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FE DE ERRATAS

Pâgina 16, linea 14 

Pâgina 38, linea 17 

Pagina 40, linea 4 

Pagina 50, linea 17 

Pdgina 59, linea 7 

PAgina 104,linea 25 

PAgina 109,linea 16

PAgina 182,linea 2 : 

PAgina 244 *

Donde dice "gamaglobulina”, 
debe der "gammaglobulina**,
Donde dice "intrlnseca”, 
debe ser ”extrlnseca”,
Donde dice "singeais"# 
debe ser "sfntesis".
Donde dice "tromboplatinico", 
debe ser "tromboplastlnico". 
Donde dice "enotdxico", 
debe ser "endotdxico".
Donde dice "4 b", 
debe ser "4 a".
Entre los puntos 4 y 6 falta 
el punto 5, que es:"5»-Tienipo 
de Cefalina-Kaolin (Biggs,1972)". 
Donde dice "(Kolisch, 1970)” 
debe ser "( Der Kolisch,1978)"* 
Esta pAgina debe ser la 245 y 
viceversa.





I N T R O D U C C I O N





I,  M OTIVACION Y P R O P O S IT O  D EL  TRA B AJO

L a  t r o m b o s i s  v e n o sa  p ro funda  (TVP) e s  un t e m a  de 

g r a n  a c tu a l id a d  tan to  en la  c l in ic a  m é d ic a  com o  en la  q u i r u r g i c a .

Su i n t e r é s  v iene  dado  p o r  su a l l a  in c id e n c ia ,  c o m p l i -  

c a c io i ie s  (em bo lia  p u lm o n a r ,  s i n d r o m e  p o s t - t r o m b o t i c o ,  t r o m b o s i s  ve 

n o sa  r é c u r r e n t e ,  t r o m b o s i s  d e  o r g a n o s  a b d o m in a le s ,  e t c . ) ,  a u s e n c i a  

d e  m a n i f e s t a c io n e s  c l i n i c a s  su f ic i e n t e m e n te  c o n s t a n t e s  y /o  e s p c c / f i -  

c a s  o d e  p r u e b a s  c o m p l e m e n t a r i a s  no c r u e n t a s  o de  a p l i c a c ic n  fac i l  -  

que p e r m i t a n  un d ia g n o s t i c o  c o r r e c t o  d e  l a  e n f e r m c d a d ,  p e l ig ro s id a d  

de lo s  t r a t a m i e n t o s  a c tu a l e s  c o n s i d e r a d o s  co m o  e f i c a c e s  y c r e c i e n t e  

p re o c u p a c io n  p o r  l o g r a r  m é to d o s  e f i c a c e s  e in o c u o s  p a r a  p r é v e n i r  la  

e n fe r in e d a d  en lo s  g ru p o s  d e  p o b lac io n  que t ien en  m a y o r  r i e s g o  d e  pa 

d e c e r l a .

R e c o r d e m o s  que la e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a  se  p r e  

Senta co m o  e m b o l ia  p u lm o n a r  en uno d e  c a d a  l l 6  e n f e r m e s  s o m e l id o s  a 

in t e rv e n c io n  q u i r u r g i c a  (M u rle y ,  1950) y que  la T V P  o c u r r e  en un — 

30-40%  d e  lo s  p o s t - o p e r a t p r i o s  (F lan c  y C o l s , ,  1968), pudiendo  p r o -  

p a g a r s e  al i n t e r i o r  de  l a s  v e n a s  p o p l i te a s  y f é m o r a l e s ,  d e s d e  donde 

p uede o c u r r i r  la  e m b o l iz a c io n  (K akkar y C o ls .  , 1969).

En lo s  u l t im o s  afios s e  ha e s tu d ia d o  e x h a u s t iv a m e n te  

cl" p ro b l e m a  de la T V P  en paci e n te s  q u i r u r g i c o s  (F lanc  y C o l s . ,  1968; 

K a k k a r  y C o l s . , 1969; Hall y C la r k ,  1971; K a k k a r  y C o ls .  , 1970; M ilne



y C o ls .  , 1971) y e s  de don iin to  com un  que  un 50% de  l a s  T V P  en d i -  

c h o s  e n f e r m e s  c u r s a n  s in  s in to in a s  m i e n l r a s  q u e  un 25% d e  d ia g n o s  

t i c o s  c l i n îc o s  en e s t o s  e n f e r m e s  son i n c o r r e c t e s  (L am b l ie  y C o l s . ,  

1970), pudiendo  a c e p t a r s e  que  el d ia g n o s t ic o  b a sa d o  en e s t a  e x p lo ra  

c ion  e s ,  en la  m i s m a  c u a n t ia  c o r r e c t o  y e q u iv oca do  (H um e, 1973).

Todo  e l l e  con d ic ion a  que  m u c b o s  e n f e r m e s  con T V P  

no r e c i b a n  el t r a t a m ie n t o  ad e cu ad o  p o r  no h a b e r  si do di agn os t i  c a d o s , 

q ue  m u c b o s  d ia g n o s t i c o s  s e a n  i n c o r r e c t e s  y se  c o r r a n  r i e s g o  s  t e r a p é u  

t i c o s  i n n e c e s a r i o s ,  y que  no s e p a m o s  tod av ia  con  c i e r t o  g ra d o  de v e r o  

s i m i l i t u d ,  s o b r e  todo en c l i n ic a  m é d ic a ,  en qué  c a s e s  e s t a  o no in d ica  

do h a c e r  p r o f i l a x i s  a n t i c o a g u la n te .

El p ro c e d im ie n to  que  o f r e c e  un m a y o r  g ra d o  de  c e r t e  

za  en el d ia g n o s t i c o  d e  la  T V P  e s  la  f l e b o g ra f i a ,  l a  c u a l ,  s i  s e  r e a l i z a  

c o r r e c t a r n e n t e ,  o f r e c e  un d ia g n o s t ic o  d e  c e r t e z a  en el 90-100%  de  lo s  

c a s o s  (B ro w se ,  1969; NHcolaidcs y C o ls .  , 1971), S in  e m b a r g o ,  e s t a  

té c n i c a  no e s  a p l i c a b le  al e s tu d io  del g r a n  n u m é r o  de  e n f e r m e s  en lo s  

que se  so s p e c h a  e s t e  d ia g n o s t i c o .  P o r  e l l e  s e  b an  d e s a r r o l l a d o  o t r a s  

t é c n i c a s  i n c r u e n ta s  r e l a t i v a m e n t e  f a c i l e s  de  a p l i c a r ,  c o m o  la  Im pedan  

d ia  E l é c t r i c a  P le s t i m o g r a f i a  (Wu y C o ls .  , 1974; Jo h n s to n  y C o ls .  , -  

1974), lo s  U l t r a s o n id o s  (S ige l y C o l s . , 1968), la  T e r m o g r a f i a  (C or­

don y C o l s . , 1977); F lu t e ,  1977), la  u t i l i z a c io n  de  F ib r i  nogeno r a d io a c  

tivo  (A tkins y H aw k in s ,  1965; A tk ins  y H aw k in s ,  1968; B r o w s e ,  1969; 

B ro w se  y C o l s . , 1971; K a k k a r  y C o ls .  , 1970, V/arlow y O g s to n ,  1973) 

y la  f le b o g ra f ia  i s o to p ic a  (Duffy y C o ls .  , 1973; F lu t e ,  1977),

A s im is m o ,  en lo s  u l t im o s  a n o s  s e  ban d e s a r r o l l a d o  y



ap licn d o  al e s tu d io  d e  la  e n f e r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a  u na  s e r i e  d e  t é ç  

n ic a s  b io q u im ic a s  de c o a g u la c io n  (H ir sh  y Me B r id e ,  1965; R u c k le r  y 

C o l s . ,  1970; NKlsson e I s a c s o n ,  1973; H i r s h  y C o l s . , 1974; L u d la m  y 

C o ls .  , 1975; C aen  y C o l s . , 1975; M a c in ty re  y C o l s . , 1976),  con  la  e s  

p e r a n z a  de  c o n s e g u i r  un m é to d o  s e n c i l l o  e in ocu o  p a r a  el d ia g n o s t i c o  

de  la  T V P .

P o r  todo lo e x p u e s to  a n t e r i o r m e n t e ,  n o s  p ro p u  s i  m o s  

al r e a l i z a r  el p r é s e n t e  t r a b a jo  el e s tu d io  de  la  T V P  en  p a c i e n t e s  d e  cl£ 

n ic a  m é d ic a  q u e  tu v i e r a n  " f a c t o r e s  d e  r i e s g o s "  p a r a  p a d e c e r  la  e n f e r ­

m e d a d ,  y con  el p ro p o s i to  s ig u ie n te :

1 -  El m o n ta je  d e  la  t é c n i c a  de l F i b r i  n ogeno  r a d i a c t i v o  

p a r a  el d ia g n o s t i c o  d e  la  T V P ,  t é c n i c a  q u e ,  d e  l a s  in 

c r u e n t a s ,  e s  la  q u e  m a s  d i r e c t a m e n t e  s e  r e l a c i o n a  -  

con  la  fo r m a c io n  d e l  t r o m b o  v e n o s o .

2 -  E s t a b l e c e r  la  c o r r e l a c i o n  de la  t é c n i c a  d e l  Fibrinoge^ 

no r a d i a c t i v o  con  la  f l e b o g ra f i a  en  n u e s t r o  m e d io .

3 -  E s t a b l e c e r  la  i n c id e n c ia  d e  la  T V P  en  e s t o s  e n f e r m o s  

de  c l in ic a  m é d ic a  p o r t a d o r e s  d e  " f a c t o r e s  d e  r i e s g o "  

p a r a  d e s a r r o l l a r  la  e n f e r m e d a d .

4 -  E s tu d i a r  la  f ia b i l id a d  d e  lo s  s i g n o s  y s i n t o m a s  c l i n ic o s  

en el d ia g n o s t i c o  d e  la  T V P .  En e s t e  s e n t îd o  q u e r e m o s  

c o n s t a t a r  q u e , si b ien  e s t o s  d a t o s  h a n  s id o  e s t a b le c i  — 

d o s  en p a c i e n t e s  q u i r u r g i c o s ,  son  p o c o s  l o s  e s tu d io s  -  

r e a l i z a d o s  èn e n f e r m o s  d e  c l f n ic a  m é d i c a .

• ■ 4



5-  D c te r in in o r  p o s i b le s  a l t e r a c i o n e s  a n a l i l i c a s  de  lo s  pa 

r a i n e l r o s  d e  la  c o a g u la c io n  en e s t o s  e n f e r m o s ,  y va lo  

r a r  si son  u t i l e s  en el d ia g n o s t i c o  de  la  T V P .



I l .R E S E N A  H ISTO R IC A

El i n t e r e s  c r e c i e n t e  p o r  la  e n fe r m e d a d  tro m b o e m b o H  

ca  c o m ie n z a  en  1846 cuando  V irch ow  la n z a  in i c ia lm e n te  la id e a  de  que 

l e s  é m b o lo s  p u lm o n a r e s  se  o r ig in a n  a p a r t i r  de  t r o m b e s  fo r m a d o s  en  

el r e m a n s o  p ro d u c id o  en l a s  g r a n d e s  v â lv u la s  d e  l a s  v e n a s  f é m o r a l e s  

y p é lv i c a s  (Me L a c h in  y P a t e r s o n ,  1951).

L a  f o r m a c io n  d e  e s t e  t r o m b e  t e n d r i a  su  p o s ib le  o r i g e n  

en un t r a n s t o r n o  de la  p a r e d  v e n o s a ,  de l  flujo o d e  l e s  c o m p o n e n te s  de  

la s a n g r e .

S i b ien  la  t r i a d a  p a to g e n é t ic a  d e  V irchow  con tin u a  s i e n  

do a c tu a l ,  l a  id e a  del  o r ig e n  de l  t r o m b e  en l a s  g r a n d e s  v e n a s  m a n te n id a  

p o r  A scho ff  (1924) y su  p o s ib le  p ro p a g a c io n  r é t r o g r a d a  a l a s  v e n a s  m a s  

p e r i f é r i c a s ,  fué  c u e s t io n a d a  p o r  N eum an  en 1938 (F r y k h o lm ,  1940) co n  

s u s  e s t u d io s  a n a to m o p a to lo g ic o s ,  m o s t r a n d o  el papel d o m in a n te  de  l a s  

v e n a s  d e  la  p a n t o r r i l l a  en  el o r ig e n  de  la T V P .

E s t e s  h a l l a z g o s  de  o r ig e n  del t r o m b e  veno sb  en l a s  ve 

n a s  d e  la p a n t o r r i l l a  fu e ro n  c o n f i rm a d o s  con  l e s  e s tu d io s  f l e b o g râ f i c o s  

r e a l i z a d o s  p o r  B a u e r  en  1942, en l e s  c u a l e s  m o s t r o  que  en e l  98% d e  -  

l e s  c a s o s  d e  T V P  e s tu d ia d o s ,  e l  t r o m b e  a p a r e c i a  i n i c ia lm e n te  en la  p an  

t o r r i l l a  p r o g r e s a n d o  en d i r e c c io n  a s c e n d e n te .

P o r  o t r a  p a r t e ,  la  o b s e r v a c io n  de  que el e m b o l i s m e  pid 

m o n a r  ( E . P . )  p o d r i a  o c u r r i r  en a u s e n c i a  de  m a n i f e s t a c io n e s  c l i n i c a s  d e



T V P  (B il l ing ,  1921) l levo  a la  e s p e c u la c io n  s o b r e  la  p o s ib i l id a d  d e  que 

l e s  m a s a s  p u lm o n a r e s  o c lu s iv a s  fu e ra n  t r o m b o s  p r i m a r i o s  (F o w le r ,  -

1934).

P o s t e r i o r  m e n te  e s t u d io s  a n a to m o p a to lo g ic o s ,  q u i r u r g id o s  

y f l e b o g râ f i c o s  ban  c o n s id e r a d o  com o lu g a r  m a s  f r e c u e n te  d e  o r ig e n  

del t r o m b o  l a s  g r a n d e s  v e n a s  del  m u s lo  (Me L a c h in  y P a t e r s o n ,  1951; 

M avo r  y G a llow ay ,  1969), l a s  v e n a s  de  la  p a n t o r r i l l a  (F r y k h o lm ,  1940; 

G ib bs ,  1957) o b ien  l u g a r e s  m u l t i p le s  d e  o r ig e n  del t r o m b o  (S e v i t t  y 

G a l la g h e r ,  l 9 6 l ) .

A p a r t i r  de  l a s  o b s e r v a c io n e s  d e  la  fa i t  a de  s e n s ib i l id a d  

del d ia g n o s t i c o  c l in ic o  d e  la  T V P  (G ibbs , 1957), d e  la  p r e s e n c i a  d e

E . P .  en p a c i e n t e s  en lo s  que no s e  s o s p e c h a b a  t r o m b o  si s  v e n o s a  pe_ 

r i f e r i c a  (Wlech y F a x o n ,  1941; S e v i t t  y G a l la g h e r ,  l 9 6 l )  fué a u m e n ta n  

do la n e c e s id a d  d e  d i s p o n e r  de  t é c n i c a s  d i a g n o s t i c a s  m a s  p r é c i s a s  que 

la  e x p lo ra c io n  f f s ic a  y m e n o s  c r u  e n ta s  q ue  la  f l e b o g r a f i a .

En e s t e  s e n t id o ,  el d e s c u b r im i e n to  d e  q u e  e l  F ib r in o g e n o  

m a r c a d o  con  1^^^ e r a  c a p a z  de  i n c o r p o r a r s e  a  t r o m b o s  in d u c id o s  ex 

p é r i m e n t a lm e n te  (Hobbs y D a v ie s ,  i960 )  co n s t i tu y o  un g r a n  a v a n c e  pa 

r a  el e s tu d io  d e  la e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a . E s t a  t é c n i c a  a p l i c a d a  

a h u m a n o s  ha p e r m i t id o  r e c o n o c e r  c o m o  el t r o m b o  q u e  s e  i ni c ia  en la s  

v e n a s  d e  la p a n t o r r i l l a  puede  p r o p a g a r s e  y e m b o l i z a r  (K ak kar  y C o l s . , 

1969) a  s i  co m o  d e t e c t a r  un 30-40%  de  in c id e n c ia  d e  T V P  en el t e r r i  to 

r i o  so le o  en e n f e r m e s  in t c rv e n id o s  q u i r i i r g i c a m e n t e .

W arlow  y C o ls .  , .(1976) u sa n d o  la t é c n i c a  de  F ib r in o g e n o



r a d i a c t i v o ,  e n c u e n t r a n  en d os  c a s o s  de  T V P  m a s  d e  un a r e a  d e  posiH 

v idad  en la m i s m a  p i e r n a ,  s e p a r a d a s  p o r  una o m a s  zo n a s  de  c o n ta j e s  

s i m i l a r e s  a la  p ie r n a  o p u e s ta  que no ten ia  T V P ,

P o d e m o s  r e s u m i r ,  p u e s ,  que  el t r o m b o  v e n o so  se  o r ig in s  

con m a s  f r e c u e n c ia  en la  p a n t o r r i l l a ,  d e s d e  do nd e  puede  p r o p a g a r s e .

