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ABSTRACT

(TEP) es un tema de vivo interés debido a que la

certeza diagndstica s6lo mediante la presentacion
clinica no es posible. Se estudia la rentabilidad diagndsti-
ca de la determinacion del dimero-D ante la sospecha cli-
nica de TEP. Métodos: Se realiza un estudio retrospectivo
en 79 pacientes que acuden al Servicio de Urgencias de
nuestro hospital con sospecha de TEP. Se valora el cua-
dro clinico, radiografia de torax, electrocardiograma, ga-
sometria arterial, estudio de coagulacién, dimero-D, fle-
bografia de contraste de miembros inferiores vy
gammagrafia de perfusion. Resultados: De los 79 pacien-
tes, 45 (57%) fueron diagnosticados de TEP. La determi-
nacion del dimero-D present6 una sensibilidad del 93%,
una especificidad del 50%, un valor predictivo positivo
(VPP) del 71% y un valor predictivo negativo (VPN) del
85%. Siguiendo los criterios de la SEPAR, en los pacien-
tes con sospecha clinica baja y media el VPN del dimero-
D fue del 100% y 90% respectivamente. Otro grupo de in-
terés, constituido por aquellos sujetos en los que el
resultado de la gammagrafia pulmonar no es concluyente
(baja o intermedia probabilidad), el valor VPN del dimero-
D alcanz6 el 86%. Conclusiones: En el Servicio de Urgen-
cias, la determinacion del dimero-D como prueba de cri-
baje en el TEP tiene un alto VPN en los casos de baja o
intermedia sospecha clinica y en el grupo de pacientes
con gammagrafia pulmonar no concluyente; ello convierte
a esta prueba en una herramienta diagndstica atil en el
manejo de la enfermedad troboembélica venosa.

Objetivo: El manejo del tromboembolismo pulmonar

FEEVEEREEYEE  Tromboembolismo pulmonar. Enfermedad
tromboembdlica venosa. Trombosis venosa profunda. Dimero-D.

Value of D-dimer in pulmonary tromboembolism in the
Emergency Service

embolism (PTE) is of great interest owing to the fact

that it is impossible to diagnose definitively on the ba-
sis of the clinical presentation alone. We studied the diagnos-
tic yield of the determination of D-dimer when clinical signs
lead to the suspicion of PTE. Methods: A retrospective study
was carried out in 79 patients who came to the Emergency
Service of our hospital with suspected PTE. The clinical fin-
dings, chest X-ray, electrocardiogram, arterial blood gases,
coagulation study, D-dimer level, contrast phlebography of lo-
wer limbs and perfusion scintigraphy were assessed. Results:
Of the 79 patients, 45 (57%) were diagnosed as having PTE.
The determination of D-dimer showed a sensitivity of 93%, a
specificity of 50%, a positive predictive value (PPV) of 71%
and a negative predictive value (NPV) of 85%. According to
the criteria of the SEPAR, in patients with low and medium le-
vels of suspicion, the NPV of D-dimer was 100% and 90%,
respectively. In another population of interest, consisting of
those individuals in whom the results of lung scintigraphy
were not conclusive (low or intermediate probability), D-dimer
reached a NPV of 86%. Conclusions: In the Hospital Emergency
Service, the determination of the D-dimer level as a screening
test for PTE has an elevated NPV in cases of low or interme-
diate clinical suspicion and in patients in whom lung scinti-
graphy is inconclusive. Thus, this test is a useful diagnostic
tool in the management of venous thromboembolic disease.

Objective: The management of pulmonary thrombo-

Pulmonary thromboembolism. Venous thrombo-
embolic disease. Deep vein thrombosis. D-dimer.
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INTRODUCCION

El manejo diagndstico del tromboembolismo pulmonar
(TEP) mantiene una permanente actualidad como lo demues-
tra las continuas publicaciones sobre el tema'. La enfermedad
tromboembdlica venosa (ETEV) es una entidad frecuente??,
potencialmente letal* y de dificil diagnéstico®. En un area si-
milar ala nuestra, la incidencia encontrada es de unos 100 ca-
sos por cada 100.000 habitantes®; por lo tanto, €llo originara
que acudan al hospital unos 200 pacientes/afio con sospecha
de TEP.

