg 

o una caída de la PA 

sistólica > o = 40 

mmHg durante > 15 

min, no 

Variable 

dicotómica, de 

acuerdo con el 

siguiente sistema: 

1 = Sí 

2 = No 
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causada por 

arritmia, 

hipovolemia o sepsis 

de nueva aparición). 

 

Además: 

 

• Parámetros 

clínicos de 

gravedad de 

la TEP y/o 

comorbilidad

: PESI clase 

III – V o 

sPESI ≥1 

 

• Signos de 

disfunción 

del VD en 

ecocardiogra

ma o 

AngioTAC 

pulmonar 

 

• Niveles 

elevados de 

biomarcador

es cardíacos  

Disfunción 

ventricular 

derecha no 

especificada 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional que afecte 

la capacidad del 

ventrículo derecho 

para llenar o 

expulsar sangre, no 

descrito en alguno 

de los estudios 

incluidos en el 

análisis 

Indicar su 

presencia o 

ausencia de 

acuerdo con lo 

siguiente: 

1 = Sí 

2 = No 
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Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos y 

documentados que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

descrito en alguno 

de los estudios 

incluidos para el 

análisis 

Indicar su 

presencia o 

ausencia de 

acuerdo con lo 

siguiente: 

1 = Sí 

2 = No 

Presión arterial 

sistólica 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Determinación del 

valor de PAS 

Valor numérico, 

puede expresarse 

en media con o 

sin el rango 

seguido del 

símbolo “±”, 

según sea el caso 

Presión arterial 

diastólica 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Determinación del 

valor de PAD 

Valor numérico, 

puede expresarse 

en media con o 

sin el rango 

seguido del 

símbolo “±”, 

según sea el caso 

Frecuencia 

cardiaca 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Determinación del 

valor de la FC 

Valor numérico, 

puede expresarse 

en media con o 

sin el rango 

seguido del 

símbolo “±”, 

según sea el caso 

Frecuencia 

respiratoria 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Determinación del 

valor de la FR 

Valor numérico, 

puede expresarse 

en media con o 

sin el rango 

seguido del 
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símbolo “±”, 

según sea el caso 

SatO2 (%) Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Determinación 

inicial del valor de 

SatO2 por 

pulsioximetría 

Se expresará en 

porcentajes, con o 

sin el rango, 

seguido del 

símbolo “%” (P. 

ej. 88%) 

Disnea Cualitativa

; nominal 

Sensación subjetiva 

de falta de aire 

Variable 

dicotómica, 

indicar según el 

siguiente sistema: 

1 = Sí 

2 = No 

Seguido del 

número total de 

pacientes que 

presentaron dicho 

signo o síntoma 

entre paréntesis. 

P. ej. 1 (34 

pacientes) 

Síncope Cualitativa

; nominal 

Pérdida súbita y 

temporal del estado 

de conciencia y del 

tono postural, de 

duración breve y 

con recuperación 

espontánea 

Variable 

dicotómica, 

indicar según el 

siguiente sistema: 

1 = Sí 

2 = No 

Seguido del 

número total de 

pacientes que 

presentaron dicho 

signo o síntoma 

entre paréntesis. 

P. ej. 1 (34 

pacientes) 

Pre-síncope Cualitativa

; nominal 

Alteración súbita del 

estado de 

consciencia, sin que 

se produzca la 

Variable 

dicotómica, 

indicar según el 

siguiente sistema: 
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pérdida de la misma, 

de duración breve y 

recuperación 

espontánea 

1 = Sí 

2 = No 

Seguido del 

número total de 

pacientes que 

presentaron dicho 

signo o síntoma 

entre paréntesis. 

P. ej. 1 (34 

pacientes) 

Hemoptisis  Cualitativa

; nominal 

Expectoración 

hemática 

proveniente de la vía 

aérea 

Variable 

dicotómica, 

indicar según el 

siguiente sistema: 

1 = Sí 

2 = No 

Seguido del 

número total de 

pacientes que 

presentaron dicho 

signo o síntoma 

entre paréntesis. 

P. ej. 1 (34 

pacientes) 

Dolor torácico Cualitativa

; nominal 

Sensación 

álgida localizada en 

la zona situada entre 

el diafragma y la 

fosa supraclavicular. 

Variable 

dicotómica, 

indicar según el 

siguiente sistema: 

1 = Sí 

2 = No 

Seguido del 

número total de 

pacientes que 

presentaron dicho 

signo o síntoma 

entre paréntesis. 

P. ej. 1 (34 

pacientes) 
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Biomarcadores 

cardiacos y 

estudios de 

laboratorio 

principales 

Dímero-D Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Producto de la 

degradación de la 

fibrina 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

Seguido de la 

unidad de medida 

empleada para el 

reporte del 

resultado de la 

determinación 

sérica del estudio 

de laboratorio (P. 

ej. Ng/dl) 

PNC Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Polipéptido 

expresado en suero 

de los pacientes 

como respuesta al 

estiramiento de las 

células miocárdicas 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

Seguido de la 

unidad de medida 

empleada para el 

reporte del 

resultado de la 

determinación 

sérica del estudio 

de laboratorio (P. 

ej. Ng/dl) 

proPNC-NT Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Porción N-terminal 

del pro-péptido 

natriurético tipo B 

expresado en suero 

de los pacientes 

como respuesta al 

estiramiento de las 

células miocárdicas 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

Seguido de la 

unidad de medida 

empleada para el 

reporte del 

resultado de la 

determinación 

sérica del estudio 

de laboratorio (P. 

ej. Ng/dl) 

Troponina I (a-

s) 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Enzima miocárdica 

expresada en suero 

de los pacientes 

como respuesta a la 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 
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lesión miocárdica 

y/o necrosis 

Seguido de la 

unidad de medida 

empleada para el 

reporte del 

resultado de la 

determinación 

sérica del estudio 

de laboratorio (P. 

ej. Ng/dl) 

Troponina T 

(a-s) 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Enzima miocárdica 

expresada en suero 

de los pacientes 

como respuesta a la 

lesión miocárdica 

y/o necrosis 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

Seguido de la 

unidad de medida 

empleada para el 

reporte del 

resultado de la 

determinación 

sérica del estudio 

de laboratorio (P. 

ej. ng/dl) 

SatAO2 Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Determinación en 

sangre arterial del 

contenido de 

oxígeno expresados 

en milímetros de 

mercurio (mmHg) 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

Seguido de la 

unidad de medida 

empleada para el 

reporte del 

resultado de la 

determinación 

sérica del estudio 

de laboratorio 

Hallazgos 

electrocardiográfi

cos 

 

EKG Cualitativa Hallazgos en 

electrocardiograma 

inicial 

Indicar hallazgos 

electrocardiográfi

cos iniciales 

reportados en el 

texto del artículo 

en cuestión (P. ej. 