S in  e m b a r g o ,  no se  pu ede  d e s c a r t a r  q u e ,  en o c a s i o n e s ,  p uedan  e x i s t i r  

m a s  d e  un p un to  donde s im u l ta n e a m e n te  a p a r e z c a  e l  t r o m b o .

A p a r t i r  de l  afio i9 6 0  s e  d e s a r r o l l a n  n u ev as  t é c n i c a s  d ia g  

n o s t i c a s ,  a d e m a s  de l  F ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o ,  t a l e s  c o m o  la  Im p e d a n -  

c ia  E l é c t r i c a  P l e s t i m o g r a f i a  (Wu y C o ls .  , 1974; Jo h n s to n  y C o l s . , 1974), 

lo s  u l t r a s o n i d o s  (S igel y C o l s . , 1968; S t r a n d n e s s  y C o l s . , 1967; E v an s  

y C o ck e t t  1969) la  t e r m o g r a f i a  (Cooke y P i l c h e r ,  1973; G ordon  y C o l s . , 

1977) y la  f l e b o g ra f ia  i s o to p ic a  (Duffy y C o l s . , 1973).

El h e ch o  d e  d i s p o n e r  de  m e j o r e s  t é c n i c a s  d ia g n o s t i c a s  de 

la T V P ,  a  s i  c o m o  un m e j o r  co n o c im ie n to  de  l a  cô a g u la c io n  y si s t e m  a 

f i b r in o l i t i c o ,  d io  l u g a r  a l  d e s a r r o l l o  de l t r a t a m ie n t o  a n t i c o a g u la n te  y 

f ib r in o l i t ic o  de  la  e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a  (W in trobe  y C o ls .  , -

1974; P i tn e y ,  1975; D o u g la s  y Me Ni c o l s ,  1976; K a k k a r  y S c u l ly ,  1978), 

y u l t im a m e n t e  a in n o v a c io n e s  c o m o  la  in fu s io n  d e  P la s m in o g e n o  a s o c i a  

do a  E s t r e p to q u i n a s a  (Scu l ly  y C o l s . , 1977), d e  m a n e r a  q ue  en la  a c -  

tu a l id a d  el t r a t a m ie n t o  q u i r u r g ic o  de  la  T V P  ha q ued ado  muy r e s t r i n  

g ido .

P o r  o t r a  p a r t e ,  el co n o c im ie n to  d e  q ue  el d é f ic i t  d e  in h i -



b id o r e s  do la c o a g u la c io n  y a l t e r a c i o n e s  de l  si s te rn a  f ib r in o l i t ic o  se  

a s o c i a  con  T V P  (E g e b e rg ,  1965; M a r c in ia k  y C o ls .  , 1974; S a s  y C o l s .  ,

1974), h a  a b i e r to  una  nueva  via  d e  in v e s t ig a c io n  en la e t io lo g ia  de la

T V P .

S in  e m b a r g o ,  el a s p e c to  d e  la  e n fe r m e d a d  m a s  p r e o c u -  

pan te  en la  a c tu a l id a d  e s  el a u m e n to  d e  su  in c id e n c ia  r e g i s t r a d o  en lo s  

d iez  f i l t im o s  a n o s .  Q u iz a s  e s t e  no e s  a t r ib u ib le  u n ic a m e n te  a  la  m e j o r t a  

q ue  ban  e x p e r im e n ta d o  l a s  t é c n i c a s  d i a g n o s t i c a s  d e  la  T V P ,  s i  no que -  

puede  a t r i b u i r s e ,  p o r  una p a r t e ,  a l  a u m e n to  de  s u p e r v iv e n c i a  en e n f e r  

m o s  con  n e o p la s i a s ,  en  lo s  c u a l e s  la  T V P  s e  p r e s e n t a r f a  co m o  p a r t e  -  

de l  s i n d r o m e  p a r a n e o p l a s i c o ,  y p o r  o t r a  a  un a u m e n to  d e  T V P  en p e r s o  

n a s  jo v e n e s  s in  c a u s a  a p a r e n t e .  De p a r t i c u l a r  i n t e r e s  en  e s t e  u l t im o  g r u  

po e s  la  ev id e n c ia  d e  au m e n to  d e  la  T V P  en m u j e r e s  s a n a s  que to m an  -  

an t i c o n c e p t iv o s  o r a l e s  (V e ssey  y M anu , 1978), h a b ié n d o s e  r e a l i z a d o  nu 

m e r o s o s  e s tu d io s  b u scan d ô  que p a r a m é t r é s  de la co a g u la c io n  se  a l t e r a n  

con  e s t o s  f a r m a c o s  ( P o l l e r ,  1978). De o t r o  lad o ,  co n tinu an  b u s c a n d o s e  

fa c to r  e s  d e  r i e s g o  en l a  p o b lac io n  s a n a  y e n f e r m a ,  t r a ta n d o  de  e x p l i c a r  

d icho  a u m e n to  de  in c id e n c ia  d e  la e n f e r m e d a d .

E s t e  i n t e r é s  p o r  e s t a b l e c e r  la in c id e n c ia  de  la e n fe r m e  

d ad  t r o m b o e m b o l i c a  y d e t e c t a r  lo s  g r u p o s  de  pob lac io n  m a s  s u c e p t ib l e s  

d e  p a d e c e r l a ,  ba  l lev ad o  u l t im a m e n te  a uno de. lo s  a s p e c t o s ,  p o s ib le m e n  

te  m a s  r e n t a b l e s  en la p r a c t i c a :  Su  p r o f i l a x i s ,  p a r a  lo que s e  ban u t i l i z a  

do m e d io s  f i s i c o s  (N ic o la id e s ,  1972; R o b e r t s  y C o tto n ,  1974; C la rk  y -  

C o ls .  , 1974; A h - S e e  y C o l s . , 1976; M i l l e r  y C o l s . , 1976), an t ico a g u — 

la n te s  (S ev i t t  y G a l la g h e r ,  1959; K a k k a r  y C o l s . ,  1975; H i r s h ,  1978; 

K a k k a r  y C o l s . , 1978; T a b e r n e r  y P o l l e r  1978; S ch ô n d o r f  y Hey, 1978),



f a r m a c o s  a n t io g r e g a n te s  p l a q u e t a r i o s  (Diclisheim y C o l s . ,  1974, Wood 

y C o l s . , 1974; R en n ey ,  1976; H um e y C o l s . , 1977; M o r r i s  y M itche l l  

1977; H u m e ,  1978; H i r s h ,  .1978; A n se l l ,  1978), y o t r o s .

En  r e s u m e n ,  la  e n f e r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a  c on tin ua  

s ien do  un  te m a  d e  g ra n  a c tu a l id a d .  Ninguna a p ro x im a c io n  al m i s m o  d e  

be s e r  d o g m a t i c a , ya que  e s t a  co n d ic io n a d a  a l a s  m o d i f i c a c io n e s  q ue  -  

im p l iq u e  un m e j o r  c o n o c im ie n to  de su e t io lo g ia  e H is to r ia  n a tu r a l .
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III. INCIDENCIA

L a  in c id e n c ia  r e a l  de  la  T V P  y E . P .  no e s t a  e s t a b l e c i d aJ
en la  p o b lac io n  g é n é ra l  ni en  l o s  e n f e r m o s  b o s p i t a l i z a d o s . E lio  e s  de^ 

bido a  la  d i f ic u l ta d  q u e  h a  r e p r e s e n t a d o  e l  e s tu d io  do la  e n f e r m e d a d  

h a s t a  d i s p o n e r  de  t é c n i c a s  d i a g n o s t i c a s  a d e c u a d a s  y, p o r  o t r a  p a r t e  a  

que  l o s  e s tu d io s  n e o c r o p s i c o s  e fe c tu a d o s  no son  r e p r e s e n t a t i v o s  d e  la  

p ob lac io n ,  ya que  inc luy en  p a c ie n te s  t e r m i n a l e s ,  en  lo s  c u a l e s  l a  p o %  

b i l idad  de  s u p e r v iv e n c i a ,  inc fu so  en a u s e n c i a  de  T V P  o E . P , ,  s e r i a  

p r a c l i c a m e n te  nula; p o r  o t r a  p a r t e ,  en d ic h o s  e s t u d io s  n e c r o p s i c o s  no 

p ueden  o b v ia r s e  l a s  m o d i f i c a c io n e s  p o s t - m o r t e n  d e  lo s  c o m p o n e n te s  

s a n g u in e o s .

S i  p o d e m o s ,  s in  e m b a r g o ,  a p r o x i m a r n o s  a  la m a g n i tu d  del 

p r o b l e m a  de  la  e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a  si c o n s i d é r â m e s  l o s  s i — 

g u ie n te s  d a to s :

En e s tu d io s  d e  150 a u to p s i a s  r u t i n a r i a s  en  p a c i e n t e s  no se  

l e c c io n a d o s .  Me L a c h in  y P a t e r s o n  (1951) e n c u e n t r a n  76 t r o m b o s  en 

l a s  v e n a s  d e  l o s  m i e m b r o s  i n f e r i o r e s ,  a s i  com o  un 30% d e  é m b o lo s  

p u lm o n a r e s  en p a c i e n t e s  c o m p r e n d id o s  e n t r e  60 y 69 aMoS, y un 50% 

en  e n f e r m e s  m a y c r e s  d e  80 a i l e s .

S e v i t t  y G a l la g h e r  ( I9 6 l )  e n c u e n t r a n  T V P  en 81 d e  125 en 

f e r m e s  q ue  m u r i e r o n  h a b iend o  p ad ec ido  f r a c t u r a  d e  c a d e r a .

E m b o l i s m e  p u lm o n a r  fué e n c o n t r a d o  en  un  20% d e  l a s  ne

c r o p s i a s  r c a l i z a d a s  en el B i rm in g h a m  A cc id en t  H o sp i ta l ,  s ie n d o  r e s p o n  

s a b le  de  la  m u c r t e  de  e s to s  e n f e r m o s  en  un 14% d e  l e s  c a s o s .  El p o r -  

c e n îa je  de E . P .  s e  c| ev6 a 40 -50%  en l e s  e n f e r m o s  q ue  tu v i e ro n  f r a c ­

tu r a  de f é m u r ,  t ib ia  o r o d i l l a  (S ev i t t  y G a l la g h e r ,  1959).
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L a  in c id e n c ia  de  T V P  en la  c l in ic a  Mayo en  1941 fué de  

0 ,9 5 % ;  d e  e l l e s ,  0 ,5 7 %  d e s a r r o l l a r o n  E . P . ,  y é s t a  fué morfel en un 

0 ,2 2 %  d e  lo s  e n f e r m o s  ( B a r k e r  y C o l s , ,  1941; P i tn e y ,  1972 b).

E n  e n f e r m o s  s o m e t id o s  a  c i r u g ia  g e n e r a l ,  la  T V P  ocu 

r r e  en un 30 a 40% de  lo s  c a s o s  (F lanc  y C o l s . ,  1968), y el E . P .  en 

1 d e  Cad a  116, s ie n d o  m o r t a l  en 1 de  c a d a  880 e n f e r m o s  (M u rley ,  1950).

W arlow  y C o l s .  (1976) e n c u e n t r a n  T V P  en el 53% de  lo s  

76 p a c i e n t e s  q u e  tu v ie ro n  a c c id e n te  c e r e b r o v a s c u l a r  agudo ,  en  la  p i e r  

na  p a r a l i z a d a .  Un 50% d e  in c id e n c ia  d e  T V P  en 32 p a c ie n te s  con  p a r a  

l i s i s  d e  e x t r e m i d a d e s  i n f e r i o r e s  p o r  le s io n  e sp in a l  fué h a l la d o  p o r  — 

W h e e le r  y C o l s . , (1971).

T a m b ié n  ha  si do e n c o n t r a d a  una in c id e n c ia  d e  T V P  de 

un 1 2 ,2%  en  e n f e r m o s  con  lu p u s  e r i t e m a to s o  s i s t é m ic o  (P eck  y C o l s . , 

1978).

En m u j e r e s  q u e  to m an  a n t i c o n c e p t iv o s  o r a l e s ,  el r i e s g o  

de  p a d e c e r  T V P  o E . P .  e s  d e  4  a  11 v e c e s  s u p e r i o r  q ue  en  m u j e r e s  -  

que  no lo tom an ;  a s i m i s m o  a u m e n ta  el r i e s g o  d e  t r o m b o e m b o l i è m o  r e s  

p ec to  a la  p o b lac io n  g e n e r a l  cuando  s e  u t i l iz a n  e s t r o g e n o s  p a r a  e v i t a r  

la  la c t a c io n  y c o m o  t r a t a m ie n t o  del c a r c i n o m a  de  p r o s t a t a  (V e r s s e y  y 

M anu , 1978). L a  T V P  t i e n d e  a  s e r  m a s  f r e c u e n te  en p e r s o n a s  del g ru  

po A que en l a s  d e l  0 ,  s o b r e  todo d u ra n te  la  to m a  d e  a n t ic o n c e p t iv o s  

o r a l e s  y la  g e s t a c io n  (J ick  y C o ls .  , 1969).

S eg u n  l a s  e s t a d i s t i c a s  del R e g i s t r a l  G e n e ra l  (1975), -  

2 .5 0 0  p e r s o n a s  m u c r e n  a n u a lm e n te  p o r  E . P .  en I n g l a t e r r a  y G a le s ,  s i



12

bien  e s t a  ci f ra  p a r e c e  infi a v a l o r a r  el p r o b l e m a  p o r  d e f e c t o  d e  r e c o g i d a  

d e  d a to s ,  ya que  p o r  a n a l i s i s  de lo s  c e r t i f i c a d o s  de  d e fu n c io n  y ta s a  de  

m u e r t e  en lo s  h o s p i t a l c s  de e s t a  z o n a ,  la  rn o r ta l i d a d  p o r  E . P .  r é s u l t e  

de 2 1 .0 0 0  c a s o s  p o r  a ilo. E s t a  u l t im a  s e r i e  in c lu y e  p a c i e n t e s  no recu^ 

p e r a b l e s ;  s in  e m b a r g o  h a c ie n d o  c o r r e c c i o n e s  p a r a  e x c l u i r  a q u e l l o s  en 

f e r m o s  que h u b ie r a n  m u e r to  aun  s in  E . P .  M o r r i s  y M i tc h e l l  (1978) caj_ 

cul an que  o c u r r e n  d e  5 .0 0 0  a  1 0 .0 0 0  m u e r t e s  a n u a l e s  p o r  E . P .  en In­

g l a t e r r a  y G a le s ,  que  h u b ie r a n  s ido  e v i t a d a s  de  no h a b e r  s o b r e v e n id o  

el E . P . ,  e s  d e c i r ,  un p o r c e n ta je  d e  m u e r t e  p o r  E . P .  s i m i l a r  a l  p ro  

ducido  p o r  a c c i d e n te s  de  t r a f i c o  en d i c h a s  r e g i o n e s .
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IV . f a c t o  RE S ^ E 'n O  PA TO GE NO S

L o s  fac to  r e s  que p a r t i  ci pan  en  la fo r m a c io n  del t ro m b o  

v e n o so  fu e ro n  d e s c r i t o s  p o r  V irc h o w .  E s t o s  son: E s t a s i s ,  a l t e ra c ib n  

de l  e n d o te l io  e h ip e r c o a g u la b i l i d a d . W elch  en  1 .90 9  h a c e  re s p o n s a b le  

de  la t r o m b o fo r m a c iô n  a:

1) Una l e s iô n  p r i m a r i a  de la  p a r e d  v e n o s a ,  p a r t i c u l a rm e r i t e  de l  endo 

te l io  que c o n d u c ir fa  a c a m b io s  i n f l a m a to r io s  y t r o m b o s i s  i n t r a v a j  

c u l a r .

2) Ë n le n t e c im ie n to  en  e l  flujo que p ro v o c a r f a n  a d h e re n c i a  de p laque  

t a s  a la  In t im a  d e l  v a s o ,  fo r m a c iô n  de un t r o m b o  y ,  s u b s ig u ie n te -  

m e n t e ,  r e a c c iô n  in f l a m a to r i a  de  la  p a r e d  v en o sa  de b id a  a la  p r e ­

s e n c i a  d e l  t r o m b o ,  y

3) A l t e r a c io n e s  en  l a s  p ro p ie d a d e s  f f s i c a s  o c o n s t i t u y e n te s  q u fm ic o s  

de  la  s a n g r e  que r é s u l t a r f a n  en  un "au m en to  de la c o a g u la b i l id a d "  

de  la m i s m a  (G ibb s ,  1957).

E s t a  t r f a d a  c l â s i c a  de  e s t a s i s ,  le s ib n  e n d o te l ia l  e  hi p e r  

c o a g u la b i l id a d ,  con tinua  s ien do  v igen te  en la a c tu a l id a d ,  (P i tn e y ,  

1975), si b ien  s e  han hecho  m ù l t ip le s  a p o r t a c io n e s  t r a ta n d o  de -  

c ia  r i  fi c a r  la co n tr ib u c iô n  de c a d a  uno de e s t o s  f a c t o r e s  a  la  f o r ­

m a ci 6n del t r o m b o  venoso  y s e  ha r e s t a d o  im p o r t a n c ia  a l  fen6m e 

no in f l a m a t o r i o .