En el mangjo del TEP, la sospecha clinicay la realiza-
cién de una gammagrafia pulmonar (GG) es la estrategia
diagnostica més recomendada™; sin embargo, entre el 40-
60% de los casos €l resultado no es concluyente®*, La an-
giografia permanece como el patrén de diagndstico impres-
cindible en determinados pacientes, pero es costosa e
invasiva y no esta exenta de riesgo®; ademas no esta dispo-
nible en la mayoria de los hospitales en situaciones de ur-
gencia. Por lo tanto, se ha propuesto como alternativa en €l
manejo de la ETEV, € estudio de la trombosis venosa pro-
funda (TVP) en miembros inferiores™** o la determinacion
sérica del dimero-D*. Los fragmentos del dimero-D se ob-
tienen por la accion de la plasmina a degradar la fibrina es-
tabilizada por €l factor Xllla

A pesar del progreso en las técnicas de diagndstico del
TEP, su mortalidad, més elevada en las primeras horas, ha
variado escasamente en las Ultimas décadas” y ello plantea,
probablemente, la necesidad de una actuacion mas precoz.
Ante la sospecha clinica, una prueba con un valor predictivo
negativo alto tendria un gran interés en los Servicios de Ur-
gencia para descartar razonablemente esta patologia y evitar
pruebas posteriores innecesarias o, por €l contrario, afianzar
la sospecha clinica. En estas circunstancias, ¢qué papel jue-
ga la determinacién del dimero-D? Se disefia un trabajo para
responder a esta cuestion y valorar su utilidad en el manejo
delaETEV.

METODOS

Se realiza un estudio retrospectivo controlado, durante el
periodo comprendido desde enero de 1996 a marzo de 1997,
a todos aquellos pacientes que acuden a Servicio de Urgen-
cias de nuestro hospital con sospecha clinica de presentar
ETEV.

Las exploraciones minimas requeridas para ser incluidos
en el estudio fueron: radiografia de térax, electrocardiograma,
gasometria arterial, estudio de coagulacién, nivel de dimero-
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D, flebografia de contraste de miembros inferiores y GG de
perfusion. Dichas exploraciones se realizaron en el Servicio
de Urgencias, salvo la flebografia de contraste y la gamma-
grafia de perfusion pulmonar, cuya realizacion se llevé a cabo
dentro de las 72 horas siguientes a su ingreso.

Variables clinicas:

De la historia realizada en el Servicio de Urgencias, asi
como de la recogida posteriormente por e Servicio de Medi-
cina Interna, se tuvieron en cuenta una serie de variables que
se han identificado en la literatura como asociadas a diagnds-
tico de TEP y se definen a continuacion.

Los sintomas clinicos de disnea, dolor torécico o hemop-
tisis, se incluyeron si en la historia clinica se recogian como
sintomas de reciente comienzo o empeoramiento manifiesto
en la Ultima semana. Se consider6 que el paciente presentaba
taquipnea cuando la frecuencia respiratoria superaba las
25 rpm, 0 en su defecto, se especificaba en la historia clinica
la presencia de taquipnea y/o trabajo respiratorio aumentado.
La existencia de taquicardia (frecuencia cardiaca mayor a
110 spm) se detecté mediante la toma del pulso, monitoriza-
cion cardiaca o electrocardiograma. Otros sintomas y signos
fueron desestimados a no estar recogidos de forma generali-
zada.

La Rx de torax fue considerada dentro de la normalidad si
no se objetivaron lesiones patol 6gicas significativas.

La presencia en la gasometria arterial de una PaO2< 80
mmHg, respirando aire ambiente, con gradiente A-a superior
a 30 mmHg fue considerada como patol dgica.