“Elevación 
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Segmento ST en 

AVR”)  

Hallazgos 

ecocardiográficos 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

VD/VI Cuantitativ

a 

Obtener una razón a 

partir de la división 

del diámetro del VD 

en el eje apical de 4 

cámaras entre el 

diámetro del VI en 

la misma ventana 

ecocardiográfica (4 

cámaras) 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

PSAP Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Presión sistólica de 

la arteria pulmonar 

expresado en 

milímetros de 

mercurio (mmHg) 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

TAPSE Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Desplazamiento 

sistólico del plano 

del anillo 

tricuspídeo 

expresado en 

milímetros 

Valor numérico 

ND = No 

disponible 

Foramen oval 

permeable 

(FOP) 

Cualitativa

; nominal 

Persistencia de la 

abertura del agujero 

oval interauricular 

Variable 

dicotómica, 

indicar según lo 

siguiente: 

1 = Sí 

2 = No 

Signo de 

McConell 

Cualitativa

; nominal 

Alteración de la 

movilidad regional 

parietal del VD 

observada en 

ventana apical de 4 

cámaras con 

aquinesia o 

hipoquinesia en los 

segmentos medios y 

basales de la pared 

libre y relativa 

Variable 

dicotómica, 

indicar según lo 

siguiente: 

1 = Sí 

2 = No 
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preservación de la 

región apical 

Fracción de 

acortamiento 

del VD 

Cuantitativ

a; 

continua; 

de razón 

Medida obtenida en 

la ventana 

ecocardiográfica 

apical de 4 cámaras, 

se traza 

manualmente el área 

del VD en diástole y 

sístole y se realiza la 

resta del área 

diastólica menos el 

área sistólica, se 

divide entre el área 

diastólica y 

posteriormente es 

multiplicada por 100 

para obtener el valor 

porcentual 

Indicar cifra 

porcentual (P. ej. 

44%) 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Ventrículo 

derecho 

alargado, 

vista 

paraesternal 

eje largo 

 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 
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ecocardiografí

a: VD dilatado 

con VD/VI 

basal 

> 0,9 con o sin 

signo de 

McConnell, 

vista de cuatro 

cámaras 

  

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: 

Aplanamiento 

del septum 

interventricular

, 

vista de eje 

corto 

paraesternal 

 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Vena cava 

inferior 

distendida 

con 

colapsabilidad 

inspiratoria 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 
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disminuida, 

vista subcostal 

  

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Signo 60/60: 

coexistencia de 

tiempo de 

aceleración de 

la eyección 

pulmonar 

<60 ms y 

"muesca" 

mesosistólica 

con gradiente 

tricuspídeo 

Pico levemente 

elevado (<60 

mmHg) 

 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Trombo 

móvil en VD 

(trombo en 

tránsito) 

 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 
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Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: TAPSE < 16 

mm 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Disminución 

de la velocidad 

sistólica pico 

(S ') 

del anillo 

tricuspídeo 

(< 9,5 cm/s)  

 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Signo de 

McConell 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 
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o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Disfunción 

ventricular 

derecha 

especificada 

por 

ecocardiografí

a: Otro 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

alguno de los 

estudios incluidos 

para el análisis 

estadístico 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Hallazgos en 

AngioTAC 

pulmonar 

Confirmación 

de TEP 

Cualitativa Presencia de 

defectos de llenado 

en arterias 

pulmonares 

Variable 

dicotómica  

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha no 

especificada 

por angioTAC 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional que afecte 

la capacidad del 

ventrículo derecho 

para llenar o 

expulsar sangre, que 

no haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

algún estudio en 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 
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particular incluido 

para el análisis 

Disfunción 

ventricular 

derecha por 

angioTAC: 

Posición 

anormal del 

tabique 

interventricular 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional que afecte 

la capacidad del 

ventrículo derecho 

para llenar o 

expulsar sangre, que 

no haya sido 

descrito y/o 

cuantificado en 

algún estudio en 

particular incluido 

para el análisis 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha por 

angioTAC: 

Reflujo de 

contraste de la 

vena cava 

inferior 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrita y/o 

cuantificada en 

algún estudio en 

particular incluido 

para el análisis 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Disfunción 

ventricular 

derecha por 

angioTAC: 

Relación entre 

el diámetro del 

VD y el 

diámetro del 

VI en 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 
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proyección de 

4 cámaras > 

0.9 

que haya sido 

descrita y/o 

cuantificada en 

algún estudio en 

particular incluido 

para el análisis 

Disfunción 

ventricular 

derecha por 

angioTAC: 

volumen 

tridimensional 

del VD a la 

relación 

volumen del 

VI > 1.2 

Cualitativa

; nominal 

Trastorno 

cardiovascular 

estructural o 

funcional 

específicos que 

afecten la capacidad 

del ventrículo 

derecho para llenar 

o expulsar sangre, 

que haya sido 

descrita y/o 

cuantificada en 

algún estudio en 

particular incluido 

para el análisis 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Hallazgos 

gammagrama 

V/Q 

Confirmación 

de TEP 

Cualitativa

; nominal 

Presencia de 

defectos de 

perfusión pulmonar 

Variable 

dicotómica, 

indicar número 

correspondiente 

de acuerdo con lo 

siguiente: 

1 = Sí 

2 = No 

Hallazgos 

angiografía 

pulmonar 

invasiva 

Confirmación 

de TEP 

Cualitativa

; nominal 

Presencia de 

defectos de llenado 

de contraste arterial 

pulmonar 

Variable 

dicotómica, 

indicar el número 

correspondiente 

de acuerdo con el 

siguiente sistema 

1 = Sí 

2 = No 

Tratamiento 

trombolítico 

Modalidad de 

tratamiento 

Cualitativa

; nominal 

Modalidad de la 

terapia trombolítica 

empleada en el 

Indicar de 

acuerdo con lo 

siguiente: 
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tratamiento de los 

pacientes con TEP 

submasiva 

1 = trombólisis 

sistémica 

intravenosa 

2 = trombólisis 

por catéter 

3 = trombólisis 

asistida por 

ultrasonido 

 

Mutuamente 

excluyente 

 

Nombre del 

agente 

trombolítico 

Cualitativa

; nominal 

Nombre del agente 

trombolítico 

empleado en el 

tratamiento de los 

pacientes con TEP 

submasiva 

Indicar nombre 

del agente 

trombolítico de 

acuerdo con el 

siguiente sistema: 

1 = alteplase 

2= 

estreptoquinasa 

3 = tenecteplasa 

4= urokinasa 

Dosis Cuantitativ

a 

Dosis de 

trombolítico 

empleado 

Valor numérico, 

seguido de unidad 

de medida 

abreviada (P. ej. 