A . -  E S T A S I S :

A unque el t ro m b o  veno so  s u e le  o r i g i n a r s e  en  lu g a r e s  -  

con  flujo san g u ln eo  lento  y e x i s te  ev id e n c ia  de que la a s o c i a c iô n  

de in m o v i l iz a c io n  o g e s ta c io n  a  s i  tu a c io n e s  de s a lu d ,  o de o t r o s  

e s t a d o s  p a to lé g ic o s  que dan  lu g a r  a e n le n t e c im ie n to  v enoso  (innio
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v i l iz a c iô n ,  sh o c k ,  fa llo  c a rd f a c o  c o n g e s t iv e ,  p o l i c i t e m i a  v e r a , 

e t c . )  pueden  r c s u l t a r  en  uh a u m e n to  d e  in c id e n c ia  d e  T V P ,  pa 

r e  ce  poco p ro b a b le  que ê l  e s t a s i s  p o r  s i  m i s m o ,  p u e d a  i n i c i a r  -  

la  fo r m a c io n  de un t r o m b o  v e n o so .

E n  e s t u d io s  r e a l i z a d o s  en  p e r r o s ,  a i s l a n d o  y l ig an d o  -  

uti segm e.nto  de  la  vena  y u g u la r ,  H ew so n  en  1771 rio e n c u e n t r a  fo r  

m a c iô n  de t r o m b o  d u ra n te  m&s de t r è s  h b r a s  d e  e s t a s i s  ( P i tn e y ,  

1 9 7 2 ,a)-. S in  e m b a r g o ,  s e  p ro d u c e  t r o m b o s i s  en  e l  s e g m e n to  a ia  

lado s i  a d e m a s  s e  ih y e c ta  i n t r a  v e n o sa  m e n te  su e  ro  h o m ô lo g o ,  y -  

en  C onejos si s e  a s o c i a n  e s t a s i s  e  in y e c c iô n  de p c q u é f ia s  c a n t i d a -  

d e s  d e  f a c to r  X a c t iv a d o ,  ( W e s s l e r  y Y in ,  1968) y t a m b iê n  co n  -  

â c id o  e lâ g ic o  (B o tt i  y R atnoff ,  1964), y t r o m b o p l a s t i n a .

E s tu d i o s  f l e b o g râ f i c o s  en  h o m b r e s  h a n  m o s t r a d o  q ue  el 

r e t a r d o  en e l  flujo v e n o so ,  p ro d u c id o  p o r  la  in y e c c iô n  d e  c o n t r a s  

te r a d io p a c o ,  no e s t a  a s o c ia d o  con  T V P .  Si se  in y e c t a  c o n t r a s t e  

en  l a s  v e n a s  de l  p ie  a s u j e to s  en  su p in o ,  e l  c o n t r a s t e  p u ed e  r e t e -  

n e r s e  h a s t a  una h o r a ,  p e r o  d e s a p a r e c e  cuando  s e  e l e v a n  l a s  p i e r  

nag p o r  e n c im a  de  la  h o r i z o n ta l  ( W e s s l e r ,  1975) o  s e  m o v i l î z a n  

ê s t a s  a c t iv a m e n te  ( B r o w s e ,  1978) .

Asf p u e s ,  r é s u l t a  im p ro b a b le  que un e l e n t e c i m i e n t o  de l  

flujo a i s la d o  pueda d a r  l u g a r  a un t r o m b o  v e n o so .  S in  e m b a r g o ,  y 

aùn con  una In t im a  v en o sa  n o r m a l ,  la  p r e s e n c i a  de  a l t e r a c i o n e s  

de  lo s  c o n s t i t u y e n te s  de la  s a n g r e  que r e s u l t a n  e n  u n  e s t a d o  d e  -  

h ip e r c o a g u la b i l i d a d , en  una s i tu a c iô n  de  e s t a s i s  v e n o s o ,  s i  puede  

c o n d u c i r  a  la  fo r m a c i6 n  de un t r o m b o  e n  la s  v e n a s  ( P i t n e y ,  1 9 7 2 a ) .

E s  de i n t e r é s  h a c e r  una c o n s i d e r a c i ô n  fu n d a m e n ta l  e n  -
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la e t io p a to g e n ia  de la  T V P : E l t r o m b o  v enoso  se  f o r m a  en un s i s t e m a  

de  flujo s a n g u ln e o  len to ,  y e s t e  t r o m b o  r e c u e r d a  a  un  coàgu lo  fo rm a  

do "in  v i t r o " ,  con e le m e n to s  c e l u l a r e s  u n i f o r m e m e n te  d i s t r i b u id o s  y 

f ib r in a  c o m o  m a y o r  com p o n e n te  de e s t e  t r o m b o  ro jo  (D id i s b e im  y 

F u s t e r ,  1978), a  d i f e r e n c i a  del t r o m b o  a r t e r i a l , que  p o r  o r i g i n a r s e  

en un s i s t e m a  de flujo râ p id o ,  no e s t a  r e la c io n a d o  p r i  m a r i a  m e n te  con 

e l  e s t a s i s ,  si no con la i n t e r a c c iô n  de una s u p e r f i c i e  v a s c u l a r  a n o r —  

m al con lo s  c o m p o n e n te s  c e l u l a r e s  de  la  s a n g r e , y fu n d a m e n ta l  m e n  

te con l a s  pLaquêtas  ( B a u m g a r tn e r ,  1977). A s f ,  e l  ti~ombo p l a q u e t a r io  

s u e le  f o r m a r s e  en  l a s  b i f u r c a c i o n e s , c o n s t r i c c io n e s  y e s t e n o s i s  del 

â rb o l  a r t e r i a l ,  donde la s e p a r a c iô n  de la  s a n g r e  que f luye  a  a l t a  v e -  

l o c i d a d , o r ig in a  r e m o l in o s ;  en  e l l o s  e n t r a n  l a s  c é l u l a s  en  s u s p e n s ib n ,  

f a v o r e c ié n d o s e  la  fo r m a c iô n  de a g r e g a d o s  (G o ld m ith ,  1974).

L a  s a n g r e  e s t â  fo r m a d a  p»or e l e m e n to s  f o r m e s  (h e m a tf e s ,  

l e u c o c i to s  y p laq u e ta s )  y p l a s m a ,  s ie n d o  é s t e  ù l t im o  un  Ifquido c o m  — 

p le jo  de c o m p o s ic iô n  d e te r m i n a d a  p ç r  e l  e q u i l ib r io  e n t r e  el I fquido -  

e x t r a c e l u l a r  y êl m i s m o .  C o n s t i tu y e ,  p u e s  un Ifquido e n  m o v im ie n to  -  

que c i r c u l a  a t r a v ê s  de l  â rb o l  v a s c u l a r ,  im p u ls a d o  p o r  la  b o m b a  c a r -  

d f a c a .

E l  e s tu d io  de l a s  p ro p ie d a d e s  f f s i c a s  de  l a  s a n g r e  cuando  

c i r c u l a  c o n s t i tu y e  la  " H e m o r h e o lo g f a " .

L a  s a n g r e  no p o se e  un c o e f ic ie n te  N ew to n iano  de  v î s c o s î -  

dad ùn ico  (M ia le ,  1977), y de  e l lo  so n  r e s p o n s a b l e s  l a s  c è l u l a s  en  s u s  

p e n s iô n ,  fu n d a m e n ta lm e n te  lo s  h e m a t f e s .

A d e m â s ,  el g r a d i e n te  de p r e s iô n  de l  f lu jo  no e s  u n i f o rm e  

a lo l a r g o  del t e r r i  to r i  a v a s c u l a r  (5 m m .  de  Hg en  v e n a s  y 1 3 0 m m . de 

H g . en  a r t e r i a s ) , lo s  v a so s  so n  de d i â m e t r o  v a r i a b l e ,  e l â s t i c o s ,  y el
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flujo inducido  p u r  la  s f s to lo  c a r d f a c a  no e s  con tin uo ,  s ino  p u ls â t i l .

Todo e l lo  h ace  que la s a n g r e  s e  c o m p o r te  com o un flufdo 

no N ew ton iano ,  s o b r e  todo en  e l  t e r r i  to r i o  v e n o so ,  en  el que la  v e lo -  

c id ad  de  flujo e s  len ta  ( W e s s l e r ,  1975).

L a  v is c o s id a d  de la  s a n g r e  r e p r é s e n t a  la  " f r i c c iô n "  e n t r e  

s u s  c o m p o n e n te s .  E s t a  se  a fe c t a  en r e l a c iô n  con la  m a s a  de h e m a t fe s ,  

s ie n d o  d i r e c t a m e n l c  p r o p o r c io n a l  a e l l a .  L a  r e l a c iô n  e n t r e  v is c o s id a d  

y h e m a t o c r i t o  e s  p r à c t i c a m e n te  l in e a l  p a r a  v a l o r e s  h e m a t o c r i t o s  in f e ­

r i o r e s  a 40%; p o r  e n c im a  d e l  4 0 % , la v is c o s id a d  e s  p r o g r e s iv a m e n te  

m a y o r . E s t a  ta m b ié n  se  a fe c ta  p o r  el ta m a n o  de lo s  h e m a t f e s ,  s iend o  

m a y o r ,  p a r a  un r e c u e n to  e r i t r o c f t i c o  d a d o ,  si lo s  h e m a t f e s  son  m a c r o  

c l t i c o s ,  y m e n o r  s i  e x i s t e  m i c r o c i t o s i s  ( fd ia le ,  1977).

f. â v i s c o s id a d  de la  s a n g r e  s e  modi f ica tambx^n p o r  la  corn 

p o s ic iô n  p r o t e ic a  de l p l a s m a , s o b r e  todo p o r  e l  a u m e n to  de  g a m a b l o -  

b u l in a s  p a to lô g ic a s  com o  en  el c a s o  de  M ie lo m a  M ûlt ip îe  con  s f n d ro m e  

de  h i p e r v i s c o s i d a d .

Una de l a s  c a r a c t e r f s t i c a s  no N ew to n ian as  de la s a n g r e  e s  

la p ro d u c id a  p o r  la  in t e r a c c i ô n  dé c é lu l a s  r o j a s  y f ib r inô gen o  (W e s s ­

l e r ,  1975) . P o s i b l e m e n t e , e l  f ib r in ô g en o  e s  a d s o r b id o  p o r  la  m e m b r e  

na de los  h e m a t f e s  a c tu and o  co m o  e le m e n to  " a d h e s iv o "  e n t r e  e l l o s ,  y 

s iend o  r e s p o n s a b le  de l a s  p ro p ie d a d e s  rh e o lô g ic a s  de e s t a s  c é lu l a s  -  

en  z o n a s  de flujo le n to .  E s t e  e fe c to  ad h e s iv o  en un a r e a  de e s c a s a  v e -  

loc idad  de f lu jo ,  co n d ic io n a  una  v is c o s id a d  i r r e g u l a r  y una c i r c u l a c i ô n  

" a t a s c a d a " .  La  d is m in u c iô n  del flujo da  l u g a r  a un a u m e n to  en  la  v i s ­

c o s id ad  y é s to  confie  va un i n c r e m e n t o  en  la r e s i s t e n c i a  pe r i  fé r i  ca  -  

(D o rm a n d y ,  1975), con  d is m in u c iô n  en  la p e r f u s iô n  d e l  t e r r i t o r i o  a f e ç  

tado y e s t a s i s  venoso  anad ido  (N ic o la id e s ,  1975).



■ I I

A s l , s i  ba jo  c i r c u n s t a n c i a s  f i s io lô g ic a s  de  flujo venoso  -  

l e n t o , s e  f o r m a  un t r o m b o  que s e a  c a p a z  de de te ne r  la  c i r c u la c i ô n  -  

de  la  s a n g r e  en  l a s  v e n a s , el è s t a s i s  p ro d u c id o  puede  a u to a l im e n ta r  

e l  p r o c e s o  de t r o m b o g é n e s i s  ya  que la  " a d h e s iô n "  de  h e m a t f e s  e n t r e  

sf l l e v a  a  la  f o r m a c i ô n  de  e s t r u c t u r a s  t r i d i m e n s i o n a l e s  y r e d e s  e s -  

t&ticas con  a t r a p a m i e n to  de p l a s m a , y p o r  o t r a  p a r t e ,  la  t r o m b in a  

e s t a r f a  p r o t e g id a  de  su  d i l u c iô n ,  y la  f ib r in a  f o r m a d a  de  su  d i s p e r -  

s iô n ;  e s  d e c i r ,  e x i s t i r f a  u na  d i s m in u c iô n  o a u s e n c i a  d e l  " lav ad o  m e -  

c â n ic o "  r e a l i z a d o  p o r  e l  flufdo san g u fn eo .

. P o d e m o s  d e c i r ,  e n to n c e s ,q u e  e l  è s t a s i s  c o n s t i tu y e  un -  

f a c t o r  i m p o r t a n t e  en  fa t r o m b o g é n e s i s ,  no co m o  f a c t o r  ini ci a l  e n  la 

f o r m a c iô n  de l  t r o m b o  v e n o so ,  s in o  co m o  f a c i l i t a d o r  de  un  p r o c e s o  -  

t r o m b ô t ic o  e s t a b l e c i d o .

E l  è s t a s i s  v en oso  puede  s e r  p ro d u c id o  p o r  d is m in u c iô n  

de p e r f u s iô n  e n  lo s  m i e m b r o s  (p o r  fallo  en  e l  g a s to  c a r d f a c o ,  e n f e r ­

m e d ad  a r t e r i a l  o c lu s iv a ,  a u m e n to  d e  l a s  r e s i s t e n c i a s  p e r i f é r i c a s ,  -  

s i  tu a c io n e s  c on  a u m e n to  de  v i s c o s id a d ,  e t c . ) ,  p o r  fa l lo  de  la b om b a  

p e r i f é r i c a  ( a i i e s t e s i a , p i e r n a s  p a r a l i z a d a s ,  l e s iô n  de  l a s  v â lv u l a s  v e -  

n osas )  p o r  e fe c to  d e  la  g r a v e d a d  y p o r  o b s t r u c c iô n  v e n o s a ,

B . -A L T E R A C IO N  D E L  E N D O T E L IO :

L a  l e s iô n  e n d o te l ia l  r e p r é s e n t a  la  v ia  m â s  e fe c t iv a  p a r a  

p r o d u c i r  un t r o m b o  e x p e r i m e n t a l  m e n te  ( P i tn e y ,  1972a).

E l lo  e s  d e b id o ,  p o s i b l e m e n t e , a  que la c a p a  de  c é lu l a s  -  

e n d o te l i a l e s  r e p r e s e n t s  una  p r o t e c c iô n  f i s io lô g ic a  c o n t r a  e l  d e s a r r o ­

llo de  la t r o m b o s i s .

L a s  p r o p ie d a d e s  an t i  t r o m b o g é  ni c a s  de  e n d o te l io  so n  debi

d a s  a:
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1) El en d o te l io  r e p r é s e n t a  una d e l i c a d a  b a r r e r a  que im p o s ib i l i t a  

que  lo s  e l e m e n to s  de  la  s a n g r e  ( f u n d a m e n ta lm e n te  p la q u e ta s )  

in t e r a c c io n e n  con  l a s  s u s t a n c i a s  s u b e n d o te j i a l e s ,  im p id ie n d o ,  

cuando  la  c a p a  en do te l ia l  e s t â  i n t e g r a ,  que  un m é c a n i s m e  d e fen  

s ivo  com o e s  la  a d h e s io n ,  a g re g a c io n  p la q u e t a r i a  y c o a g u la c io n ,  

se  c o n v ie r t a  en  un p r o c e s o  nocivo  p a r a  el o r g a n i s m e .

2) Su fa l ta  d e  r e a c t iv i d a d ,  en c o n d ic io n e s  n o r m a l e s ,  con l a s  p la ­

q u e ta s .  L a  a cc io n  p r o t e c t o r a  del en d o te l io  en  c u a n to  al d e p o s i -  

to de  p la ,quetas ,  s e  c r e e  que  e s  d e b id a  a la  s i n t e s i s ,  d e  un po ten  

te  a n t i a g re g a n te  p la q u e t a r io ,  la  P r o s t a c i c l i n a  (PG I2  6 PGX) 

(M oncada y C o l s . ,  1977; M ark e r  y C o ls .  , 1977; H o r n s t r a  y C o ls .  

1978; Norddy y C o ls .  , 1978).  L a  a c c io n  a n t ip la q u e t a r i a  d e  e s t a  

P G I 2  ha  s ido  e s tu d ia d a  e x p e r im e n ta l  m e n te  y en  h u m a n o s  s a n o s  

(G ryglew ski y C o l s . , 1978), t e n ien d o ,  a d e m â s ,  una  f u e r t e  a c c io n  

v a s o a c t iv a .  L a s  p la q u e ta s  p o se en  l u g a r e s  d e  union s e l c c t i v o s

• p a r a  la  m i s m a ,  h a b ié n d o s e  c a lc u la d o  en  93 d e  a l t a  a f in id ad  y 

2 .7 0 0  de  b a ja  a f in id ad ,  p o r  p la q u e ta  (S ieg l y C o l s . , 1979). T arn  

b ién  ha s ido  m o s t r a d o  c o m o  la  P G I 2  puede  in h i b i r  la  a d h e s io n  

p la q u e t a r i a  y t r o m b o fo r m a c io n  en  e s t r u c t u r a s  s u b e n d o te l i a le s  

de  a o r t a  de  co n e jo  d e se n d o te f i z a d a  (W eiss  y T u r i t t o ,  1979).