Segun € grado de sospecha clinica de presentar un TEP
se clasificaron a los enfermos en tres grupos: de baja, media-
nay alta probabilidad, siguiendo los criterios recomendados
por la SEPAR’. De este modo, se incluyeron en el grupo de
alta probabilidad clinica a aquellos pacientes cuyo contexto
epidemioldgico, clinico, radiolégico y electrocardiografico,
aungue no necesariamente todos, era altamente sugestivo de
TEP. El grupo de mediana probabilidad comprende a los pa
cientes con datos lo suficientemente valorables como para que
sea imprescindible descartar un TEP, pero no lo suficiente-
mente concluyentes como para tomar ciertas decisiones diag-
ndstico-terapéuticas. Por Ultimo, se clasifica de baja sospecha
clinica a aquellos sujetos en los que la probabilidad de un
TEP es mas bien remota, pero presentan una patologia pulmo-
nar o cardiopulmonar no filiada, sin un diagnéstico aternativo
comprobado y en los que e TEP figura en una lista extensa
de diagnésticos posibles.

La definicion de la GG pulmonar en normal, baja, media-
na o indeterminada, o alta probabilidad se baso en las normas
seguidas en el PIOPED?; sus criterios fueron aplicados a la
GG de perfusion, comparando las ateraciones de la perfusion
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con ¢l tamafio de las anormalidades radiol6gicas, si es que és-
tas coincidieron.

L os criterios diagndsticos utilizados fueron los siguientes:

— Se descarté un TEP si la GG de perfusion fue normal o
ante una GG de baja probabilidad y estudio flebogréfico nega-
tivo.

— El diagnéstico de TEP se realizé ante la presencia de
cualquiera de las siguientes circunstancias. Una GG de dta
probabilidad. Una GG no concluyente con datos de trombosis
venosa profunda en la flebografia y alta sospecha clinica. Alta
0 mediana sospecha clinicay TVP constatada flebografica-
mente sin otra patologia respiratoria o diagnostico alternativo.

Se hallan la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y negativo del DD plasmatico en el diagnostico del
TEP.

La determinacion del dimero-D se realiz6 mediante im-
munoensayo, basandose en una técnica immunomeétrica (Ny-
coCard D-Dimer, Nycomed Pharma AS, Odlo) que utiliza an-
ticuerpos monoclonales especificos para el dimero-D. La
técnica empleada en nuestro trabajo presenta una aceptable
correlacion con la determinacion por ELISA y afiade la venta-
ja de estar disponible en €l laboratorio de urgencia®®. Basan-
donos en estudios realizados previamente®, se elige como
punto de corte para considerar como normal €l valor del di-
mero-D en plasma, cifras inferiores a 500 ng/ml.

Para comparacion de variables cualitativas se aplica el test
de chi-cuadrado o la prueba exacta de Fisher para tablas con
frecuencias menores de 5. La comparacion de variables cuan-
titativas entre grupos se realizé a través del método de la "t"
de Student. Se consider6 que existia significacion estadistica
cuando la probabilidad de error fue menor a 5%.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio, ingresaron en nuestro hos-
pital 107 pacientes con sospecha clinica de ETEV. De ellos se
descartaron 28 que no cumplieron todos los criterios para ser
incluidos en e estudio.

La edad media de los 79 pacientes que constituyen la
muestra fue de 63 + 12,6 afios. De ellos 38 (48%) eran hom-
bresy 41 (52%) mujeres. No hubo diferencias en cuanto a
sexo en la presentacion de TEP.

De los 79 pacientes, siguiendo los criterios diagndsticos
descritos previamente, se diagnosticaron a 45 (57%) de TEPR,
mientras que en los 34 restantes se descart6 su presencia. La
existencia de factores predisponentes, las caracteristicas de
presentacion clinica y de exploracion fisica se expresan en la
Tabla 1.