50 mg) 

Anticoagulación 

adjunta 

Anticoagulante 

seleccionado 

Cualitativa

; nominal 

Medicamento o 

sustancia empleada 

para inhibir o 

retardar al sistema 

de coagulación 

Indicar número de 

acuerdo con lo 

siguiente: 

0 = No disponible 

1 = Heparina no 

fraccionada 

2 = Heparina de 

bajo peso 

molecular 

3 = Fondaparinux 

4 = Rivaroxabán 

5 = Apixabán 

6 = Dabigatrán 
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7 = Edoxabán 

8 = Antagonistas 

de la vitamina K  

9 = Argatroban 

10 = Dalteparina 

Vía de 

administración 

Cualitativa

; nominal 

Ruta de entrada por 

el cual se introduce 

un fármaco al 

organismo para 

producir sus efectos 

Indicar de 

acuerdo con lo 

siguiente: 

0 = No disponible 

1 = Intravenosa 

2 = Vía oral 

3 = Subcutánea 

Dosis Cuantitativ

a 

Cantidad medida del 

medicamento en 

cuestión 

Valor numérico, 

seguido de unidad 

de medida 

abreviada para 

dicha dosis (P. ej. 

60 mg) 

0 = No disponible 

Efectividad Escalamiento 

de tratamiento 

Cuantitativ

a 

Pacientes que 

requirieron 

trombólisis de 

rescate, inotrópicos 

intravenosos, 

vasopresores 

intravenosos y/o 

escalamiento en la 

modalidad de 

administración de 

oxígeno 

suplementario 

Número total de 

pacientes que 

requirieron 

escalamiento del 

tratamiento de 

soporte 

hemodinámico 

y/o de 

oxigenoterapia 

 

ND = No 

disponible 

Seguridad Complicacione

s hemorrágicas 

de cualquier 

tipo 

Cuantitativ

a 

Total de pacientes 

que sufrieron alguna 

complicación 

hemorrágica 

independientemente 

de su clasificación 

# pacientes con 

complicaciones 

hemorrágicas de 

cualquier tipo 

 

ND = No 

disponible 
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Sangrado 

menor 

clínicamente 

relevante 

Cuantitativ

a 

Presencia de 

sangrado con 

ausencia de los 

siguientes puntos: 

 

1. Sangrado 

sintomático 

en un área y 

un órgano 

crítico como 

intracraneal, 

intra-espinal, 

intraocular, 

retroperitone

al, intra-

articular, 

pericárdico o 

intra-

muscular 

asociado a 

síndrome 

compartimen

tal  

 

Sangrado que 

produzca una caída 

de la hemoglobina ≥ 

20  g/l  (1,24  

mmol/l)  o  que  

precise  de  la  

transfusión  de  ≥  2  

concentrados  de  

hematíes  o  sangre 

total 

# pacientes que 

presentaron 

sangrado menor 

 

ND = No 

disponible 

Pacientes con 

sangrado 

mayor 

Cuantitativ

a 

Sangrado con la 

presencia de alguna 

o ambas de las 

siguientes 

características: 

 

# pacientes que 

presentaron 

sangrado mayor 

 

ND = No 

disponible 
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1. Sangrado 

sintomático 

en un área y 

un órgano 

crítico como 

intracraneal, 

intra-espinal, 

intraocular, 

retroperitone

al, intra-

articular, 

pericárdico o 

intra-

muscular 

asociado a 

síndrome 

compartimen

tal  

 

Sangrado que 

produzca una caída 

de la hemoglobina ≥ 

20 g/l (1,24  mmol/l)  

o  que  precise  de  

la  transfusión  de  ≥  

2  concentrados  de  

hematíes  o  sangre 

total 

Pacientes con 

hemorragia 

intracraneal 

Cuantitativ

a 

Sangrado focal o 

difuso desde uno o 

más vasos 

sanguíneos hacia el 

parénquima cerebral 

# pacientes con 

HIC 

 

ND = No 

disponible 

 

Riesgo de Sesgo en Estudios Individuales 

 
Para la reducción del riesgo potencial de sesgos de selección se realizó la extracción 

pareada de la información. Por otra parte, se analizó la información obtenida de la literatura gris y 

de la búsqueda manual para la disminución del riesgo de sesgo de reporte. 
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Criterios de Calidad 

 
Ambos sub-investigadores (H.L.G y J.A.G.G.L) realizaron una evaluación de la calidad 

utilizando la Escala de Newcastle-Ottawa (NOS), que contiene 9 dominios, para los estudios de 

cohortes y de casos y controles. Para estudios transversales, se utilizó el Instrumento de Evaluación 

Crítica de Prevalencia (PCAI), que contiene 10 dominios. 

 

Síntesis de resultados 

 
Posterior al término de las etapas de extracción de la información, se optó por describir y 

analizar la información clínica y paraclínica, objetivos de eficacia y de seguridad de pacientes 

trombolizados en 35 estudios que conformaron la revisión sistemática a manera de 2 grupos: 

Grupo 1 estudios aleatorizados controlados y estudios de cohortes y el Grupo 2 de reportes y 

series de casos. Para el metaanálisis, únicamente 9 estudios fueron elegibles para la evaluación 

del efecto de las determinaciones de PAS en el empleo de terapias avanzadas de reperfusión. 

 

Softwares empleados para estadística descriptiva de revisión sistemática: Stata 17 y Microsoft 

Excel. 

 

Análisis de efecto 

 
Se empleó el modelo de efectos aleatorio y modelo de efectos fijo para variables 

continuas e intervalos de confianza al 95%, para definir el efecto de la presión arterial sistólica 

(PAS) sobre la decisión de empleo de terapia de reperfusión avanzada.  
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Softwares empleados: Cochrane RevMan 5.4 y MedCalc 20.014. 

 

Análisis de heterogeneidad 

 

A través del estadístico I2, se estimó la heterogeneidad cuyo resultado fue del 0%, que 

denota una adecuada homogeneidad de los datos de los estudios incluidos en el metaanálisis.  

 

Softwares empleados: Cochrane RevMan 5.4 y MedCalc 20.014. 