L a  a c c io n  inhi bi t o r i  a  d e  la  P G lg  s o b r e  l a  a g r e  

gac ion  de l a s  p la q u e ta s  e s  d eb id a  al au m e n to  d e  A M P ç en  l a s  

m i s m a s  de m a n e r a  s i m i l a r  al a u m e n to  d e  AMP^, que p ro d u c e  la  

P G E j  p o r  e s t im u la c io n  de l  en z im a  a d e n i l c i c l a s a ,  o t r a  p r o s t a -  

g land ina  c on oc ida  tam b ién  com o in h ib id o ra  d e  la  a g re g a c io n  p la  

q u e ta r i a  e in h ib id o ra  d e  la t r o m b o fo r m a c io n  " in  v ivo"  (We s tw ic k  

y L e w is ,  1977).
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3) S e  co no ce  ta m b ié n  la e s c a s a  a d l ie rc n c ia  de lo s  le u c o c i to s  a l  o n — 

d o te l io  v a s c u l a r  in ta c to ,  aunque no e l  p o r  quê de e s t a  p ro p ie d ad  

y co m o  c o la b o r a n  é s t o s  en  la t r o m b o g é n e s i s ,  ya que e l  pape l -  

d e l  è s t a s i s  s o b r e  lo s  le u c o c i to s  e s  co m p le jo  y no c o n c lu y e n te  -  

(M a y r o v i t z ,  1977), y p o r  o t r a  p a r t e  e s t f m u l o s  t a i e s  co m o  t r a u ­

m a t i s m e s  q u i r ù r g i c o s  s o b r e  te j id o s  a d y a c e n t e s , r e s p e ta n d o  lo s  

v a s o s  s a n g u in e o s ,  p ro d u c e n  una g r a n  m ig ra c iô n  de  le u c o c i to s  -  

a d h e r i d o s  a  la  p a r e d  v a s c u l a r  a t r a v é s  de  l a s  u n io n e s  i n t e r c e l u -  

l a r e s  e n d o te l i a l e s ,  con a c ù m u lo  de  m a s a s  de c é lu l a s  b l a n c a s  en  

t r e  el e n d o te l io  y m e m b r a n a  b a s a i ,  que con du ce  a  la  s e p a r a c iô n  

y d e s c a m a c iô n  de c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  ( S t e w a r t  y C o l s .  1974).

P o r  o t r a  p a r t e ,  la  l i b e r a c i ô n  de  m i e lo p e r o x i -  

d a s a  y p o r  n e u t r ô f i lo s  a c t iv ad o  s  puede  t e n e r  im p l i c a c io —

n é s  en  la  in t e r a c c i ô n  p la q u e t a -n e u t rô f i lo  en  lo s  l u g a r e s  de  tro rn  

b o f o r m a c iô n ,  ya que e x is te  e v id e n c ia  de  l i b e r a c iô n  de lo s  c o n s ü  

tu y e n te s  p l a q u e t a r i o s  p o r  e l  s i s t e m a  m ie lo p e r o x id a s a  (C la r k  y -  

K leban o ff ,  1979), h ip o té t i c a m e n te  p o r  un m e c a n i s m o  no I f t i c o , -  

s i m i l a r  a  la  r e a c c i ô n  de l i b e r a c iô n  p l a q u e t a r i a .

4) P o r  ù l t i m o , el en d o te l io  v a s c u l a r  s i n te t i z a  y l i b e r a  a c t i v a d o r v a ^  

c u l a r  de l  p la s m in ô g e n o , h a b ié n d o s e  e n c o n t r a d o  é s t e  p r é s e n te  -  

tan to  en  a r t e r i a s  (D o n n e r  y C o ls .  , 1977) co m o  en  v e n a s  (N o o r -  

d h o e k ,  1977). L a  l i b e r a c iô n  de e s t e  a c t i v a d o r  e s t â  a u m e n ta d a  -  

en  l a s  a r t e r i a s  con l e s io n e s  a r t e  r i o e s c l e  rô t i  c a s  y e s  m a y o r  en  

l a s  a r t e r i a s  r e n a l e s  y c o ro n a  r i  a s  (D o nn er  y C o ls .  , 1977).

T a m b ié n  l a s  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  s in te t i z a n  un in h ib id o r  de 

la f i b r in o l i s t s  (L o sk u to ff  y E d g in to n ,  1977). E l lo  a u m e n ta  la  c o m p l e j i -  

dcl papel v a s c u l a r  en  la f i b r i n o l i s i s , s i  b ien ,  e x i s t e  una d i f e r e n c i a  que
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p o s ib le m e n te  no s e a  c a s u a l ,  en cuan to  que l a s  ven as  p o se en  m a s  c a n t i -  

dad  de a c t iv a d o r  que d e  a c t i  v idad in h ib id o r a ,  cuando s e  l a s  c o m p a r a  -  

con la s  a r t e r i a s  (N o o rd h o ek ,  1977) , y en  l a s  v e n a s ,  la ac ti  v idad  f ib r inq ,  

If t ica  e s  m a y o r  en  los  to r r i  to r i  o s  h e m o d in a m ie a m e n te  m â s  c o m p r o m e -  

t i d o s ,  co m o  la s  v e n a s  de l a s  p i e r n a s .  (P and o lf i  y C o ls .  1967).

E s t a  a c t i  v idad de l a s  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  puede s e r  m i r a  

da  co m o  p r o t e c to r a  d e l  d e s a r r o l l o  de  un t r o m b o ,  a l  f a v o r e c e r  la  l i s i s  -  

de la  f i b r in a  que p u d ie r a  f o r m a r s e .

L e s io n  e n d o te l ia l  puede  p r o d u c i r s e  e x p e r im e n ta l  m en te  p o r  

e l  p a so  de  una c o r r i e n t e  e l é c t r i c a ,  p o r  a g e n te s  e s c l e r o s a n t e s  (fenol e t a -  

no lam ina)  (P i tn e y ,  1972a) o p o r  c u a lq u i e r  a g r e s io n  d i r e c t a  a  un v aso  s a n  

gu fneo .  E l p a so  de una c o r r i e n t e  e l é c t r i c a  m in im a  a t r a v é s  d e  v e n a s  fé ­

m o r a l e s  de  C onejos ,  p ro v o c a  la fo r m a c iô n  de  un t r o m b o  s o b r e  un endote^ 

lio a p a r e n t e m e n te  i n a l t e r a d o  m i c r o s c ô p i c a m e n t e  (Day y C o ls .  1977); p r i -  

m e r a m e n t e  e x i s te  un d ep ô s i to  de  f i b r in a ,  segu id o  de  a c ù m u lo s  p laque  t a ­

r i o s  r e g u l a r m e n te  o rd e n a d o s  s o b r e  la m i s m a ,  n u ev a s  capa  s  de  f ib r in a  

y a t r a p a m i e n to  de c é l u l a s , s o b r e  todo h e m a t f e s .  E s t e  t ro m b o  e x p e r i m e n  

ta l  g u a rd a  e s t r e c h a  r e l a c iô n  con e l  t r o m b o  venoso  h u m an o ,  y e l  m e c a — 

n is m o  d i s p a r a d o r  d e l  m i s m o ,  e s t a r f a  q u iz â s  m â s  en  r e l a c iô n  con c a m  — 

b io s  iô n ic o s  en el e n d o te l io  p ro v o c a d o s  p o r  e l  p aso  de la  c o r r i e n t e ,  que 

p o r  p ro d u c c iô n  de t r o m b o  p la s t i n a ,

Daffo e n d o te l ia l  puede  p r o d u c i r s e  i p o r  l e s iô n  d i r e c t e  s o ­

b r e  e l  v a so  y , p r e s u m i b l o m e n t e , p o r  a g r e s iô n  s o b r e  te j id o s  a d y a c e n t e s , 

m o d i f i c a c io n e s  iô n i c a s  a lo l a r g o  de la s u p e r f i c i e  e n d o te l ia l ,  a l t e r a c i o -  

n c s  en lo c o m p o s ic iô n  l ip fd ica  d e l  p l a s m a ,  en la c a p a c id a d  de  r e s p u e s -  

ta  f ib r in o H tica  de l e n d o te l io ,  y p o r  in h ib ic iô n  e sp o n tâ n e a  ô induc id a  p o r
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d r o g a s  de lo s  p ro d u c to s  de s i n t e s i s  e n d o te l ia l ,  fu n d am e n ta lm en te  P G l^ .

R e sp e c to  a  la  P G I^  s in te t iz a d a  p o r  la p a r e d  v a s c u l a r ,  se  

han  r e a l i z a d o  n u m é r o s o s  e s tu d io s  que m u e s t r a n  la inh ib ic iô n  de d ic h a  -  

s i n t e s i s  p o r  A s p i r in a .  La  A s p i r in a ,  ag e n te  a n t i a g re g a n te  p o r  su  ac c iô n  

in h ib i to r !a  s o b r e  e l  e n z im a  p la q u e ta r io  c ic lo - o x ig e n o s a ,  e s  c ap a z  de  in 

h i b i r  ta m b ié n  la  s i n t e s i s  de P G l^  e n d o te l i a l ,  r e s u l t a n d o  en  un p a r a d ô j i -  

co e fe c to  p r o a g r e g a n te  y p o te n c i a lm e n te  t r o m b o g ê n i c o .

E l  e fec to  de la A s p i r in a  ha s ido  e s tu d ia d o  s o b r e  la a d h e ­

s io n  de a g r e g a d o s  p l a q u e t a r i o s ,  in d u c id o s  p o r  t r o m b i n a ,  a  c é lu l a s  endo 

t e l i a l e s  h u m a n a s  en  cu l t iv o  (C z e rv io n  K e ,  y C o ls ,  , 1978), e n c o n t r â n d o s e  

q u e ,  m i e n t r a s  l a s  p la q u e ta s  l a v a d a s  y no t r a t a d a s  con  A s p i r in a  no se  -  

a d h ie r a n  a  l a s  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s ,  d ic h a  a d h e r e n c i a  a l  e n d o te l io  au m en  

ta s ig n i f i c a t i v a m e n te  cuando se  t r a t a n  l a s  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  con A sp i­

r in a  l - 2 m M .  , s i  b ien  e s t e  e fec to  fué t e m p o r a l ,  y la  a c t i  v idad in h ib i to r i a  

de la a d h e s io n  de  p la q u e ta s  al en d o te l io  r e s t a u r a d a  d e s p u é s  de 1 h o r a  de  

qui ta r  la  A s p i r in a  d e l  s i s t e m a  de  in c u b a c iô n ,

Ig u a lm en te  s e  ha m o s t r a d o  côm o una d o s i s  de A s p i r in a  de 

200 m g r . / K g r .  a u m e n ta  s ign i f ica  ti v a m e n te  e l  tam aRo de  lo s  t r o m b o s  in ­

d u c id o s  e x p e r i m e n t a l  m en te  e n  c o n e jo s  (K elton  y C o l s .  , 1978 a) cuando -  

se  c o m p a r a  con  c o n t r ô l e s ,  a d m i n i s t r a c i ô n  de s a l i c i l a t o  sô d ic o  en  la m i s  

m a  d o s i s ,  o A s p i r in a  en  d o s i s  de lO m g r /K g r .  de p e s o .  Ig u a lm en te  la A s­

p i r in a  en  d o s i s  de  2 0 0 m g r . / K g r .  inh ibe  to ta lm e n te  la a c t i  v idad PG Ig  -  

- " l i k e  " de la  p a r e d  v a s c u l a r ,  p o r  lo que la  a c c iô n  de la m i s m a  s o b r e  la  

t r o m b o  fo r m a c iô n  p a r e c e  d eb ida  a in h ib ic iôn  de la s i n t e s i s  de P G I g .

De e s t o s  t r a b a jo s  se  d ed u ce  que la  c i c lo -o x ig e n a s a  de la s  

c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  e s  tan s e n s ib le  a  la A s p i r in a  com o  el e n z im a  plaque
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ta r i o ,  si b ien  e x i s te  una d i f e r e n c i a  p o s ib le m e n te  i m p o r t a n t e ,  ya que la 

in b ib ic iô n  de la  c i c lo -o x ig e n a s a  p la q u e t a r i a  p e r s i s t e  m i e n t r a s  v iven  l a s  

p la q u e t a s  a f e c t a d a s ,  y en c o n t r à s t e ,  la  a c c i ô n  i n h i b i t o r i a  s o b r e  la  c i c l o -  

- o x ig e n a s a  en d o te l ia l  (po r  tan to  s o b r e  la s i n t e s i s  d e  P G I ^  e s  t r a n s i  to r i a  

y e l  en d o te l io  r é c u p é r a  su c a p a c id a d  de s i n t e s i s  d e  P G l^  .

E n  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  en  c u l t iv o ,  e l  e f e c t o  in h ib i to r io  de 

la A s p i r in a  d e s a p a r e c e  a  l a s  3 5 .6  4- I h .  d e  q u i t a r  l a  a s p i r i n a  d e l  m ed io  

de cu l t iv o  ( Ja ffe  y W e s s l e r , 1979), y e l  e fe c to  t r o m b o g ê n ic o  e n  t r o m b o s  

in d u c id o s  s i  t r a n s c u r r e n  2 .5  h .  ô m&s e n t r e  la  a d m i n i s t r a c i ô n  d e  la d r q  

ga y la p ro d u c c iô n  de  le s iô n  v a s c u l a r  (K e lton  y C o l s .  1978 a) .

L a  cap ac id ad  d e l  e n d o te l io  de  r e s i n t e t i z a r  r& p idam en te  -  

PG Ig  puede  a m i n o r a r  e l  p ro b a b le  pape l  t r o m b o g ê n i c o  d e  la  A s p i r i n a  u ü  

l iz a d a  en  d o s i s  c l l n i c a s .  S in  e m b a r g o ,  nue v o s  e s t u d i o s  so n  r e  que r i  do s  

p a r a  c l a r i  fi c a r  e s t a  a p a re n t e  c o n t r o v e r s i a  y l a s  o b s e r v a c i o n e s  e p id e m iq  

lô g ic à s  y e x p é r i m e n t a l e s  s o b r e  l a s  d i f e r e n c i a s  s e x u a l e s  d e l  e f e c to  a n t i -  

t r o m b ü t ic o  de la  A s p i r in a  (K elton  y C o l s .  , 1978 b) .

C . - P A P E L  D E L  MECANISMO H E M O S T A T IC O . "H IPE R CO AG ULA BILIDA DV

El papel de la  h e m o s ta s i a  e s  e l  r e s t a b l e c i m i e n t o  de la  i n -  

t eg r id ad  v a s c u l a r  cuando los  v a s o s  e s t â n  l e s io n a d o s  u o b s t r u l d o s .  E l lo  se  

Dey a  a cabo  m ed ia n te  la i n t e r a c c iô n  e n t r e  lo s  e l e m e n t o s  s a n g u in e o s  y la  

p a r e d  de l  v a so ,e  im p l ic a  la c o n c u r r e n c i a  de  lo s  p r o c e s o s  c o n o c id o s  com o 

h e m o s ta s i a  p r i  m a r i a  ( v a s o c o n s t r i c c iô n  y f o r m a c i ô n  d e l  " ta p ô n  p laq u e ta r io ) ,  

co ag u la c iôn  ( f o rm a c iô n  de una r e d  de  f ib r in a  que e s t a b i l i c e  e l  " tap ôn  p l a -  

q u c ta r io " )  y f i b r in o l i s i s  ( .s is tem a  e n c a rg a d o  de q u i t a r  e l  m a t e r i a l  d e p o s i -  

tado s o b r e  la p a r e d  v a sc u la r )  .



23

L a  a l t e r a c i ô n  de e s t o s  m é c a n i s m e s  h a  s id o  im p l i c a d a  en  

e l  d e s a r r o l l o  de  la  t - rom bos is ,  E l  au m e n to  de  a c t i  v idad  f a c to r i a l  u o t r a s  . 

a l t e r a c i o n e s  en  lo s  c o m p o n e n te s  d e l  m e c a n i s m o  hem os t& tico  s e  ha l l a m a  

do " H ip e r c o a g u la b i l id a d " ,  E s t e  t é r m in o  se  i n t e r p r é t a  com o una  ten den  

c ia  a u m e n ta d a  a p a d e c e r  t r o m b o s i s .  E n  e s t e  se n t id o  s e  ha  u t i l i z a d o  tarn_ 

b ién  e l  t é r m in o  "e s ta d o  p r e t r o m b ô t i c o " , s ien d o  é s t e  c r i t i c a b l e ,  ya que 

m u c h a s  s i tu a c i o n e s  a n a l f t i c a s  de  "H ip e r c o a g u la b i l id a d "  o " s i tu a c iô n  p r e  

t r o m b ô t ic a "  no d e s e m b o c a n ,  in d e f e c t i b l e m e n te , en  t r o m b o s i s .  O 'b r i e n  

(1977) p ro po ne  e l  té r m in o  de " e s ta d o  p r o t r o m b ô t i c o "  p a r a  d é f i n i r  la  s i ­

tu a c iô n  a n a l f t i c a  que p r e d i s p o n e  a  la t r o m b o s i s ;  e l l o  g u a rd a  c i e r t a  s e m e  

ja n z a  con la d e f in ic iô n  in ic ia l  d e  " H ip e r c o a g u la b i l id a d " ,  im p l i c a d a  en  la 

e tio log fa  de  la  T V P .