— TABLA 1. Caracteristicas clinicas y signos en la —

exploracion fisica obtenida al ingreso de los

pacientes

Variable TEP No TEP P
n=45 n=34

F. predisponentes 35 (78%) 23 (68%) NS

Disnea 40 (88%) 20 (58%) 0,01

Dolor toracico 29 (64%) 18 (53%) NS

Hemoptisis 9 (20%) 3 (9%) NS

Taguipnea 27 (60%) 11 (32%) 0,05

Taquicardia 18 (40%) 10 (29%) NS

Ausc. Res. normal 30 (66%) 22 (64%) NS

Signos de TVP 17 (38%) 3 (9%) 0,01

TABLA 2. Resultados de la exploracion
complementaria en el Servicio
de Urgencias

TEP No TEP P
Rx de térax  normal 21 (47%) 20 (59%) NS
Hipoxemia  sf 41 (91%) 17 (51%) 0,001
ECG patolégico 35 (78%) 21 (62%) NS
D-dimero positivo 42 (93%) 17 (50%) 0,001

La disnea no justificada o no explicada en € contexto cli-
nico del paciente es un sintoma que se asocid de forma signi-
ficativa al diagndstico de TEP, p<0,01; sin embargo, en la pre-
sencia de expectoracion hemoptoica o de dolor toracico no
hubo diferencias en ambos grupos.

Los resultados de las exploraciones complementarias rea-
lizadas en € Servicio de Urgencias se expresan en la Tabla 2.

La Rx de tdérax considerada como patoldgica se observd
en 24 casos (53%), destacando la existencia de derrame pleu-
ral en 10 pacientes (41%), todos ellos con un volumen infe-
rior a un tercio del hemit6rax correspondiente, el engrosa-
miento hiliar con o sin oligohemia periférica en 7 (30%), 5
casos (21%) con un infiltrado periférico, y elevacion diafrag-
mética en 2 (8%). No hubo significacion estadistica respecto a
las lesiones radioldgicas presentadas en €l grupo sin TEP, en
14 de los cuales (41%) la Rx de térax fue considerada patol 6-
gica

En nuestro estudio |a presencia de hipoxemia se asocio de
forma significativa con la existencia de TEP (P<0.001), se ob-
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Gammagrafia pulmonar

Normal No concluyente Alta probabilidad
18 (23%) 35 (44%) 26 (33%)
NO TEP NO TEP TEP TEP
18 16 19 26
DIMERO D
NEGATIVO
11 6 1 2

Sospecha clinica

\
-]

Baja

NO TEP TEP NO TEP TEP NO TEP TEP
17 4 16 12 1 29
DIMERO D
NEGATIVO
7 0 9 1 1 2

Figura 1. Relacién del resultado de la gamma-
grafia pulmonar y la determinacién del dimero-D.

servé en 41 de los 45 pacientes diagnosticados (91%) y solo
en 4 de dlos la PaO2 era mayor a 80 mmHg (respirando aire
ambiente).

Las alteraciones electrocardiograficas, en nuestro estu-
dio, no fueron de interés para el manejo de la ETEV. Los
signos mas frecuentemente observados en los enfermos con
TEP fueron: en 15 casos la existencia de taquicardia y, en
20, agun signo de sobrecarga de ventriculo derecho, como
desviacion del eje a la derecha, p pulmonale o blogueo de
rama derecha.

Tres pacientes (7%) que se diagnosticaron de TEP presen-
taron un vaor sérico del DD por debajo de 500 ng/ml, mien-
tras que resulto elevado en los 42 restantes (93%), 1o cua re-
presenta significacidn estadistica (P< 0.001). El test
suministrd una sensibilidad del 93%, una especificidad del
50%, un valor predictivo positivo (VPP) del 71% y un valor
predictivo negativo (VPN) del 85%.

La GG pulmonar, realizada en los 79 pacientes del estu-
dio, fue normal en 18 (23%), se consider6 de alta probabili-
dad para TEP en 26 (33%) y no concluyente en 35 pacientes
(44%, en 22 de €llos de baja probabilidad y en 13 de interme-
dia o de probabilidad indeterminada). Su relacién con el diag-
ndstico final de TEP y el valor sérico del dimero-D se expre-
san en la Figura 1. En los 35 pacientes que se clasificaron
dentro del grupo de GG no concluyente, €l dimero-D presentd
una sensibilidad del 94%, una especificidad del 37%, un VPP
del 64% y un VPN del 86%.