 

Riesgo de sesgo entre estudios 

 

Los estudios incluidos en el metaanálisis fueron evaluados a través de la herramienta 

QUIPS (24) para la estimación del riesgo de sesgo entre estudios, a través de los siguientes 

dominios: 

1. Participación en el estudio 

2. Desgaste del estudio 

3. Medidas de factores pronósticos 

4. Medidas de desenlaces 

5. Confusores en el estudio 

6. Análisis estadístico y reporte 

 

El riesgo de sesgo total fue estimado como moderado de acuerdo con esta herramienta (Ver 

Ilustración). 
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Ilustración 1: Herramienta QUIPS para Riesgo de Sesgos. 

 
Finalmente, se empleó la gráfica de embudo “funnel plots”, para la evaluación de sesgos de reporte 

en los estudios incluidos en el metanálisis. Softwares empleados: Cochrane RevMan 5.4 y 

MedCalc 20.014. (Ver Ilustración). 
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Ilustración 2: Diagrama de Embudo “Funnel Plot” para Sesgos de Publicación. 

 

Conflicto de interés 

 

Los autores no presentan conflictos de interés para el presente trabajo. 

 

Organización 

 

• Carlos Jerjes Sánchez Díaz: Fungió como el investigador principal, supervisó avances de 

la extracción de información en las distintas fuentes, la versión final para el sometimiento 

a comité de ética del Tecnológico de Monterrey, el análisis de resultados y estrategias 

editoriales. 
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• Héctor López de la Garza: sub-investigador, llevó a cabo el proceso de sometimiento a 

comité de ética del Tecnológico de Monterrey, la búsqueda en las bases de datos de la 

biblioteca digital, literatura gris y la búsqueda manual en 3 ocasiones con diferencia de 1 

mes entre cada una. Finalmente, generará los resultados estadísticos, discusión de los 

resultados, conclusiones del estudio y el escrito final. 

• Jaime Alberto Guiseppe Guajardo Lozano: sub-investigador, llevará a cano la búsqueda 

individual en las bases de datos de la biblioteca digital, literatura gris y la búsqueda manual 

en 3 ocasiones con diferencia de 1 mes entre cada una. 

 

Financiamiento 

 

No se requirieron recursos de infraestructura especiales o económicos para la realización 

del presente estudio. 
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Capítulo 4 – Resultados 

 

Selección de estudios 

 
En primer término, mediante los Lineamientos de Informe Preferidos para el Enfoque de 

Revisiones Sistemáticas y Metanálisis (PRISMA) se identificaron 6,913 resultados en las bases de 

datos electrónicas: Pubmed, Scopus, Wiley, Web of Science, Ebsco y OpenGrey durante el periodo 

comprendido 01 de enero 2010 – 01 de septiembre 2021. Posteriormente, se complementaron los 

resultados iniciales a través de una búsqueda manual, en el mismo periodo, por el método de 

snowbowling que añadió 24 resultados. 

 

Al término de la identificación inicial, se eliminaron 4,541 resultados por duplicidad durante la 

fase de tamizaje y se evaluaron 2,396 resultados para elegibilidad. De estos se excluyeron 1,832 

resultados por tipo de artículo, idioma y año de publicación. Posteriormente, se evaluaron 564 

artículos de texto completo fueron evaluados para elegibilidad, de los cuales 524 fueron excluidos 

por la ausencia de variables de interés. 

 

Finalmente, se incluyeron 35 artículos que cumplieron criterios de elegibilidad y variables de 

interés fueron sometidos a estadística descriptiva como parte de la revisión sistemática y de los 

cuales 9 estudios (7 estudios aleatorizados controlados y 2 estudios de cohortes) se incluyeron en 

el metaanálisis (Ver Ilustración 1). 
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Ilustración 3: Diagrama de Flujo Protocolo PRISMA para la Identificación de Estudios. 
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Características de los Estudios 

 

Se obtuvieron 6,937 artículos de los cuales 35 (0.5%) se incluyeron en la revisión 

sistemática [N = 1,871 pacientes trombolizados; Grupo 1: 1,842 pacientes (98.5%) y Grupo 2: 29 

pacientes (1.5%); 901 (48.2%) mujeres] y 9 estudios [Grupo de intervención (N = 1,134 pacientes) 

y grupo control (N = 1,099 pacientes)] fueron incluidos en el metaanálisis. 

 

En cuanto a características de los estudios individuales se obtuvieron los siguientes resultados: 

• Estudios aleatorizados controlados: 9 estudios. 

• Cohortes prospectivas: 6 estudios. 

• Cohortes retrospectivas: 7 estudios. 

• Reportes de casos: 9 estudios. 

• Series de casos: 4 estudios. 

 

Resultados de la Revisión Sistemática 

 
 Un total de 35 artículos fueron incluidos en la revisión sistemática [N = 1,871 pacientes 

trombolizados; Grupo 1: 1,842 pacientes (98.5%) y Grupo 2: 29 pacientes (1.5%); Medias de edad: 

Grupo 1: 61.3 años y Grupo 2: 60.6 años; 901 (48.2%) mujeres] fueron incluidos en la revisión 

sistemática. 

 

Signos Vitales en Pacientes con TEP Submasiva y Tratamiento Avanzado 

 
El 77.1% de los artículos incluidos en la revisión sistemática reportaron una determinación 

puntual de PAS, en los cuales la media ponderada del total de pacientes contenidos en los 
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estudios fue de 129.2 mmHg y 125.8 mmHg para los Grupos 1 y 2 respectivamente. La media 

ponderada de los signos vitales restantes se indica en la Tabla 9. 

 

Antecedentes Médicos de Pacientes con Tratamiento Avanzado  

 

De acuerdo con el número total de estudios contenidos en la revisión sistemática (N = 35 

estudios), el 51.4% de los estudios reportaron diabetes mellitus (de cualquier tipo), 37.1% 

hipertensión arterial, 34.3% EPOC, 20% insuficiencia cardiaca, 11.4% enfermedad renal crónica y 

60% reportaron otras entidades comórbiles distintas a las anteriores. Las frecuencias con 

respecto al número total de pacientes en los Grupos 1 y 2 se muestran en la Tabla 9. 

 

Factores de Riesgo para TEP de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

 
El factor de riesgo para TEP reportado con mayor frecuencia con respecto al total de 

pacientes en ambos grupos fue el tromboembolismo venoso previo (Grupo 1: 343 (18.6%) 

pacientes y Grupo 2: 6 (20.7%) pacientes). Las frecuencias del resto de factores de riesgo de 

acuerdo con el total de pacientes entre los grupos se detallan en la Tabla 9. 