E n  e s t e  cap ftu lo  a b o r d a r e m o s  e l  c o n cep to  de " h ip e rc o a g u  

l a b i l id a d "  com o  lo s  c a m b io s  e n  e l  m e c a n i s m o  h e m o s tâ t i c o  ( h e m o s ta s i a  

p r i m a r i a ,  c o a g u la c iô n ,  in h i b id o r e s  de la  c o a g u la c iô n  y f ib r in o l i s i s )  que 

pu eden  p re d i s p o n e  r  a  la  T V P  o que h an  s id o  e n c o n t r a d o s  a l t e r a d o s  e n -  

s i tu a c io n e s  de T V P .

H E M O ST A SIA  PRIMARIA

1. -  F i s io l o q f a :

E x c e le n t e s  r e v i s io n e s  de e s t e  te m a  so n  la s  de  S ix m a  y -  

W e s t e r  ( 1977) y V e rm y le n  (1978).

Ante una le s iô n  v a s c u l a r  la  r e s p u e s t a  f i s io lô g ic a  c o n s i^  

te en  v a s o c o n s t r i c c iô n ,  s e g u id a  de! fenôm eno  de a d h e s iô n  p la q u e ta  

r i a  y a g re g a c iô n  con fo r m a c iô n  de un " tap ôn  p l a q u e t a r i o " .  ■

L a  v a s o c o n s t r i c c iô n  tiene  p o r  o b je to  d i s m i n u i r  la  p ê r d i -  

da de s a n g r e  m e c â n ic a m e n te  y f a v o r e c e r  e l  a c ù m u lo  de m a t e r i a l  -
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h e in o s t a t i c o . E s t a  s e  p rod uce  t i i i c ia lm en te  p o r  e s t im u la c io n  sim p& tica  

y en su  m e c a n i s m o  de p ro d u c c iô n  p o s t e r i o r  (no b ien  conocido) s e  ha  -  

im p l ic a d o  a la s e r o to r in a  l ib e r a d a  de la s  p la q u e ta s  y a la fo r m a c iô n  de  

tro m b o x an o  (TX A ^ ) m e ta b o l i te  i n e s ta b le  del  â c id o  a r a q u i d ô n ic o , po 

ten te  a g re g a n te  p la q u e ta r io  y v a s o c o n s t r i c t o r .

L a  ex p o s ic iô n  de l a s  c é lu l a s  s a n g u in e a s  (fundam enta lnrien  

te p la q u e ta s )  a l a s  e s t r u c t u r a s  s u b e n d o te l i a le s  (colégeno) da  lu g a r ,  e n  

p r e s e n c i a  d e l  f a c to r  von W il le b r a n d ,  al fenôm eno  conocido  co m o  a d h e ­

s iô n  p l a q u e t a r i a .  L a s  p la q u e ta s  n o r m a lm e n te  no s e  a d h ie r e n  a  l a s  cé lu  

l a s  e n d o te l ia l e s ;  cuando  e x i s te  le s iô n  e n d o t e l i a l , la  s i n t e s i s  lo ca l  de -  

p r o s t a c i c l i n a  e s t â  d is m in u fd a  o a u s e n t e ,  lo c u â l , puede  f a v o r e c e r  e l  -  

p ro c e s o  de a d h e s iô n .

Al a d h e r i r s e ,  l a s  p la q u e ta s  p ie r d e n  su fo rm a  d is c o id e  -  

p o r  un p ro c e s o  c o n t r â c t i l  no b ien  c o n o c id o ,  ten iend o  lu g a r  e l  fenôm eno  

de  a g r e g a c iô n  p l a q u e ta r i a  que conduce  a  la  fo r m a c iô n  de l  tapôn  h e m o s .  

t â t ico  ( f ig u ra  1).

Son  in d u c to re s  de a g re g a c iô n  p la q u e t a r i a  el A D P ,  t r o m  

b ina  y co lâg e n o ,  s e r o to n in a  y n o r a d r e n a l i n a  ( f is io lô g icos)  , a s f  com o 

o t r o  g r a n  n ô m e ro  de a g e n te s :  R is to ce t i r ia ,  e n z im a s  p r o t e o l f t i c o s , g l i -  

c o p r o t e f n a s , â c id o s  g r a s o s ,  b a c t e r i a s ,  v i r u s  y c o m p le jo s  a n l lg e n o -  

- a n t i c u e r p o  (White y H e p s t i n ta l l , 1978).

P a r a  que la a g re g a c iô n  p la q u e t a r i a  se  p ro d u z c a  e s  n e -  

c e s a r i a  la  p r e s e n c i a  de io n e s  c a l c i o , f ib r in ô g e n o ,  una s  g l i c o p ro t e in a s  

e s p e c i f i c a s  de m e m b ra n a  (a u s e n te  en  p a c ie n te s  con t ro m b o a s te n ia )  y 

un p r o c e s o  c o n t r â c t i l  de la c é lu la  d e p en d ie n te  de  la  l i b e ra c iô n  de io n e s
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c a lc io  de  s u s  d e p ô s i to s  p l a q u e t a r i o s  y de la  a c t iv a c iô n  de la A T P - a s a  

c a lc io  d e p e n d ie n te  de  la  a c to m io s in a  p l a q u e t a r i a .

E l fenôm eno  de  c o n t r a c c iô n  e s  r e v e r s i b l e ,  y l a s  p laque 

ta s  p u ed en  r e l a j a r s e  (lo que e x p l ic a  la  d e s a g r e g a c iô n )  ; e s to  c o n l l e v a — 

rfa  un r e t o r n o  de io n e s  ca lc io  l i b r e  en  el c i t o p l a s m a  d e  la p laq u e ta  a 

s u s  d e p ô s i to s ,  H ip o té t ic a m e n te  ( V e r m y le n ,  1978) e l  c a lc io  p o d r f a  u n i r  

se  a  una  fo s fo p ro te fn a  en  e s ta d o  f o s fo r i l a d o ,  d e p e n d ie n d o  sü  f o s f o r i l a -  

c iô n  d e  una k in a s a  A M P^ d e p e n d ie n te ;  a s f ,  el a u m e n to  de AMF^ pod rfa  

e l i m i n a r  io n e s  c a lc io  del c i t o p la s m a  p o r  fo s f o r i l a c i ô n  de  d ic h a  p r o t e f -  

n a .  C o m o  e l  ni vol d e  A M P^ d ep en d e  de lo s  e n z i m a s  a d e n i l  c i c l a s a  y -  

f o s f o d i e s t e r a s a ,  a u m e n to  d e l  m i s m o  p o d r f a  p r o d u c i r s e  p o r  e s t i i n u l a — 

ciôn  d e l  p r i m e r o  o in h ib ic iô n  de l  s e g u n d o .  P a r e c e  p ro b a b le  que la  p r o s  

te c ic H n a  (P G lg  ) s e a  e l  a c t i v a d o r  f i s io lô g ic o  del e n z i m a  ad en il  c i c l a s a ,  

pud iendo  p r é v e n i r  o r e v e r t i r  e l  p r o c e s o  d e  a g r e g a c i ô n  p la q u e t a r i a  p o r  

a u m e n to  del A M P ^ .  ( f ig u ra  2) ,

L a  a c t iv a c iô n  de  l a s  p la q u e t a s  p o r  c o lé g e n o  y t r o m b in a  

p ro d u c e  la l i b e r a c iô n  de  â c id o  a ra q u id ô n ic o  (âc id o  g r a s o  que induce  la 

a g r e g a c i ô n  p l a q u e t a r i a ) . E l  â c id o  a r a q u id ô n ic o  e s  l i b e r a d o  de l a s  m em  

b r a n a s  c e l u l a r e s  p o r  e l  e n z im a  fo s fo l ip a sa  A^ . L a  a c t iv a c iô n  de  la  -  

fo s fo l ip a sa  A^ no s e  conoce  t o t a lm e n te ,  aunque  e x i s t e  e v id e n c ia  de que 

la t r o m b in a  e s t im u la  la ac ti  v idad  fo s fo l ip a sa  Ag y d e  que e l  s ig u ie n te  -  

p a so  en  la a c c iô n  de  la  t r o m b in a  e s  la  l i b e r a c iô n  s e l e c t i v e  de â c id o  a r a  

qu idôn ico  d e sd e  e l  fosfolfp ido p la q u e ta r io  ( S i l v e r  y C o l s .  , 1978) .

El â c id o  a r a q u id ô n ic o  se  m e ta b o l iz e  p o r  d o s  e n z im a s :  -  

Una l i p o - o x i g e n a s a , fo rm an d o  un c o m p u e s to  i n e s t a b l e , e l  1 2 -h id ro p e ro  

x id o - â c id o  a r a q u id ô n ic o  (H P E T E ) y su p ro d u c to  f ina l  a s t a b l e ,  e l  1 2 -h id ro
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xi - â c id o  a ra q u id ô n ic o  (HE TE) . E l segundo  e n z im a ,  I lam ado  p r o s t a g l a n  

d in s in t e t a s a  ô c ic l o - o x i g e n a s a ,  fo rm a  el e n d o p e ro x id o  p r o s t a g l a n d f n i -  

co PGGg que e s  c o n v e r t id o  en  PGHg y ê s t e  en  p ro s ta g la n d in a s  a s t a b l e s  

P G E g ,  PG D g, P G F g ^  y m a lo n d ia ld eh id o  (M oncada  y V ane ,  1978 a  y

b) . L o s  e n d o p e ro x id o s  p r o s ta g la n d f n ic o s  (PG G g y PG H g) pu eden  d a r  

l u g a r  (p o r  la  a c c iô n  d e l  e n z im a  tro m b o x an o  s in  te  ta  sa) a t r o m b o x a n o  -  

Ag (TXAg) y p r o s t a c i c l i n a  ( P G I ^  p o r  la  a c c iô n  de l  e n z im a  p r o s t a c i c l î n  

s i n t e t a s a ,  p r o d u c to s  i n e s t a b l e s  con po ten te  a c t iv id a d  b io lô g ic a .

E l  TXAg e s  m&s p o ten te  in d u c to r  de  la a g r e g a c iô n  p l a —  

q u e ta r i a  que cl en d o p e ro x id o ,  t iene  una  vida  m e d ia  d e  30 s e g u n d o s  y e s  

m e ta b o l iz a d o  espon t& neam en te  a t ro m b o x an o  Bg, p ro d u c to  a s t a b l e ,  in a c  

tivo s o b r e  la a g r e g a c iô n  p l a q u e t a r i a ,  ( F i g u r a  3 ) .

La fo r m a c iô n  de  TXA g y s e c r e c i ô n  de  con ten ido  g r a n u l a r  

de l a s  p la q u e ta s  ( fu n d a m e n ta lm e n te  ADP) a s l  com o la  a p o r t a c iô n  de A D P  

p o r  l a s  c é lu l a s  r o j a s  h a c e n  p o s ib le  la  a t r a c t i v a  h ip ô t e s i s  de l  " m e n s a j e r o  

q u i m i c o " ,  o p ro d u c to s  que h a c e n  p o s ib le  la  a d h e s iô n  de la s  p l a q u e t a s -  

e n t r e  s i  p a r a  î o r m a r  el tapôn  h em ost& tico  ( a g r e g a c iô n  p l a q u e t a r i a ) . Nb 

e s t â  c l a r o  si el TXAg e j e r c e  p o r  sf m is m o  su  e fe c to  s o b r e  l a s  p la q u e ta s ,  

o m ed iad o  p o r  el ADP que se  l i b e r a .

Con la a g re g a c iô n  p l a q u e t a r i a  se  p ro d u c e  la  s e c r e c i ô n  del  

con ten ido  p la q u e ta r io .  P a r a  e s t a  r e a c c iô n  no e s  im p r e s c i n d ib l e  el TXAg, 

co m o  ha s ido  co m p ro b a d o  induc iendo  r e a c c iô n  de l i b e r a c iô n  con  t r o m b i ­

na en  p la q u e ta s  cuya c ic l o - o x i g e n a s a ,  h a  s ido  in h ib id a  p o r  a s p i r in a  (V e r  

m y le n ,  1977) .

L o s  p ro d u c to s  de s e c r e c i ô n  p la q u e ta r i a  son: 1) E l  A D P ,  -
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in d u c t o r  f i s io lô g ic o  de a g re g a c iô n  p l a q u e t a r i a ,  r e s p o n s a b le ,  en p o te n -  

c ia  d e l  c re c im ie r i t o  del  " tapô n  p la q u e t a r io " ;  2) La  s e r o to n in a ;  3) Un -  

f a c to r  m i to g ê n ic o ,  p ro te ln a  que puede  i n d u c i r  p r o l i f e r a c iô n  de c é lu l a s  

m u s c u l a r e s  l i s a s  e n  la p a r e d  v a s c u l a r .  4) E n z im a s  l i s o s o m ia l e s ;  5)E1 

f a c t o r  p l a q u e ta r io  4 ( F P ^ ) , f a c to r  n e u t r a l i z a n te  de la  h e p a r i n a .  L a  a c ­

t iv idad  a n t ih e p a r in a  de e s t e  f a c to r  h a c e  p e n s a r  en  la p r e s e n c i a  de s u s  

t a n c i a s  h e p a r i n o id e s  c i r c u l a n t e s  f i s io l ô g ic a m e n te . S in  e m b a r g o ,  la  a ç  

ti v idad b io lô g ic a  de  e s t e  f a c to r  no ha  s id o  to ta lm e n te  d e te r m in a d a ;  se  

con oce  que no a f e c t a  la  a c c iô n  de la  t r o m b in a  s o b r e  e l  f ib r in ô g e n o ,  ni 

la  in t e r a c c i ô n  t r o m b i n a - a n t i  t r o m b in a  III,  a  m e n o s  que s e  in c lu y a  h ep a  

r i n a  en  e l  s i s t e m a  de  e n sa y o  (A b i ld g a a rd  y C o l s .  , 1974), a s f  co m o  que 

la c o n c e n t r a c i ô n  de F P ^  e n  p l a s m a ,  m e d id a  p o r  r a d io in m u n o e n s a y o , -  

a u m e n t a  20 a 30 v e c e s  cuando  se  in y e c ta  h e p a r in a  in t r a v e n o s a  (5 .0 0 0  

UI) (D a v e s  y C o l s .  , 1 9 7 8 . , )  , 6) L a  ^  - t r o m b o ^ b d i n a  (B-TG ) , p ro  te l 

na p l a q u e t a r i a  (M oo re  y C o l s .  , 1975; L u d ia m  y C a s h ,  1976; L u d la m  y 

C o l s .  1975),  e s p e c i f f c a  de l a s  m i s m a s  (L u d la m ,  1979) cuya s e c u e n c i a  

p a r c i a l  de  am ino& cidos  ha  s ido  d e t e r m i n a d a ,  m o s t r a n d o  s im i l i tu d  con 

el F P ^  y e l  f a c t o r  m i to g ê n ic o  p la q u e ta r io  (M o rgan  y C o ls .  , 1978). A 

p e s a r  d e  e s t a  an a lo g fa  e n t r e  B -T G  y F P ^ ,  la  B -T G  p l a s m â t i c a  se  e n ­

c u e n t r a  en  e q u i l ib r io  con la  p r é s e n te  en  flu fdos  s i n o v ia l e s  y a m n iô t i -  

co » m i e n t r a s  que la  c o n c e n t r a  c iôn  de F P ^  e s  m â s  b a ja  en  é s t o s  que -  

e n  e l  p l a s m a ;  a m b a s  p r o t e f n a s  a p a r e c e n  en  la  o r i n a ,  la  p r i m e r a  en  -  

una c o n c e n t r a c iô n  c o n s ta n te  en  r e l a c iô n  a l  p l a s m a ,  y la seg u n d a  en  -  

c o n c e n t  r a c iô n  v a r i a b l e .  L a s  d o s  so n  l i b e r a d a s  s i m u l tè n e a m e n te  de -  

l a s  p l a q u e t a s  " in  v i t r o " ,  s i  b ien  la c o n c e n t r a c iô n  "in  v ivo"  de  F P ^  -  

a u m e n ta  p o r  in y e cc iô n  de h e p a r i n a , y la de B -T G  no se  modi f ica  -  

(D aves  y C o ls .  , 1978). A d e m â s  la B -T G  y F P ^  no p r e s e n ta n  re a c c iô n
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c r u z a d a  cuando se  d e t e r m i n a n  p o r  r a d i o in m u n o - e n s a y o . , 7) La  r e c i e n -  

te  m e  rite a i s l a d a  L A - F P ^  ( f a c to r  p l a q u e ta r io  4  de  b a ja  a f in idad)  (R u c in s  

ki y C o l .  1979) p ro tc ln a  s e c r e t a d a  p o r  l a s  p la q u e ta s  h u m a n a s  que e s  in  

m u n o lo g ic a m e n te  d i s t i n ta  d e l  F P ^  y t ien e  m e n o r  a c t iv id a d  a n t i h e p a r i n a  

que ê s t e ,  E l  L A - F P ^  tiene  d é t e r m i n a n t e s  an ti  gê ni c o s  c o m u n e s  con  la  -  

B - T G ,  p e ro  e m i g r a  la region g im m a de las  in m u n o g lo b in a s  a  d i f e r e n c i a  

de la  B -T G  que lo h a c e  en la b e ta  . E x i s t e n  ta m b iê n  d i f e r e n c i a s  e n  la  -  

c o m p o s ic iô n  b io q u lm ic a  de L A - F P ^  y B - T G .