La sospecha clinica de TEP, segiin las recomendaciones
de la SEPAR, clasifico a los pacientes en tres categorias. 21
de ellos presentaron baja sospecha, 28 media 'y 30 ata sospe-
cha clinica. Su relacion con el diagndstico final y el valor del
dimero-D quedan reflgjados en la Figura 2. En el grupo de

Figura 2. Relacion entre la sospecha clinica, diag-
nostico de TEP y niveles séricos de dimero-D.

sospecha clinica baja se diagnosticaron 4 TEP en los que €l
dimero-D fue positivo en todos €llos; dado el escaso nimero
de la muestra no permite extraer ninguna conclusion. El grupo
de sospecha clinica media fue més numeroso, con 28 pacien-
tes, 12 de los cuales presentaron TEP y en ellos solo se obser-
v6 un caso con un valor del dimero-D <500 ng/ml. En este
grupo el test presenté una sensibilidad del 91%, especificidad
= 56%, VPP=61% y VPN=90% y la determinacion del dime-
ro-D se asoci6 de forma significativa con el diagndstico de
TEP (p< 0.05).

DISCUSION

De los datos de nuestro trabajo se desprende que en un
determinado contexto clinico como es la presencia de disnea
stbita o de reciente aparicion, taquipnea, signos de TVPy
una hipoxemia no explicada, la posibilidad de TEP es muy al-
ta. Por otra parte, la determinacion de los niveles séricos del
dimero-D representa una ayuda para €l manejo de laETEV en
los Servicios de Urgencia dada su alta sensibilidad y VPN en
su diagndstico.

En nuestro estudio, un resultado negativo es de gran valor
para excluir un TEP con probabilidad razonable, con un VPN
del 85%. Un grupo de particular interés lo representan aque-
llos pacientes con una GG no concluyente; en ellos la deter-
minacion del dimero-D acanza iguamente un VPN del 86%,
lo que la convierte en una técnica de gran utilidad para la to-
ma de decisiones en situaciones de urgencia.

En la poblacion de los 79 casos estudiados se confirmé e
diagnéstico de TEP en 45 (57%), porcentgje ligeramente su-
perior a observado en otros estudios, donde oscilé entre € 20
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y e 50%*=1522 Ego pudiera justificarse porque no se inclu-
yeran en nuestro estudio a agunos pacientes con bajay media
sospecha clinica de TEP, o hien, en todos ellos no se determi-
naron los niveles séricos de dimero-D.

La sintomatologia referida por el paciente representa el
factor més importante para, primero sospechar y posterior-
mente identificar a los pacientes con TEP, siendo de gran in-
terés en la toma de decisiones’®*2#, Sin embargo, presenta
el inconveniente de la inespecificidad de sus manifestacio-
nes.

La disnea no explicada por otra patologia fue referida en
40 de los 45 pacientes con diagnéstico de TEP y fue € sinto-
ma que, en nuestro trabgjo, ha mostrado ser de més ayuda pa-
rael diagnostico (P< 0.001).

L os factores de riesgo, claramente favorecedores del desa-
rrollo de TVP, presentaron una frecuencia similar en ambos
grupos, lo cual pudiera explicarse por la edad avanzada de
muchos pacientes, en los cuales algunos de los factores de
riesgo son habituales®.

En cuanto a la exploracioén fisica, la taquipnea observa-
da en la sala de urgencias present6 relacion con el diagnds-
tico de TEP (P<0.05), aunque este signo puede ser solo ma
nifestacion de la alteracion del intercambio gaseoso que
acompafia a este cuadro. Los signos fisicos sugestivos de
TVP se presentaron en algo mas de 1/3 de los pacientes con
TEP, porcentaje similar a observado en otros estudios® vy,
como era de esperar, son de ayuda para el diagndstico de
TEP; no se debe olvidar que el TEP es una complicacion de
laTVP~.