 

Presentación Clínica de Pacientes con TEP con Tratmiento Avanzado 

 
El orden decreciente de las frecuencias de presentación clínica en los estudios (N = 35 

estudios) fue el siguiente: 

• Disnea 57.1%. 

• Síncope 45.7%. 

• Dolor torácico 31.4%. 
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• Pre-síncope 5.7%. 

• Hemoptisis 2.9%. 

 

Las frecuencias de las presentaciones clínicas de acuerdo con el total pacientes con TEP y 

tratamiento avanzado se observan en la Tabla 9. 

 

Tabla 9: Características Basales de los Pacientes con TEP Submasiva con Tratamiento Avanzado 

Variables 

Información 

Disponible (%) 

(No. Total de Estudios: 

35) 

Grupo 1:  

Resultados Cohortes y 

Estudios Controlados 

Aleatorizados 

(N = 1842 pacientes) 

Grupo 2: 

Resultados Reportes de 

Casos y Series de Casos 

(N = 29 pacientes) 

Total de Pacientes No. (%) 3083 (100) 3054 (99.1)    29 (0.9) 

Total de Pacientes 

Trombolizados No. (%) 

1871 (100) 1842 (98.5) 29 (1.5) 

Características Demográficas de Pacientes con Tratamiento Avanzado  

Edad (años)  35/35 (100)Ɨ  61.3*  60.6*  

Sexo masculino No. (%) 34/35 (97.1)Ɨ 946 (51.6)¶ 17 (58.6)¶ 

Sexo femenino No. (%) 34/35 (97.1)Ɨ 889 (48.4)¶ 12 (41.4)¶ 

Signos vitales de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

Presión Arterial Sistólica 

(mmHg) 

27/35 (77.1)Ɨ 129.2* 125.8* 

Presión Arterial Diastólica 

(mmHg)  

17/35 (48.6)Ɨ 80.8* 77.6* 

Frecuencia Cardíaca (lpm)  26/35 (74.3)Ɨ 102.0* 107.1* 

Frecuencia Respiratoria 

(rpm)  

20/35 (57.1)Ɨ 22.1* 22.6* 

Saturación de Oxígeno (%)  20/35 (57.1)Ɨ 92.4* 83.9* 

Antecedentes Médicos de Pacientes con Tratamiento Avanzado  

Hipertensión Arterial No. 

(%)  

13/35 (37.1)Ɨ 

 

200 (10.9)§ 10 (34.5)§ 

Diabetes Mellitus No. (%)  18/35 (51.4)Ɨ 153 (8.3)§ 5 (17.2)§ 

EPOC No. (%) 12/35 (34.3)Ɨ 78 (4.2)§ 4 (13.8)§ 

Insuficiencia Cardiaca No. 

(%)  

7/35 (20)Ɨ 67 (3.6)§ 0 (0)§ 
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Enfermedad Renal Crónica 

No. (%)  

4/35 (11.4)Ɨ 24 (1.3)§ 1 (3.4)§ 

Otros No. (%)  21/35 (60)Ɨ 14 (0.8)§ 15 (51.7)§ 

Factores de Riesgo para TEP de Pacientes con Tratamiento Avanzado  

Cáncer No. (%)  17/35 (48.6)Ɨ 125 (6.8)§ 3 (10.3)§ 

Cirugía Reciente No. (%)  15/35 (42.9)Ɨ 122 (6.6)§ 3 (10.3)§ 

Inmovilización No. (%)  13/35 (37.1)Ɨ 167 (9)§  3 (10.3)§ 

Tromboembolismo venoso 

previo No. (%) 

13/35 (37.1)Ɨ 343 (18.6)§ 6 (20.7)§ 

Tabaquismo No. (%) 16/35 (45.7)Ɨ 164 (8.9)§ 3 (10.3)§ 

Anticonceptivos orales ó 

sustitución hormonal No. 

(%) 

9/35 (25.7)Ɨ 68 (3.7)§ 1 (3.4)§ 

Presentación Clínica de Pacientes con Tratamiento Avanzado  

Disnea No. (%)  20/35 (57.1)Ɨ 353 (19.1)§ 23 (79.3)§ 

Síncope No. (%)  16/35 (45.7)Ɨ 75 (4.1)§ 8 (27.6)§ 

Pre-síncope No. (%) 2/35 (5.7)Ɨ 1 (0.1)§ 1 (3.4)§ 

Hemoptisis No. (%) 1/35 (2.9)Ɨ 1 (0.1)§ 0 (0)§ 

Dolor torácico No. (%)  11/35 (31.4)Ɨ 165 (9)§ 5 (17.2)§ 

* Media ponderada. 

Ɨ Total de artículos que aportaron datos sujetos a análisis estadístico. 

¶ Total de pacientes reportados en los estudios. 

§ Frecuencia y porcentajes de acuerdo al número total de pacientes reportados en los estudios. 

 

Modalidad Diagnóstica de TEP Submasiva y Diagnóstico de DVD en Estudios Incluidos 

De acuerdo con el total de estudios incluidos en la revisión sistemática el angioTAC 

pulmonar fue el estudio más frecuentemente utilizado para el diagnóstico de TEP (Grupo 1: 95.5% 

y Grupo 2: 92.3%). El diagnóstico de DVD se realizó más frecuentemente con ecocardiografía en 

relación con angioTAC pulmonar [Ecocardiografía (Grupo 1: 91% y Grupo 2: 62%) vs. 

AngioTAC pulmonar (Grupo 1: 59% y Grupo 2: 46.2%)]. El resto de las frecuencias de parámetros 

de DVD específicos se detallan en la Tabla 10. Para el caso específico de la PSAP, se analizó como 

media ponderada cuyos resultados para los Grupos 1 y 2 fue de 57.2 mmHg y 55.4 mmHg 

respectivamente. 

 



López-de la Garza, H. Jerjes-Sánchez, C. “Factores de Deterioro Clínico Inminente para 
Tratamiento Avanzado en Tromboembolia Pulmonar Submasiva: Revisión Sistemática y 
Metaanálisis”. Versión 6, 24-Oct-21 

88 

Confirmación Bioquímica de DVD en los Estudios de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

En orden decreciente de frecuencias de las determinaciones anormales de biomarcadores 

cardiacos se observaron de la siguiente manera (Ver Tabla 10): 

• Troponina I (elevada): 25.8%. 

• proPNC-NT (elevado): 20%. 

• Troponina T (elevada): 17.1%. 

• PNC (elevado): 20%. 