2. - H e m o s ta s i a  p r i m a r i a  v t ro m b o  fo r m a c iô n :

Ante lo s  c o n o c im ie n to s  a c tu a l e s  e s  p r e c i s e  i n s i s t i r  en  

la  i n t e r r e l a c i ô n  p a re d  v a s c u l a r - p l a q u e t a s :

a .  -  E n  el l u g a r  de la le s iô n  v a s c u l a r ,  la  d e s t r u c c i ô n  d e  la c ap a  e n d o te ­

l ia l  p ro v o c a  u na  d i s m in u c iô n  o a u s e n c i a  d e  s i n t e s i s  de  PG I^; p o r  -  

o t r a  p a r t e ,  la  a u s e n c i a  de  e n d o te l io  c o n d u c i r la  a  u n a  p ê rd id a  de  la 

c a p a c id a d  de h i d r o l i z a r  A D P  p o r  d i c h a s  c é lu l a s  e n d o t e l i a l e s . ( G l a s -  

, gow y C o ls .  , 1978 , han  d e m o s t r a d o  la  c a p a c id a d  d e  h i d r o l i s i s  de  

A D P exôgeno  p o r  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  en  cultivo) . A d e m â s  la  v a s o ­

c o n s t r i c c iô n  lo c a l iz a d a  en  e l  l u g a r  de la le s iô n  f a v o r e c e  e l  a c ù m u lo  

de m a t e r i a l  h e m o s tâ t i c o .  Todo e l lo  p e r m i t e  la  p ro d u c c iô n  de lo s  me 

c a n i s m o s  de a d h e s iô n  y a g r e g a c iô n  p l a q u e t a r i a .

P o r  o t r a  p a r t e ,  la  s i n t e s i s  de endope r o x i d o s  c i c l i c o s  -  

p o r  l a s  p la q u e ta s  a c t iv e d a s  en  e l  l u g a r  de  la t r o m b o  fo r m a c iô n  e s  -  

f u e n te ,  a d e m â s  de  la s i n t e s i s  de T X A g  que f a v o r e c e  r fa  la a g r e g a — 

c iô n ,  de s i n t e s i s  de PG Ig p o r  l a s  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s ' ( M o n c a d a  y 

V an e ,  1978)a d y a c e n te s  a  la  l e s iô n ,  lo que i m p e d i r f a ,  p o s ib le m e n te ,  

el c r e c i m i e n to  e x a g e ra d o  del a g re g a d o  p l a q u e t a r i o .
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b .  -  Con e l  c a m b io  de fo r m a  d e  la s  p la q u e t a s  al a d h e r i r s e  a l a s  e s t r u ç

t u r a s  s u b e n d o te l i a l e s ,  ê s t a s  d e s a r r o l l a n  una a c t iv id a d  p r o m o to r a  

de l  m e c a n i s m o  de  la  c o a g u la c iô n ,  e l  f a c to r  p la q u e ta r io  3 ( F P ^ ) . -  

E l  F P ^  puede  c o n s i d e r a r s e  como la  m o d i f ic a c iô n  de la  m e m b r a n a  

p l a q u e t a r i a ,  p o r  la  cu â l  la  p laqu e ta  ad  s o r b e  f a c t o r e s  de  la c o a g u ­

lac iô n  en  su  s u p e r f i c i e  y p ro m u e v e  su  in t e r a c c iô n  (V e rm y le n ,  1978).

E l  F P ^  ô fosfoKpido p la q u e ta r io  a  p o r t a  la s u p e r f i c i e  -  

n i i c e l a r  a d e c u a d a  p a r a  la  a c t iv a c iô n  de l  f a c t o r  X p o r  e l  f a c to r  -  

IX a,  y p a r a  la  a c t iv a c iô n  de la  p r o t r o m b i n a  e n  p r e s e n c i a  de  F a c t o r

V .e

c .  -  L a s  p la q u e ta s ,  a d e m â s  de  a p o r t a r  F P ^ , p a r a  la  f o r m a c iô n  de  t r o m

b in a f  so n  c a p a c e s  de  a c t i v e r  d i r e c t a m e n te  el f a c t o r  XI (W a lsh ,  1972a 

) ;  e s t a  p ro p ie d a d  p o d rfa  e x p l i c a r  la  c a r e n c i a  de c l fn ica  h e m o r r â -  

g ic a  e n  e n f e r m o s  défi c i  t a r i o s  en f a c t o r  XII, p r e k a l i c r e i n a  y K in in ô -  

geno  de  a l to  p e so  m o l e c u l a r .

T a m b ié n  s e  ha c o m p r o b a d o  com o e l  ADN p ro d u c e  la  a p a r i c iô n  de  a ç  

ti  v idad  ac t iv a d o  r a  de  f a c t o r  Xll (W a lsh ,  1972 b) y côm o  p la q u e t a s  la  

v a d a s  pueden  c a u s a r  d i r e c t a m e n te  ac t iv id a d  a c t i v a d o r a  de l  f a c to r  X 

( S e m e r a n o  y V e r m y l e n ,  1977).

d . -  L a s  p la q u e ta s  p ued en  c o n t r i b u i r  a d e m â s ,  a  la  fo r m a c iô n  de  t r o m b i ­

n a ,  p o r  su  co n ten ido  e n  f a c t o r e s  de la  c o a g u la c iô n ,  f ib r in ô g e n o ,  f a ç  

t o r  V ac t iv o  y f a c t o r  V flI .  C o n tienen  ta m b ié n  f a c t o r  Xllf en  una  f o r ­

m a  m o l e c u la r  d ife  r e n t e  de  la de l  p l a s m a  y s e  d i f e r e n c i a  de l  ù l t im o  

en  que el f a c to r  XIII p la q u e ta r io  e s  a c t iv a d o  en  m a y o r  can t id ad  deb i 

d o ,  p o s ib le m e n te ,  a  la  c a r e n c i a  de c a d e n a s  b en  su m o lé c u la  (Baugh 

y H o u g fe , 1977) .
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O tr o s  fac to  r e  s  de la co ag u la c i6n  t ienen  tericlencia a u n i r  

s e  a l a s  p la q u e ta s :  E l  f a c tô r  VIII,  y e l  f a c to r  XI, cuya p r e s e n c i a  e s  

t& co n t tx » v e r t id a . L a  ac t iv id ad  f a c t o r  VIII co ag u la n te  d e s a p a r e c e  de  

l a s  p la q u e ta s  cuando  se  lavan  con b u f f e r  en  a u s e n c ia  o p r e s e n c i a  de  

c a l c io ,  m i e n t r a s  que el VIII an tlgen o  p e r s i s t e  (G iddings y c o l s .  1978)y 

e s t o s  a u t o r e s  ta m b ié n  e n c u e n t r a n  a c t iv id a d  f a c t o r  V y V an t lg en o  d e s  

p u é s  de m ù l t i p le s  lav ad o s  con b u f f e r  im id a z o l  en  a u s e n c ia  o p r e s e n ­

c ia  de c a l c io ,  s ien d o  m a y o r  d ic h a  a c t iv id a d  en  p r e s e n c i a  de c a l c io ,  

p o r  lo que s u g i e r e n  la p r e s e n c i a ,  en  l a s  p la q u e ta s ,  de l u g a r e s  de  -  

un ion  c a lc io  d ep en d ie n te  que pu eden  in t e r v e n i r  en  el au m e n to  de  la  

r e a c c i ô n  f a c t o r  V y fos fo l lp ido .

L a  un iôn  ca lc io  dep en d ie n te  d e l  f a c to r  Xa a  l a s  p la q u e ­

ta s  ha  s ido  d e m o s t r a d a  p o r  Bloôm y c o l s .  (1975).

e . -  Uniôn de t r o m b in a  a  l a s  p la q u e ta s :

L a  t r o m b in a  se  une a  e s t r u c t u r a s  e s p e c i f i c a s  de la  m e m  

b ra n a  p laque  ta r i  a (Ganduly y S o n n ic h s e n ,  1976), L a  s ign i f ic ac iô n  f i -  

s io lô g ic a  de la  un iôn  de  t r o m b in a  a l a s  p la q u e ta s  y su  p o s ib le  pape l 

en  la  e s t im u la c iô n  de  la s  m i s m a s  no ha s ido  a c l a r a d a .

W atanab e  y C o ls .  , (1977) han  m o s t r a d o  cô m o  una  nue va 

ac t iv id ad  a n t i t r o m b in a  ( a n t i t ro m b in a  p la q u e t a r i a ;  W atanabe  y C o l s .

1975) de pende en  su  m a y o r  p a r t e  de  la  un iôn  de t r o m b in a  a  r e c e p -  

t o r e s  p la q u e t a r i o s  e s p e c f f i c o s ,  p r e s u m ib l e m e n t e  a  lo s  d e  al ta  a f i -  

n idad (e x i s te n  unos  500 r e c e p t o r e s  de al ta a f in id ad  p o r  p laq u e ta  y -  

unos  5 0 .0 0 0  de ba ja  afinidad) . E s t a  a c t iv id a d  a n t i t r o m b in a  p la q u e t a -  

r i a  e s  di f e ren te  de lo s  in h ib id o r e s  p l a s m à t i c o s  c o n o c id o s ,  y su  p o ^
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ble  pape l f i s io lô g ico  s é r i a  g u i t a r  l a s  p e q u en as  c o n c e n t r a c io n e s  de 

t r o m b in a  c i r c u l a n t e  que s e  gene  r a n  "in  v ivo" .

E l  h a l la zg o  de  que p la q u e ta s  t r o m b o a s t é n i c a s  p o se la n  

la  m i s m a  c a p a c id a d  p a r a  u n i r  t r o m b in a  que l a s  p la q u e ta s  n o r m a ­

l e s ,  m i e n t r a s  que d ic h a  uniôn e s t a b a  d is m in u id a  e n  l a s  p la q u e ta s  

d e  e n f e r m o s  con  s in d ro m e  de B e r n a r d - S o u l i e r  (G ang u ly ,  1977) -  

condu jo  a  la  h ipô tes is  de que la Gliocproteina I de  la  m e m b r a n a  p l a ­

q u e ta  r i  a  e r a  la r e s p o n s a b le  de la un iôn  de t r o m b i n a .

E s t a  h ip ô t e s i s  ha s ido  p ro b a d a  (Ganguly  y G ould , 1979)

u t i l i z a n d o  g l i c o p ro t e in a  I a i s l a d a  de  p la q u e ta s  h u m a n a s ;  e s t a  g lico
125

p r o t e in a  s e  une a  t r o m b in a  - I  , la  cu è l  puede  s e r  d e s p l a z a d a  p o r  

t r o m b i n a  s i n  m a  r e a r ,  lo que in d ica  una  uniôn e s p e c f f i c a  y r e v e r s i ­

b l e .  L a  G l ic o p r o te in a  I ta m b ié n  a i s l a d a  inh ib iô  la co ag u la c iô n  de  f i -  

b r in ô g e n o  p o r  t r o m b i n a .  E l lo  q u ie r e  d e c i r  que la  a c t iv id a d  a n t i t r o m  

b in a  de  p la q u e ta s  in t a c t e s  s e  debe  a  la  uniôn d e  t r o m b in a  a  la  g l ico  

p r o t e in a  I p l a q u e t a r i a .

Y a  que la  a c t iv id a d  a n t i t r o m b in a  p la q u e ta  r i a  e s  p ro  p o r  

c io n a l  a l  n ù m e r o  de p la q u e ta s  u t i l iz a d o  en  lo s  e n s a y o s  de ac t iv id ad  

(W atan abe  y C o ls .  , 1977), r é s u l t a r f a  a t r a c t iv o  e x p l i c a r  la  t e n d e n -  

c ia  h e m o r r à g i c a  e n c o n t r a d a  en  e n f e r m o s  con s i n d r o m e s  m i e lo p r o -  

l i f e r a t i v o s  (p a r t i c u l e  r m e n te  t r o m b o c i  to s i  s  e s e n c i a l )  v ia  anti c o m b i­

na p la q u e ta  r i a .

Aunque la m a y o r  p a r t e  de la a c t iv id ad  a n t i t r o m b in a  p la  

que ta  r i a  d ép end e  de la un iôn  de t r o m b in a  a la s  p l a q u e t a s ,  una peque 

na p a r t e  de  d icha  a c t iv id a d  e s  d e p en d ie n te  de l  f ib r inô gen o  i n t r a p l a -  

q u e fa r io  (W atanabe  y C o ls .  , 1977) , m o s t r à n d o s e  la  m i s m a  en l i s a -  

d o s  p l a q u e t a r i o s .
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3 , -  P l a q u e t a s  y t r o m b o s i s :

Ya que la a d h e s iô n  de l a s  p la q u e ta s  a l  c o lâ g e n o  d e  la p a ­

re d  v a s c u l a r  e s  e l  p r i m e r  p a so  en la fo r m a c iô n  de  un t r o m b o ,  y e l  -  

t r o m b o  v enoso  co n t ien e  28 v e c e s  m â s  p la q u e ta s  que la s a n g r e  c i r c u ­

la n t e ,  l a s  p la q u e ta s  y su  funciôn  han  s id o  m otivo  d e  e s tu d io  p o r  su  -  

p o s ib le  papel en  la  e t io lo g la  d e  la  e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b ô l i c a :

a) Supe rv iv e n c ia  p laque  t a r i a . -  E n  s i tu a c io n e s  c o n s i d e r a d a s  d e  a l to  -  

r i e s g o  de t r o m b o s i s  s e  ha  e n c o n t r a d o  d i s m in u c iô n  d e l  r e c u e n to  de  

p la q u e ta s  (H am  y S l a c k ,  1967, en  p o s t o p e r a t o r i o s ) , a s !  co m o  d i s -  

m in uc iôn  de  su pe  rv iv e n c ia  p la q u e ta  r i a  en  h o m o c i s t i n u r i a  (M a rk e r  

y C o l s ,  , 1972), t r o m b o s i s  a r t e r i a l  (M a rk e r  y S l i c h te r ,1 9 7 4 ) , edad  

a v a n z a d a  y t r o m b o s i s  v e n o sa  ( S t e e le  y C o ls .  , 1973, M a r k e r  y -  

S l i c h t e r ,  1974; M irsh  y C o l s .  , 1974). E l  m e c a n i s m o  p o r  e l  cu â l  -  

se  p ro d u c e  e s t a  a l t e r a c i ô n  e s  i n c i e r t o ,  tal v ez  e l  a u m e n to  d e l  t u r  

n o v e r  p la q u e ta r io  co n d u z ca  a  un a u m e n to  de p la q u e ta s  jô v e n e s  c i r ­

c u la n t e s  que s e r f a n  fu n c io n a lm e n te  m â s  a c t i v a s  que l a s  p la q u e t a s  

v i e j a s ,  y e l  a u m e n to  de la  a c t iv id a d  p o d rfa  s e r  un f a c t o r  i n i c i a d o r  

de  la  T V P  (M irsh  y G a l lu s ,  1977).

b) A d h es iv id ad  p l a q u e t a r i a . -  A um ento  de  a d h e s iv id a d  h a  s ido  e n c o n ­

t r a d o  en  el po s  to p e r a  to r io  en  r e l a c iô n  al d e s a r r o l l o  de  T V P  (B ig  

d e m a n  y C o ls .  , 1966; H am y S la c k ,  1967), a s !  co m o  en  T V P  id i o -  

p â t i c a  r é c u r r e n t e  ( S t e e le  y C o ls .  , 1973) y e n  T V P  r é c u r r e n t e  y en  

e m b o l i s m e  p u lm o n a r  (M irsh  y Me B r id e ,  1965). P o r  o t r a  p a r t e ,  -  

N egus  y C o ls .  (1969) e n c u e n t r a n  au m e n to  de a d h e s iv id a d  p la q u e t a ­

r i a  en el p o s t o p e r a t o r i o , p e ro  é s t a  no se  c o r r e l a c i o n a  con el d e s a -
125r r o l l o  de T V P  d ia g n o s t i c a d a  p o r  F-1  ; I s a c s o n  y N i ls s o n  (1972)

J . . .
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e n c u e n t r a n  a u m e n to  de ad h e s iv id a d  p la q u e t a r i a  e n  16 de 117 e n f e r ­

m o s  que tu v i e ro n  T V P  6 s u p e r f i c i a l  (e v id en c ia  f l e b o g r â f i c a  o h is to  

Ibgica) t r e s  m e s e s  a n t e s ,  a l t e r a c i ô n  que se  n o r m a l i z ô  p o s t e r i o r -  

m e n t e .

c) A g re g a c iô n  p la q u e t a r i a :  A um ento  d e  a g r e g a c iô n  a l  A D P , A T P , 5 - 0 H  

t r i p t a m i n a  y s e r o to n in a  h a  s ido  d e s c r i  to p o r  E m m o n s  (1965) en  el 

p o s to p e ra to  r i o ,

A u m en to  dé  a g r e g a c iô n  p la q u e t a r i a  ha  s id o  d e s c r i  to t a m -  

b ièn  en  e n f e r m o s  con d i a b e t e s  y r e t in o p a t l a  o n e f r o p a t l a  d ia b é t i c a .