La Rx de térax valorada como sin anormalidades signifi-
cativas puede aumentar el diagndstico de sospecha de ETEVZ,
aunque esta opinion contrasta con el porcentaje del 84% de
Rx de térax patol 6gicas encontradas en los pacientes con TEP
en el PIOPED’. En nuestros pacientes esto ocurrio en 21 de
45 casos de TEP, sin diferencias respecto a grupo sin ETEV.

Aunque no debe ser considerada como prueba definitiva
para confirmar o excluir un TEP, los valores gasométricos
frecuentemente se encuentran alterados; en nuestros enfermos,
s6lo 4 de 45 con TEP presentaron una P02 mayor o igual a 80
mmHg, respirando aire ambiente, (P<0.001); por lo tanto, una
hipoxemia no justificada debe sugerirnos la posibilidad de un
TEP. Algunos trabajos indican que una PaO2> 90 mmHg con
PaCO2 normal excluye razonablemente el diagnéstico de
TEP"2,

Los niveles de dimero-D presentaron significacion esta-
distica (p<0.001), con relacion a diagnostico de TEP. La sen-
sibilidad obtenida del 93% es similar ala mayoria de los estu-
dios y oscila entre el 84-100%%***, A la buena sensibilidad
del test se une, sin embargo, una baja especificidad, que osci-

la entre el 35-80% de los casos aportados por la mayoria de
los autores'®#*%; en nuestro estudio dicho porcentgje se en-
cuentra en e 50%. El valor obtenido en el VPP, del 71%, es
algo superior a reflgjado en la literatura, si bien la variabili-
dad es amplia (30-81%)*. De igual forma ocurre con € VPN,
con valores cercanos a 100% en los primeros estudios de
Bounameaux*®* y a 88% de Leitha®; en nuestra poblacion
fue del 85%.

La GG pulmonar sigue recomendandose como la prueba
diagnostica fundamental ante la sospecha de TEP™®%, aunque
cada vez esta adquiriendo mayor protagonismo la realizacion
de tomografia computadorizada helicoidal*®*. Desde un punto
de vista practico, son los pacientes con GG no concluyente
(bagja o intermedia probabilidad) los que plantean mayor difi-
cultad para su manejo. Este resultado fue observado en 35 pa-
cientes (44%), porcentgje similar a encontrado en otros estu-
dios’. Como se recoge en la Figura 1, y ha sido detallado
anteriormente, la determinacion del DD en este grupo, con
una sensibilidad del 94% y un VPN del 86%, puede ser de
ayuda en la toma de decisiones.

Los niveles de dimero-D ante la sospecha de TEP, segiin
los criterios dictados por la SEPAR, se expresan en la Figura
2. En e grupo de baja sospecha clinica, a pesar de presentar
el test una sensibilidad y VPN del 100%, la escasa muestra no
permite extraer conclusiones; sin embargo, en los pacientes
con sospecha clinica media, e dimero-D presenta un VPN del
90%, con lo cual se puede descartar razonablemente un TEP
ante un valor inferior a 500 ng/ml, y pensar en un diagnostico
aternativo.

Dada la frecuencia de presentacion clinica del TEP como
baja y media sospecha clinica, 63% (41/79) de todos los casos
de nuestro estudio, hay que insistir en la importancia de cono-
cer los valores de dimero-D; su interés radica en que un valor
negativo hace improbable el diagndstico de TEP y puede ob-
viar algunas exploraciones diagndsticas dirigidas en tal senti-
do.

La sospecha clinica es fundamental en el diagnéstico del
TEP La determinacion del dimero-D en el Servicio de Urgen-
cias como técnica rapida y (til en € mangjo de la ETEV re-
presenta una gran ayuda. Aunque no sustituye a ninguno de
los elementos clésicos del diagnostico, es evidente que en de-
terminadas circunstancias como son sospecha clinica baja y
media o estudio gammagréfico no concluyente, un valor nega-
tivo del dimero-D descarta razonablemente la posibilidad de
TEP. Ello supone una buena herramienta para la toma de deci-
siones diagnosticas y de tratamiento en el manejo de la ETEV
0 bien plantear otros estudios hasta conseguir un diagndstico
de certeza
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