 

Tabla 10: Evaluación Diagnóstica en Estudios de Pacientes con TEP Submasiva con Tratamiento Avanzado  

Variables 

Información Disponible 

(%) 

(No. Total de Estudios: 

35) 

Grupo 1: 

Resultados Cohortes y 

Estudios Controlados 

Aleatorizados 

(No. Estudios: 22; 

ECA: 9, Cohortes 13) 

Grupo 2: 

Resultados Reportes de 

Casos y Series de Casos 

(No. Estudios: 13; 

Reportes de Caso: 9, 

Series de Casos: 4) 

Modalidad diagnóstica en Estudios de TEP Submasiva en Pacientes con Tratamiento Avanzado 

AngioTAC Pulmonar No. 

(%) 

33/35 (97.1)Ɨ  21(95.5) 12 (92.3) 

Gammagrama V/Q No. (%) 
4/35 (11.4)Ɨ  3 (13.6) 1 (7.7) 

Angiografía Pulmonar No. 

(%) 

2/35 (5.7)Ɨ  2 (9.1) 0 (0.0) 

Disfunción Ventricular Derecha por Ecocardiografía en Estudios de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

Total de Estudios con DVD 

por Ecocardiografía No. (%) 

29/35(82.9)Ɨ  20 (91)  8(62)  

Relación VD/VI > 0.9 No. (%)  15/35(42.9)Ɨ  17 (77.3) 5 (38.5) 

PSAP (mmHg) 15/35(42.9)Ɨ  57.2* 55.4* 

TAPSE < 16 (mm) No. (%) 2/35(5.7)Ɨ  2 (9.1) 0 (0) 

Foramen Oval Permeable No. 

(%) 

1/35(2.9)Ɨ  0 (0) 1 (7.7) 

Trombo en Tránsito No. (%) 3/35(8.6)Ɨ  0 (0) 2 (15.4) 
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Dilatación VD No. (%) 16/35(45.7)Ɨ  7 (31.9) 9 (69.2) 

Signo de McConell No. (%) 19/35(54.3)Ɨ  7 (31.9) 13(100) 

Aplanamiento Septum 

Interventricular No. (%) 

8/35(22.9)Ɨ  4 (18.2) 4 (30.8)  

Otros No. (%) 8/35(22.9)Ɨ  5 (22.8) 3 (23.1) 

Disfunción Ventricular Derecha por AngioTAC en Estudios de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

Total de Estudios con DVD 

por AngioTAC No. (%) 

19/35(54.3)Ɨ  13 (59) 6 (46.2) 

Relación VD/VI > 0.9 No. (%)  14/35(40)Ɨ  10 (45.5) 4 (30.8) 

Posición Anormal Tabique 

Interventricular No. (%) 

3/35(8.6)Ɨ  2 (9) 1 (7.7) 

Relación por Volumen > 1.2 

No. (%) 

0/35(0)Ɨ  0 (0) 0 (0) 

Reflujo de contraste en VCI 

No. (%) 

5/35(14.3)Ɨ  4 (18.2) 1 (7.7) 

Confirmación de Lesión Miocárdica en Estudios de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

 

Troponina-I elevada No. (%) 9/35(25.8)Ɨ  5 (22.7)§ 4 (30.8)§ 

Troponina-T elevada No. (%) 6/35(17.1)Ɨ  3 (13.6)§ 2 (15.4)§ 

PNC elevado No. (%) 5/35(14.3)Ɨ  2 (9)§ 3 (23.1)§ 

proPNC-NT elevado No. (%) 7/35(20)Ɨ  0 (0)§ 7 (53.9)§ 

Otros Biomarcadores Cardiacos en Estudios de Pacientes con Tratamiento Avanzado 

Dímero-D elevado No. (%) 10/35(28.6)Ɨ  1 (4.5)§ 9 (69.2)§ 

* PSAP; Media ponderada de los valores reportados en los estudios. 

Ɨ Total de artículos que aportaron datos sujetos a análisis estadístico. 

§ Frecuencia de resultados elevados de acuerdo al total de los estudios que lo reportaron. 

 

Modalidades de Tratamiento Avanzado en los Estudios de Pacientes con TEP Submasiva 

La trombólisis sistémica fue utilizada en el 54.3% de los estudios incluidos, seguido de la 

trombólisis guiada por catéter y asistida por ultrasonido en el 37.1%. Alteplasa y tenecteplasa 

fueron los fármacos trombolíticos empleados con mayor frecuencia 74.3% y 17.1%, 

respectivamente. La heparina no fraccionada (HNF) fue el esquema de anticoagulación adjunta 

más frecuentemente utilizada (Grupo 1: 68.2% y Grupo 2: 76.9%). Ver Tabla 11. 
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Tabla 11: Modalidades de Tratamiento Avanzado en Estudios de Pacientes con TEP Submasiva 

 

Variables 

Información Disponible 

(%) 

(No. Total de Estudios: 

35) 

Grupo 1: 

Resultados Cohortes y 

Estudios Controlados 

Aleatorizados 

(No. Estudios: 22; 

ECA: 9, Cohortes 13) 

Grupo 2: 

Resultados Reportes de 

Casos y Series de Casos 

(No. Estudios: 13; 

Reportes de Caso: 9, 

Series de Casos: 4) 

Modalidad de Tratamiento Trombolítico en los Estudios 

Trombólisis Sistémica No. 

(%) 

19/35(54.3)Ɨ  12 (54.5)* 7 (53.8)* 

Trombólisis por Catéter No. 

(%) 

3/35(8.6)Ɨ  0 (0)* 3 (23.1)* 

Trombólisis por Catéter 

Asistida por Ultrasonido No. 

(%) 

13/35(37.1)Ɨ  9 (40.9)* 4 (30.8)* 

Fármaco Trombolítico Empleado en los Estudios  

Alteplasa No. (%)  26/35(74.3)Ɨ  14 (63.6)*  12(92.3)* 

Estreptoquinasa No. (%) 2/35(5.7)Ɨ  2 (9)* 0 (0)* 

Tenecteplasa No. (%) 6/35(17.1)Ɨ  6 (27.3)* 0 (0)* 

Uroquinasa No. (%) 2/35(5.7)Ɨ  1 (4.5)* 1 (7.7)* 

Anticoagulación Adjunta a Terapia Trombolítica Empleada en los Estudios  

Heparina No Fraccionada 

No. (%) 

25/35(71.4)Ɨ  15 (68.2)* 10 (76.9)* 

Heparina de Bajo Peso 

Molecular No. (%)  

6/35(17.1)Ɨ  3 (13.6)* 3 (23.1)* 

Fondaparinux No. (%) 1/35(2.9)Ɨ  0 (0)* 1 (7.7)* 

Rivaroxabán No. (%) 5/35(14.3)Ɨ  0 (0) * 5 (38.5)* 

Apixabán No. (%) 0/35(0)Ɨ  0 (0) * 0 (0) * 

Dabigatrán No. (%) 0/35(0)Ɨ  0 (0) * 0 (0) * 

Edoxabán No. (%) 0/35(0)Ɨ  0 (0) * 0 (0) * 

Dalteparina No. (%) 1/35(2.9)Ɨ  0 (0) * 1 (7.7) * 

Antagonistas Vitamina K No. 