D a to s  c o n t r a d i c t o r i e s  en  cuan to  a a d h e s iv id a d  y a g r e g a — 

ciôn  p la q u e t a r i a  h an  s id o  e n c o n t r a d o s  en  m u j e r e s  que to m a n  an t icqn  

c e p t iv o s  o r a l e s  c o m b in a d o s  (P o l l e r ,  1978), s i t u a c i ô n  q u e ,  epidemijo 

lô g i c a m e n te ,  p r e d i s p o n e  a l  d e s a r r o l l o  de T V P .

E n  p a c ie n te s  con  t r o m b o s i s  de la v e n a  c e n t r a l  d e  la  r e t i ­

n a ,  no s e  e n c o n t r a r o n  a l t e r a c io n e s  s i g n i f i c a t i v a s  de  la a g r e g a c iô n  

p la q u e t a r i a  (W alsh  y C o l s .  , 1977).

A g re g a c iô n  e sp o n tâ n e a  de  p la q u e ta s  e n  p l a s m a  c i t r a t a d o  

r i c o  en p l a q u e t a s ,  se  ha e n c o n t r a d o  en  p a c i e n t e s  con  t r o m b o c i to s i s  

p o r  s i n d r o m e  m i e l o p r o l i f e r a t i v o , p a c ie n te s  d i a b é t i c o s ,  con  ang ina  

de pecho  o i s q u e m ia  c e r e b r a l  (H i r s h  y G a l lu s ,  1977).  E s t e  fenômje 

no se  a t r ib u y e  a  e x c e s iv a  s e n s ib i l id a d  de l a s  p l a q u e t a s  a l  A D P  que 

pueda  l i b e r a r s e  an te  pequeMos t r a u m a t i s m e s .

T a m b ié n  en  s i n d r o m e s  m i e l o p r o l i f e r a t i v o s , en  lo s  c u â le s  

la s  co m p l ic e  c io n e s  t r o m b ô t i c a s  so n  c o m u n e s  (W ein fe ld  y C o ls .  1975),
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se  ha d e s c r i  to p r e s e n c i a  de a g r e g a d o s  c i r c u l a n t e s  de p la q u e t a s  -  

" in  v ivo "  (Wu, 1978), a s !  com o en  e n f e r m o s  con  ic tu s  t r a n s i  to r i o , 

an g in a  de pec h o ,  in f a r to s  de m io c a rd io  y aigu  nos  e n f e r m o s  con  -  

T V P .

d) A ctiv idad  co agu la n te  de  l a s  p la q u e ta s :  W alsh  ) 1975) e n c u e n t r a  en

s u s  t r a b a jo s  r e f e  r e n t e s  a l  d e s a r r o l l o  de T V P  en  el p o s to p e r a to  r io  
125

(u san do  F ib r in ô g e n o - I  ) un au m e n to  s ig n i f i c a t iv e  y p r o g r e s i v o  

de a c t iv id a d  coa g u la n te  de l a s  p la q u e t a s  en  lo s  p a c ie n te s  que  t i e —  

nen  T V P ,  a u m en to  que no s e  p ro d u c e  en  lo s  que  no p r e s e n t a n  T V P .  

E s t o s  e s tu d io s  e s t à n  b a s a d o s  en  la  m ed id a  de  la c a p a c id a d  de  la s  

p la q u e t a s  p a r a  a c t i v a r  lo s  f a c t o r e s  XII y XI y g e n e r a r  a c t i v id a d  -  

F P j . W alsh  y C o ls .  (1977) e n c u e n t r a n  au m e n to  s ig n i f i c a t iv e  de  a ç  

t iv idad  co ag u la n te  en  e n f e r m o s  con  t r o m b o s i s  p r i m a r i a  a g u d a  d e ­

là vena  de  la  r e t i n a ,  s i n  modi f icac iôn  de la  c a p a c id a d  de g e n e r a r  

F P ^ , lo cu a l  p a r e c e  im p l i c a r  c i e r t o  papel de  l a s  p la q u e t a s  e n  e s ­

ta s i tu a c iô n  t r o m b ô t ic a .

e) L ib e r a c iô n  de  c o n s t i tu y e n te s  p la q u e ta r io s :  A u m en to  de F P ^ e n  p la s  

m a  fue e n c o n tr a d o  en  p a c ie n te s  con t r o m b o s i s  a r t e r i a l  y v e n o s a  -  

d ia g n o s t i c a d a  c H n ica m en te  (O 'B r ie n  y C o ls .  , 1974). A c tu a lm e n te  

con e l  d e s a r r o l l o  de l a s  té c n i c a s  e s p e c i f i c a s  de r a d i o in m u n o e n s a y o , 

s e  ha p o s ib i l i tad o  e l  e s tu d io  de la l i b e r a c iô n  de  F P ^ ,  ya que l a s  té c  

ni c a s  u t i l i z a d a s  a n t e r io r m e n te  m id en  ac t iv id a d  to ta l  a n t i h e p a r i n a .

A um ento  de F P ^  s e  ha en c o n t r a d o  e n  s i tu a c io n e s  d e  a l to  

r i e s g o  de T V P ,  com o p o s t o p e r a t o r i o , in f a r  to de m i o c a r d i o ,  in f e c -  

c io n e s  ag u d as  ( C h e s t e r m a n  y C o ls .  , 1978) y e p is o d io s  r e c i e n t e s  -  

de T V P  (Okuno y C r o c k a t t ,  1977); au m e n to  de F P ^  p a r e c e  e s t a r  en

J . . .
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r e l a c i ô n  con  un a l to  t u r n o v e r  p la q u e t a r io ,  y su  a u m e n to  no e s  e s  

p e c f f ic o ,  a p a r e n t e m e n t e ,  d e  e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a .

T é c n i c a s  d e  r a d io in m u n o e n s a y o  p e r m i t e n ,  en l a  a c tu a  

l id a d ,  d o s i f i c a r  la  B -T G  (p ro te in a  e s p e c i f i c a  p la q u e t a r i a )  r e c i e n  

. t e m e n te  a i s l a d a .  A u m en to  de  B -T G  s e  e n c o n t r e ,  i n i c i a l m e n t e  en
125e n f e r m o s  q ue  p a d e c ia n  T V P  d ia g n o s t i c a d a  p o r  f ib r in ô g e n o  I ô 

f le b o g ra f i a  (L udlan  y C o ls .  1975). P o s t e r i o r m e n t e ,  a u m e n to  de 

B -T G  s e  h a  e n c o n t r a d o  en  el a m b a r a z o  (L u d la m , 1977), p r e e c l a m g  

s i a  (R edm an  y C o l s .  1977), p a c ie n te s  d ia b é t i c o s  (B u r r o w s  y C o ls .  , 

1978), m ic r o a n g io p a t j a  d i a b é t i c a  ( P r e s to n  y C o l s .  1978) y e n f e r ­

m o s  con  t r o m b o c i t o s i s  s e c u n d a r i a  o p o r  s i n d r o m e  m i e l o p r o l i f e r a  

t iv o  (Boughton y C o ls .  1978).

El a u m e n to  de  B -T G  ta m b ié n  p a r e c e  c o r r e l a c i o n a r s e  

con  e l  t u r n o v e r  p la q u e t a r i o ,  s i  b ie n ,  su  s ign i f i c a c iô n  f is io p a to lô g ^  

c a  no ha  s id o  c l a r a m e n t e  e s t a b l e c i d a ,

COAGULACION 

1 . -  F i s io lo q ia

El m e c a n i s m o  d e  la  co ag u la c iô n  e s  un  s i s t e m a  f is io lô g i  

co  en el que  p a r t i c i p a n  p r o t e in a s  p l a s m a t i c a s ,  i o n e s  c a l c io  y fo s fo l ip i—  

d o s .  L a s  p r o t e in a s  p l a s m a t i c a s  s e  c o n o cen  co m o  f a c t o r e s  d e  la  c o a g u la  

c iô n .

U n o s ,  cuando  s e  e n c u e n t r a n  en  f o r m a  " a c t i v a "  ac tu an  

co m o  e n z im a s  p r o t e o l i t i c o s  s o b r e  l o s  f a c t o r e s  que  s e  e n c u e n t r a n  en un 

e s c a lô n  i n f e r io r  en la  " c a s c a d a  d e  la  c o a g u la c iô n " .  O t r o s  f a c to re S  de la 

co a g u la c iô n  (V y Vlll) ac tu a n  co m o  c o c n z i m a s  en e s t e  s i s t e m a  b io lô g ic o .

A d e m a s  de  e s t a s  s ü s t a n c i a s  " p r o c o a g u la n te s "  q ue  d e s e m
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bo can  en  la  fo r m a c iô n  de fib r i  n a , e x i s t e n  o t r a s  p r o t e in a s  e n  e l  p la sm a  

con a c t iv id a d  in h ib id o ra  de d ic h o s  f a c t o r e s  de  la  c o a g u la c iô n .

D e sd e  e l  punto d e  v is ta  d e l  b a la n c e  h e m o s t â t i c o ,  p a r e ­

ce  r a z o n a b le  a t r i b u i r  la  m i s m a  im p o r t a n c ia  a  l a s  s ü s t a n c i a s  p ro c o a g u  

l a n t e s  que a  lo s  i n h ib id o r e s  f i s io lô g ic o s  de  la  m i s m a , de m a n e r a  que - 

s i  la  d i s m in u c iô n  de  p ro  c o a g u la n te s  n a t u r a l e s  pu ede  r e s u l t a r  e n  tenden 

c ia  h e m o r r à g i c a ,  la  d i s m in u c iô n  de in h ib id o r e s  puede  d a r  l u g a r  a t r o m  

b o s i s ,

• Estudi-arremos e l  s i s t e m a  de  c o a g u la c iô n  e i n h i b id o r e s  

f is io lôg i  c o s  de la  m i s m a  ba jo  lo s  s ig u ie n t e s  a s p e c t o s :

a) " S i s t e m a  c o n ta c te "

b) F o r m a c iô n  de t r o m b in a

c) F o r m a c iô n  y e s t a b i l i z a c i ô n  d e  la  f ib r in a

d) In h ib id o re s  d e  la  c o a g u la c iô n .
a) S i s t e m a  c o n ta c te :

L a  ex p o s ic iô n  d e l  p la s m a  a  s u p e r f i c i e s  con  c a r g a s  nega 

t i v a s  ( v id r io ,  k a o l in ,  c o lâ g e n o , c r i s t a l e s  de u r a t o ,  e n d o to x in a ,  e t c . )  - 

co nduce  a la f o r m a c iô n  de l  l l a m a d o  "p ro d u c to  c o n ta c t e "  que in i c ia  la  aç  

tiv idad  de la via  i n t r l n s e c a  de  la  c o a g u la c iô n ,  d e l  s i s t e m a  f ib r in o l l t ic o  

a s i  com o  ta m b ié n  de  la fo r m a c iô n  de ki ni n a s . A su  v ez  e x i s t e  una e s t r e  

ch a  r e l a c iô n  e n t r e  e l  " s i s t e m a  c o n ta c te "  y la  v ia  e x t r i n s e c a  d e  la  coagç 

laciônycon o t r o s  m é c a n i s m e s  b io lô g ic o s ,  c o m o  e l  s i s t e m a  d e l  C o m p le -  

m e n to .

L à  r e a c c iô n  de a c t iv a c iô n  de l  "p ro d u c to  c o n ta c to "  im p l i -  

ca  l a s  s i g u ie n t e s  p r o t e in a s  d e l  p la s m a :
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- F a c t o r  XII o H a g e m an ,  p ro t e in a  de P m  9 0 .0 0 0  fo rm a d a  -  

p o r  t r e s  c a d e n a s  de po l ip ep t id o s  de P m  3 0 .0 0 0 ,  u n id a s  p o r  

p u e n te s  d is u H u r o .

- F a c t o r  XI, g l i c o p ro t e in a  de  P m  1 6 0 .0 0 0 , fo rm a d a  p o r  d o s  -  

c a d e n a s  p o l ip e p t fd ic a s ,  u n id a s  p o r  p u e n te s  d i s u l f u r o .

- F a c t o r  F l e t c h e r  ( P r e k a l i c r e i n a ) , p ro t e in a  de  P m  1 0 7 .0 0 0 .

- F a c t o r  F i t z g e r a l d  (Q uininôgeno de a l to  P m ) ,  a lf a  g lobu lina  

d e  P m  17 0 .0 0 0 ;

L a s  p r o p ie d a d e s  c o m u n e s  a e s t a s  p r o t e in a s  son  su t e r m o e s  

ta b i l i d a d ,  e l  no s e r  a d s o r b ib l e s  p o r  g e l  de  Al (O H )^ , ex cep to  e l  f a c to r  

XI que lo e s  p a r c i a l m e n t e . T o d o s  e l l o s ,  s e  a d s o r b e n  p o r  v id r io ,  k a o ­

l i n ,  â c id o  e l& g ic o , BaCO^Hy su lfa  to de  c e lu lo s a .

M e c a n i s m o  de  a c t iv a c iô n  d e l  "p ro d u c to  c o n ta c to "

(F i g u r a  4) E x i s t e n  d o s  v fa s  de  a c t iv a c iô n  d e l  f a c t o r  X ll:

1) F a s e  s ô l id a ,  p o r  un iôn  de  la m o lè c u la  a  a c t i v a d o r e s  con 

s u p e r f i c i e s  c a r g a d a s  n e g a t i v a m e n t e , que " in  v ivo"  so n  la  m e m b r a n a  -  

b a s a i  y e l  su b e n d o te l io  v a s c u l a r ,  e  " in  v i t r o "  e l  v id r io ,  k ao l in ,  e t c .  

E s t a  a c t iv a c iô n  no c o m p o r ta  c a m b io s  en  e l  P m  d e l  f a c t o r  XII si no c a m  

b io s  c o n f o r m a c i o n a le s  en  su m o l è c u l a .

2) F a s e  flufda: P o r  e n z im a s  p r o t e o l l t i c o s  com o la  t r i  p s i  n a , 

k a l i c r e i n a  y P l a s m i n a ,  que l i b e r a n  de  la m o lè c u la  d e l  f a c t o r  X l l , un -  

p o l ip èp t id o  de P m  12 .0 00  ( f r a g m e n te  Xlla) (R evak  y C o c h r a n e , 1976) -  

que c a r e c e  de  a c t iv id a d  p ro c o a g u la n te .

E s t u d i o s  r e c i e n t e s  (G r i f f in ,  1977) p o s tu la n  una nueva h ipô te
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s i s  p a r a  la a c t iv a c iô n  de l  " s i s t e m a  c o n ta c to " ,  c o n s i s ta n te  en  que l a s  su ­

p e r f i c i e s  de c a r g a s  n e g a t iv e s  no a c tu a r f a n  d i r e c t a m e n te  s o b r e  el facto? -  

XII, s i  no que lo l iacen  m â s  s e n s ib le  (de 100 a  400 veces)  a la  a c c iô n  de -  

lo s  e n z im a s  p ro t e o l l t i c o s  de la l l a m a d a  " f a se  f l u fd a " .

L o s  f r a g m e n to s  de l  XII a so n  ca  p a c e s  de  a c t i v a r  la  p r e k a l i ­

c r e i n a  a k a l i c r e i n a ,  la cuâ l a c tû a  s o b r e  e l  K ininôgeno dando lu g a r  a  la  p ro  

d ucc iôn  de K in in a s  (Kay y K a p la n ,  1975).

L a  a c t iv a c iô n  d e l  s i s t e m a  f ib r in o l f t i c o , m e d ia t i z a d a  p o r  el 

c o n ta c to ,  se  l leva  a  cabo  p o r  m e d io  de un f a c t o r  p la s m â t ic o  l l a m a d o  " p r o ^  

t i v a d o r  d e l  p la s m in ô g e n o  " (K ap lan  y M and le ,  1977), in d en t if icand o  r e c i s n  

te m e n te  com o " p r e k a l i c r e i n a "  (G r i f f in ,  1977). Asf lo s  f r a g m e n to s  d e l  X l la , 

via  a c t iv a c iô n  de la p r e k a l i c r e i n a ,  conducen  a  la fo rm a c iô n  de " a c t iv a d o r  

de l  p la s m in ô g e n o  (Iw anaga y C o l s .  , 1977) y ,  s u b s ig u ie n te m c n te  a la fo r­

m a c iô n  de p l a s m i n a .  P o r  o t r a  p a r t e ,  p a r e c e  tam b ién  p ro b a b le  que e l  fac­

t o r  XII y f r a g m e n to s  de Xll tengan  acc iô n  d i r e c t e  s o b r e  el p la s m in ô g e n o  -  

(G o ld sm ith  y C o ls .  , 1977).

L a r e l a c iô n  de l  "p ro d u c to  c o n ta c to "  con la  v ia  ex t r i n s e c a  -  

de la c o a g u la c iô n , s e  p ro d u c e  p o r  m ed io  de  la  K a l ic r e in a  q u e ,  en  p re s e n  

c ia  de un co f a c t o r  p la s m â t ic o  (K ininôgeno de a lto  P m  o f a c t o r  F i t g e r a l d  -  

a u m e n ta  la a c t iv id ad  de l  f a c to r  VII (S a i to  y Ratnoff ,  1975). E s t a  a c t i v a d ô n  

s e  in c r e m e n t a  cuando  s e  incuba  e l  p la s m a  d u ra n te  24 ho r a s  a  0 -  C .