(%)  

3/35(8.6)Ɨ  2 (9)* 1 (7.7)* 

* Frecuencia de acuerdo al total de estudios que lo reportaron. 

 

Resultados de Seguridad y Eficacia en Pacientes con Tratamiento Avanzado 

En el rubro de resultados de seguridad, las complicaciones hemorrágicas de cualquier tipo 

fueron reportadas en 361(19.3%) de 1,871 pacientes trombolizados, de los cuales 231(12.35%) 
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corresponden a eventos de hemorragia menor clínicamente relevante, 73 (3.9%) eventos de 

hemorragia mayor y 19 eventos de hemorragia intracraneal (1%). Ver Tabla 12. 

 

Tabla 12: Resultados de Seguridad y Eficacia en Pacientes con TEP Submasiva con Tratamiento Avanzado 

Variables 

Información 

Disponible (%) 

(No. Total de Estudios: 

35) 

Grupo 1: 

Resultados Cohortes y 

Estudios Controlados 

Aleatorizados 

(N = 1842 pacientes) 

Grupo 2: 

Resultados Reportes de 

Casos y Series de Casos 

(N = 29 pacientes) 

Complicaciones Hemorrágicas en Pacientes con Tratamiento Avanzado 

Complicaciones 

Hemorrágicas de Cualquier 

tipo No. (%) 

15/35(42.9)Ɨ  

 

 

359 (19.5)⧫ 2 (6.9)⧫ 

Hemorragia Menor No. (%) 10/35(28.6)Ɨ  231 (12.5)⧫ 0 (0)⧫ 

Hemorragia Mayor No. (%) 7/35(20)Ɨ  72 (3.9)⧫ 1 (3.4)⧫ 

Hemorragia Intracraneal No. 

(%) 

7/35(20)Ɨ  18 (1)⧫ 1 (3.4)⧫ 

Escalamiento de Tratamiento en Pacientes con Tratamiento Avanzado§ 

Total de Pacientes con 

Necesidad de Escalamiento 

de Tratamiento No. (%) 

11/35(31.4)Ɨ  42 (2.3)⧫ 5 (17.2)⧫ 

§ Resultado de eficacia. 

⧫ Frecuencia de acuerdo al número total de pacientes reportados en los estudios. 

 

 

Resultados del Metaanálisis 

 

El metaanálisis constó de 9 estudios elegibles de los cuales 2 estudios fueron de cohortes 

y 7 estudios aleatorizados controlados [Grupo de intervención (N = 1,134 pacientes) y Grupo 

control (N = 1,099 pacientes)], para analizar el tamaño del efecto de las determinaciones de presión 

arterial sistólica en el empleo de terapia avanzada. Posteriormente, se realizó una descripción de 

la frecuencia de FDCI en los estudios (Ver Ilustración 5). 

 

Mediante el modelo de efectos aleatorios y fijos de variables continuas para las determinaciones 

de PAS de ambos grupos, no se observó alguna diferencia estadísticamente significativa en las 
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determinaciones de PAS entre los grupos de intervención y control [IC 95% (-0.148 to 0.0178); 

SME = 0.0652; SE = 0.424; P = 0.121]. Así mismo, Se obtuvieron los límites superiores e 

inferiores individuales de las mediciones de PAS para ambos grupos, las cuales no denotaron algún 

valor de PAS < o = a 90 mmHg (Ver Anexo). La Ilustración 6 detalla el diagrama del bosque 

(“Forrest plot”) en el cual la tendencia mayoritaria de los estudios se limita a la línea de no efecto 

tanto para el modelo de efectos fijos, como el modelo de efectos aleatorios. 

Las pruebas para heterogeneidad y sesgos de publicación se indican a continuación en la 

Ilustración 4.  

 

 
 

Ilustración 4: Pruebas de Heterogeneidad y Sesgos de Publicación 

 

Estos resultados demuestran que el empleo de terapias de reperfusión avanzadas en pacientes con 

TEP submasiva no se basó en la presencia de hipotensión arterial (PAS < 90 mmHg), sin por la 

presencia de factores de deterioro clínico inminente (FDCI) de los cuales la presión arterial 
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limítrofe (110-120 mmHg), la DVD por ecocardiografía y la FC (> 120 lpm) fueron los más 

frecuentemente descritos en los estudios incluidos en el metaanálisis (Ver Ilustración 5). 

 

Ilustración 5: Frecuencia de Reporte de FDCI en Estudios. 
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Ilustración 6: Diagrama de Bosque "Forrest Plot" (Metaanálisis). 
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Capítulo 5 Análisis y Discusión de Resultados 

 

Discusión del Análisis 

 

Históricamente en el contexto de TEP, la definición de inestabilidad hemodinámica se 

centra en la presencia de hipotensión arterial sistólica (PAS < 90 mmHg) por disfunción ventricular 

derecha (DVD). Actualmente, todas las guías internacionales recomiendan para iniciar tratamiento 

avanzado en TEP submasiva, monitorizar al paciente hasta demostrar inestabilidad hemodinámica 

(1). Sin embargo, en el estudio PEITHO el cual ingresó a pacientes con TEP submasiva 

(hipoquinesia del VD y expresión de troponinas), el subgrupo con aumento del trabajo respiratorio 

que recibió tenecteplasa tuvo la mejor evolución clínica (6). Recientemente los investigadores del 

estudio PEITHO, en un subestudio demostraron una población de mayor riesgo por la presencia 

de variables predictivas de mala evolución (PAS < 110 mmHg, frecuencia respiratoria > 20 rpm e 

insuficiencia cardiaca crónica) (16). Estos resultados sugieren en TEP submasiva la necesidad de 

identificar un fenotipo de mayor riesgo que pudiera beneficiarse con el tratamiento de reperfusión 

avanzado. Los resultados de este metanálisis demuestran objetivamente que para iniciar 

tratamiento avanzado, no se siguen las recomendaciones de las guías internacionales (1) 

considerando el punto de corte mencionado de la PAS, tanto en la revisión sistematizada (PAS 

media ponderada Grupo 1: 129.2 mmHg y Grupo 2: 125.8 mmHg), como en el metaanálisis [IC 

95% (-0.148 to 0.0178); SME = 0.0652; SE = 0.424; P = 0.121] en el cual se obtuvieron los límites 

superiores e inferiores (IC 95%) de PAS en los estudios individuales, los cuales no mostraron 

cifras  90 mmHg (Ver Apéndice 10).  

 

Recientemente, en una revisión sistemática para evaluar la seguridad y efectividad de la 

trombólisis dirigida por catéter y asistida por ultrasonido (EkoSonic) en > 75 años con TEP 
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submasiva (7), un análisis exploratorio demostró que la decisión del tratamiento avanzado se 

realizó por la presencia de factores de deterioro clínico inminente (FDCI). Estos factores que 

incluyen variables clínicas y paraclínicas históricamente relacionadas con mala evolución (Tabla 

5), los más frecuentemente encontrados en el metaanálisis fueron: Presión arterial limítrofe, DVD 

por ecocardiografía, taquicardia (> 120 lpm), taquipnea (> 20 rpm), hipoxemia (SatO2 < 90%) y 

elevación sérica de troponina cardiaca (Ver Ilustración 5). Estos resultados sugieren la posibilidad 

de un fenotipo intermedio entre la TEP masiva y submasiva; TEP submasiva con FDCI. Se 

requieren ensayos clínicos que evalúen la magnitud del efecto de estos factores en el contexto de 

TEP submasiva como un subgrupo que pudiera beneficiarse del tratamiento avanzado. 

 

La presentación clínica fue dirigida por la triada de disnea (57.1%), síncope (45.7%) y dolor 

torácico (31.4%) (N = 35 estudios) (Ver Apéndice 4), de los cuales las dos últimas se consideran  

como FDCI (4). Por su parte, sorprendentemente las determinaciones séricas de biomarcadores 

cardiacos fueron infrecuentemente reportadas, por lo que estos resultados deben evaluarse 

cuidadosamente. Así mismo, pese al mayor tiempo en el mercado de la trombólisis guiada por 

catéter, menor cantidad de recursos requeridos para la trombólisis guiada por catéter y que 

comparativamente no existe ninguna diferencia estadística en desenlaces clínicos con la 

trombólisis guiada por catéter asistida por ultrasonido (EkoSonic) (58), este procedimiento fue 

el segundo abordaje más utilizado en la revisión sistemática (37.1%), después de la trombólisis 

sistémica (54.3%). 

 

En términos de seguridad, las frecuencias de eventos hemorrágicos ocurrieron en 361(19.3%) de 

1,871 pacientes trombolizados, 231(12.4%) tuvieron eventos de hemorragia menor clínicamente 
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relevante, 73 (3.9%) eventos de hemorragia mayor y 19 con hemorragia intracraneal (1%). En 

cuanto el resultado de eficacia, la necesidad de terapia escalada en pacientes sometidos a 

tratamiento avanzado se documentó únicamente en 47 (2.5%) pacientes. 

 

Finalmente, es necesario remarcar que las fortalezas del estudio son una descripción detallada de 

variables clínicas, paraclínicas, modalidades diagnósticas (diagnóstico de TEP y DVD), aspectos 

metodológicos como el reporte de frecuencias de los estudios incluidos para variables de interés 

con escases de datos, ausencia de heterogeneidad (I2 0%) y la medición de la magnitud del efecto 

de las determinaciones de PAS en el empleo de terapias avanzadas de reperfusión, para las cuales 

se corroboraron sus límites superiores e inferiores individualmente (mmHg; IC 95%) y finalmente, 

se detallaron las frecuencias de reporte de FDCI, los cuales tienen como objetivo la 

reconsideración del concepto de inestabilidad clínica y el tratamiento inicial, indicados 

actualmente por las guías clínicas internacionales. 

 

Limitaciones 

 

El presente estudio contiene las siguientes limitaciones: La principal concentración de 

pacientes proviene de estudios aleatorizados controlados y estudios de cohortes, por lo que el valor 

estadístico añadido por los reportes y series de casos es indeterminado. Por otra parte, fueron 

excluidos estudios de pacientes tratados con trombectomía percutánea y trombectomía quirúrgica, 

por lo que los resultados obtenidos solo aplican para aquellos pacientes tratados únicamente con 

modalidades de reperfusión que incluyeran el empleo de algún fármaco trombolítico. Así mismo, 

se excluyeron aquellos estudios que contenían combinaciones de fármacos trombolíticos o 
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modalidades distintas de trombólisis en el mismo estudio, para reducir la ocurrencia de sesgos y 

confusores para el análisis cuantitativo, lo cual no descarta la pérdida potencial de información.  
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Capítulo 6 – Conclusión 

 

La justificación clínica para el empleo de terapias avanzadas de reperfusión en las 

modalidades sistémica y guiada por catéter-asistida por ultrasonido en pacientes con TEP aguda 

submasiva no se basó en la presencia de una determinación de una PAS < 90 mmHg como lo 

indican en las guías internacionales de práctica clínica. En esta revisión sistemática y metaanálisis 

los FDCI fueron: variables clínicas (sincope, dolor torácico, taquicardia > 20 lpm, taquipnea < 20 

rpm, SatO2 < 90%) presión arterial limítrofe), de imagen (DVD por ecocardiografía) y 

biomarcadores (elevación sérica de troponina cardiaca). Estos factores pudieran redefinir en TEP 

submasiva el concepto de inestabilidad hemodinámica, requisito para iniciar el tratamiento 

avanzado. Finalmente, el presente estudio se considera generador de hipótesis ya que el efecto 

individual de los FDCI sobre desenlaces clínicos de eficacia y seguridad requieren de estudios 

clínicos para delimitar el fenotipo de TEP submasiva que pudiera beneficiarse del empleo de la 

terapia de reperfusión avanzada. 
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Capítulo 7 – Apéndice 

 

 
Apéndice 1 

 
Apéndice 2 

 
Apéndice 3 
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Apéndice 4 

 
Apéndice 5 

 
Apéndice 6 
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Apéndice 8 

 
Apéndice 9 
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Apéndice 10 

 
Apéndice 11 

 
 

(26), (10), (6), (27), (28), (29), (30), (31), (32), (33), (34), (35), (36), (37), (38), (39), (40), (41), (42), (43), (44), (45), (46), (47), (48), (49), (50), (51), (52), (53), (54), (55), (56), (57), (58)  
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