L a  a c t i v a c iô n  de l  f a c to r  XI se  e fe c tû a  p o r  e l  f a c to r  Xll y -  

p r e k a l i c r e i n a  in c u b a d o s  con a c t i v a d o r e s  de s u p e r f i c i e ,  s ien do  n e c e s a r ie  la  

p r e s e n c i a  de o t r o  f a c to r  p la s m â t ic o  l lam ad o  " c o fa c to r  de la a c t iv a c iô n  ce 

c o n ta c to "  (CAC) (S c h i f fm a n  y L e e ,  1974), id e n t if ic ad o  co m o  K ininôgeno de 

a l to  P m  (É ch if fm an  y C o ls .  1977) p o r  e s tu d io s  in m u n o lô g ic b s . E l  K in inôge-
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ho d e  a l to  P m ,  aun cuando  haya  s ido  so m e t id o  a p r o t e o l i s i s  con  s a l id a  de 

B ra d ik in in a ,  no p ie r d e  su  ac t iv id a d  com o c o f a c to r ,  lo que s u g i e r e  d o s  

fu n c io n e s  s e p a r a d a s  p a r a  una m i s m a  m o lè c u la .

P o r  o t r a  p a r t e ,  e x is te  un m e c a n i s m o  d e  r e t r o a c t iv a c iô n  p o r  -  

lo s  d i f e r e n t e s  s i s t e m a s  d e  a c t iv a c iô n ,  q u e  han s ido  p ro d u c id o s  v ia  f a c to r  

XII. Asi co m o  la  p la s m in a  e s  c a p a z  d e  e j e r c e r  p r o t e o l i s i s  s o b r e  e l  f a c to r  

XII ta m b ié n  la  k a l i c r e i n a  e s  c a p a z  de a c t i v a r  el f a c t o r  XII (Kay y K ap lan ,  

l9 7 5 )  s ie n d o  n e c e s a r i o  en a m b o s  c a s o s  la  p r e s e n c i a  de l c o fa c to r  p la s m a  

t i c o  ( f a c to r  F i t g e r a l d ) ,  E s te  m e c a n i s m o  de  r e t r o a c t iv a c iô n  p a r a  el f a c t o r  

Xll s e  ha  d e m o s t r a d o  t a m b ié n  p a r a  el f a c t o r  Xla (G riff in ,  1977; M e i r  y Ru 

s s e l l ,  1977).

L a s  p la q u e ta s  p ro v e e n  a l  s i s t e m a  c o n ta c to  d e  una s u p e r f i c i e  m ic e  

l a r  a d e c u a d a  p a r a  su  a c t iv a c iô n .  A s im is m o  s e  ha  d e s c r i t o  un e fec to  inhi 

b id o r  d e l  " p r o d u c to  c o n ta c to "  s o b r e  la  a g re g a c iô n  p la q u e t a r i a  (A zn a r ,  -  

1974). .

L a  a c t iv a c iô n  del s i s t e m a  c o n ta c to  e s  v a r i a b l e  segu n  l a s  s u p e r  

f i c i e s  a c t i v a d o r a s  e m p l e a d a s .  En e s t e  sen t i  do s e  h a  m o s t r a d o  un e fec to  

inhi b id o r  t i e m p o  d ep en d ie n te  cuando  s e  u s a  âc id o  e lâg ico ;  e s t a  in h ib ic iô n  

no e s  d eb id a  a la  p é rd id a  de ac t iv id ad  f a c to r ia l  ( J o is t  y C o ls .  , 1977) ya 

q u e  e s  r e v e r s i b l e  cu and o  s e  ah a d e  de  nuevo ac id o  e la g ic o  a la  m e z c la  d e  

a c t i v a c i ô n .

b) F o r m a c iô n  d e  t r o m b in a  ( f igu ra  5):

En la fo rm a c iô n  d e  t r o m b in a  in te rv ie n e n  lo s  f a c t o r e s  de l  c o m -  

p le jo  p ro to m b in ic o  (II, VII, X y V) y lo s  f a c t o r e s  VIII y IX . Su ac t iv a c iô n  

p o r  la  v ia  i n t r i n s e c a  de la  c o ag u la c iô n  (ac t ivac iôn  del f a c to r  IX p o r  e l  s i s  

tc m a  co n tac to )  o p o r  l'a via e x t r in s e c a  ( fac to r  t i s u l a r )  co nduce  a la  f o r m a  

c io n  d e  I ro m b in a ,  que c o n v e r t i r a  el f ib r inô gen o  en f ib r in a .
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L o s  f a c t o r e s  II, VII, IX y X t i e n e n  en com un  l a s  s i g u ie n t e s  pro  

p iedadesL 1) F i s i c o q u f m ic a s ,  c o m o  el s e r  g l i c o p r o t e in a s  t e r m o e s t a b l e s ,  

a d s o r b ib l e s  p o r  el ge l  d e  AL (OH)j y S O 4  B a .  2) B io lo g ic a s ,  ya que  to­

d o s  e l l o s  n e c e s i t a n  la  p r e s e n c i a  de  v i t a m in a  K p a ra  la s i n t e s i s  de su  mo 

lé c u la  a c t iv a  (Baugh y H oug ie ,  1977). L a  v i t a m in a  K e s  r e s p o n s a b le  de 

la c a rb o x i la c io n  de  lo s  â c id o s  g lu t â m ic o s  d e  la  p ro te in a  (S u t t i e  y L e l i r -  

m a n ,  1977), s i e n d o  i m p r e s c i n d ib l e  p a r a  la  in t e r a c c iô n  d e  la  f o r m a  a c ­

t iva  d e l  f a c to r  con  el c a l c io .  Cuando  fa l ta  la  v i ta m in a  K, s e  s in te t i z a  una 

p r o t e in a  in a c t iv e ,  que no s e  a d s o r b e  p o r  el ge l  de Al(OH)^ y t ien e  un efeç  

to in h ib id o r  s o b r e  la  a c t iv id a d  de  e s t e  g ru p o  d e  f a c t o r e s ,  lo que  s e  co  no­

c e  co m o  e fe c to  PIVKA ( P r o te in a  que  p ro d u c e  inh ib ic iôn  en a u s e n c ia  d e  yi 

t a m in a  K). 3) E n z im a t i c a s ,  ya q ue  to d o s  e l l o s  son p r o t e a s a s  cuyo  c en tro  

a c t iv o  e s  la  s e r i n a .

El f a c t o r  II t i e n e  un P m  de  7 2 .0 0 0  y e s ta  fo rm a d o  p o r  d o s  ca ­

d e n a s  p o l ip e p t id ic a s ,  A y B.

El f a c t o r  VII e s  una g l i c o p ro t e in a  d e  Pm  5 3 .0 0 0 ,  fo r m a d o  por 

una  so la  c ad en a  p o l ip e p t id ic a .

El f a c t o r  IX e s t a  c o m p u e s to  p o r  un a  so la  c a d e n a  polipep tid ic*  

y su P m  e s  d e  5 5 .4 0 0 .

El f a c to r  X e s t a  f o r m a d o  p o r  d o s  c a d e n a s  p o l ip e p t id ic a s  unicbs 

p o r  p u e n te s  d i s u l f u r o ,  de  P m  5 4 .0 0 0 .

P o r  su p a r t e ,  lo s  f a c t o r e s  V y VIII t ienen  en c o m u n  s e r  p ro tw  

n a s  p l a s m a t i c a s  de  a l to  P m ,  s e r  t e r m o l a b i l e s ,  su  i n t e rv e n c iô n  co m o  -  

c o e n z im a s  en la  co ag u la c iô n  (c o f a c to re s  d e  la  c o ag u la c iô n ) ,  s iend o  consu 

m id o s  d u ra n t e  la  m i s m a .

El f a c to r  VIII,  ha s ido  a i s l a d o  del p la s m a  en d o s  f o r m a s ;  una 

de  a l to  Pm  (un m i l l ô n )  y o t r a  de  ba jo  p e so  m o le c u la r  (Pm  v a r i a b le  en 

t r e  2 i . 0 0 0  y 1 1 0 .0 0 0 ) .  L a  fo rm a  de  a l to  P m  con tie n e  ta m b ié n  la  acti
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vidad " f a c t o r  von W il le b ra n d "  y la de ba jo  P m  c a r e c e  de  e l l a ;  e x i s t e  la  - 

p o s ib i l id a d  de que la  fo r m a  de  b a jo  P m  s e a  un p ro d u c to  de d e g r a d a c i ô n - 

d e l  c b m p le jo  d e  a l to  P m ,  p e rb  no hay e v id e n c ia  d e f in i t iv e .  Se conoce  que 

e l  f a c t o r  Vfll s e  c o m p o r ta  co m o  co f a c to r  d e  la  co ag u la c iô n  (VIII: C ) ,  com o 

f a c t o r  von W il le b r a n d  n e c e s a r io  p a r a  la a d h e s iô n  p l a q u e ta r i a  y a g re g a c iô n  

de  l a s  p l a q u e t a s  con R is to c e t in a  (VIII:WF) y que p o se e  u n os  d é t e r m i n a n te s  

a n t ig é n ic o s  (V III :A G ), s i  b ien  no s e  ha a c l a r a d o  s i  e s t a s  a c t i v id a d e s  dep<U! 

den  de  una  s o la  m o l è c u l a , de  d o s  m o lê c u la s  (VIII:C y VIII: P r o t e in a  con 

a c t iv id a d  VIII:AG y VI1I:WF) o s e  t r a t a  d e  un  c o m p le jo  m o l e c u la r  (B loom ,

1977).

E l  P m  de l  f a c to r  V ha  s ido  e n c o n t r a d o  ta m b ié n  m uy v a r ia  ■ 

b l e ,  s i e n d o  a l r e d e d o r  d e  3 0 0 .0 0 0 .  Aunque s e  p e n sa b a  que e r a  u na  lipopt > 

t e in a ,  s e  h a  c o m p ro b a d o  la  a u s e n c i a  de l lp id o s  en su  m o lè c u la ,  habiénd.> - 

s e  e n c o n t r a d o ,  s in  e m b a r g o ,  una  g r a n  a f in id a d  de e s t e  f a c t o r  p o r  lo s  fou 

f o l fp id o s , e s p e c î a lm e n te  p o r  lo s  de  la m e m b r a n a  p l a q u e t a r i a  y m e n o s  p-.r  

lo s  de l  p l a s m a , lo que in d ica  un c ie r to  g r a d o  de e s p e c i f i c id a ^  (K andall  y 

C o ls .  , 1975), que p o d r i a  e s t a r  en  r e l a c iô n  con  lu g a r e s  de  un iôn  ca lc io  d e ­

p en d ie n te  p a r a  e l  f a c t o r  V en  l a s  p la q u e ta s  (G idd ings  y C o ls .  , 1978).

L o s  c o f a c t o r e s  de  la  co ag u la c iô n  V y VIII t i en en  ta m b ié n  r i 

c o m ùn  u na  eu r io  s a  r e a c c i ô n  con  la  t r o m b in a  ( f a c to r  II a) , que c o n s i s t e  ou 

un e fe c to  t r a n s i t o r i o  de la m i s m a  que a u m e n ta  la r e a c t iv id a d  de lo s  facto 

r e s  V y VIII, se gu id o  de la  d e s t r u c c i ô n  de  lo s  m i s m o s .  (B igg s  y C o l s . ,  1Y65)

M e c a n i s m o  de la  fo r m a c iô n  d e  t r o m b in a  o o r  la  v ia  e x t r f n 

ca  de la  co ag u la c iô n :  In te rv ie n e n  lo s  f a c t o r e s  t i s u l a r  ( f a c to r  III),  fac to  re 

V il ,  X , V , io n e s  c a lc io  y fo s foH pidos .

E l  f a c t o r  Vil e s  a c t iv ad o  p o r  e l  f a c t o r  t i s u l a r  en  p r e s e n c i a  

de io n e s  c a l c i o . L a  a c t iv a c iô n  de l  f a c to r  VII s e  p ro d u c e  p o r  un c a m b io  ecu
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fo r m a c io n a l  en  su m o lè c u la ,  s in  que e x i s ta  m o d i f ic a c iè n  de su  P m , E l  - 

f a c t o r  Xa puede  a u m e n t a r  la  a c t iv id a d  d e l  f a c t o r  VII u n a s  60 v e c e s  (N e—; 

m e r s o n ,  1976), pudiendo  s e r  a c t iv a d o  ta m b ié n  p o r  el " s i s t e m a  co n tac to " .  

E l  f a c t o r  VII a c t iv o  (Vila) a c tù a  co m o  p r o t e a s a  s o b r e  el f a c to r  X .

L a  piY)teolisis  d e l  f a c t o r  X tiene  lu g a r  p o r  la  r u p t u r a  de  -  

un p uen te  A rg in i l  I s o le u c in a ,  dando  lu g a r  a la fo r m a c iô n  de  un pép tido  -  

de P m  11 .8 00  y f a c to r  X ac t iv o  (X a ) .

L a  a c t iv a c iô n  de l  f a c t o r  X c o n s t i tu y e  e l  p aso  c e n t r a l  en  el 

m e c a n i s m o  de la co a g u la c iô n ,  ya  que a  e s t e  n ivel s e  unen  l a s  v fa s  e x t r f i  

s e c a  e i n t r l n s e c a  de la m i s m a ,  s ien d o  comfin el p ro c e s o  p o s t e r i o r  de fox 

m a c iô n  de  t r o m b in a  y f i b r in a .

M e c a n i s m o  de la fo r m a c iô n  de  t r o m b in a  p o r  la  vfa i n t r i n ­

s e c a  de  la c o a g u la c iô n : I n te rv ie n e n  lo s  f a c t o r e s  d e l  " s i s t e m a  c o n ta c to " ,  

lo s  f a c t o r e s  VIII, IX, X , V , io n e s  ca lc io  y fo s fo l lp ido .

E l  f a c t o r  XI a c t iv o  (Xla) fo rm a d o  en  e l  p r o c e s o  de  a c t iv a  

ciôn  en  la  " f a se  c o n ta c to "  conv ie  r t e  a l  f a c t o r  IX en  f a c to r  IX a c t iv o  (IXei; 

e s t a  r e a c c iô n  re  q u ie r e  la p r e s e n c i a  de io n e s  C a ,  L a  a c t iv a c iô n  del f a c — 

to r  IX p o r  e l  X la s e  r e a l i z a  en d o s  f a s e s  que c o m p r e n d e n  la r u p t u r a  de 

la  cad en a  p o l ip ep t id ica  y nueva r o t u r a  de un e n la c e  pep tfd ico  con l i b e r a ­

ciôn  de un f r a g m e n te  de la m o lè c u la  de l  f a c to r  IX (Baugh y H o u g ie , 1977).

L a  a c c iô n  p ro t e o l f t i c a  de l IXa fo rm an d o  un c o m p le jo  con  *I 

f a c t o r  VIII y fo s fo l lp ido ,  en  p r e s e n c i a  de io n e s  c a l c io ,  d a r â  l u g a r  a la  aç 

tiv ac iô n  de! f a c t o r  X .

L a  p r o t e o l i s i s  de l  f a c to r  X p a r a  f o r m e r  f a c to r  Xa t ien e  h  

g a r  com o se  ex p licô  en  el a p a r t a d o  a n t e r i o r .
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E l f a c t o r  X puede s e r  ac t ivad o  ta m b ié n  p o r  o t r a s  p r o t e a s a s  

co m o  e l  veneno  de v fb o ra  R use l l  ( W R )  y la t r i p s i n a .

E l  f a c t o r  Xa fo r m a  un  co m p le jo  t r i m o l e c u l a r  çon e l  f a c to r  

V y fo s fo H p id o s  q u e , e n  p r e s e n c i a  de Ca , ac t i  va r a  la  p r o t r o m b i n a .  E s  

d e  i n t e r ê s  seM ala r  que e l  f a c t o r  V no se  a c t i v a , p e r o  q ue  su  a c c iô n  puede 

s e r  i n c r e m e n t a d a  tan to  p o r  la  t r o m b in a  co m o  p o r  e l  W R  ( P r e n t i c e  y R ^  

n o f f , 1969) . E s t e  a u m e n to  de la a c t iv id a d  d e l  f a c t o r  V s e  conoce  com o fa ç  

t o r  V e ,  y c o n s i s t e  en  un au m en to  de  a f in id ad  p o r  lo s  fo s fo H p id os  (Kann y 

H e n k e r ,  1972). L a  p é rd id a  d e l  e fe c to  Ve e s  t iem p o  d e p e n d ie n te  e  i r r e v e x  

s i b l e ,  s ien d o  m a y o r  cuando e s t e  e fec to  f a c t o r  Ve e s  p ro d u c id o  p o r  la  t r o m  

b in a ,  que^ cuando  lo e s  p o r  W R  (H enker  y K ahn ,  1972).

L a  a c c iô n  p ro t e o l f t i c a  del c o m p le jo  X a ,  e n  una p r i m e r a  e ta  

p a ,  p ro v o c a  la  s a l id a  d e  d o s  f r a g m e n to s  d e  la  m o lè c u la  de  p ro t r o m b i n a  -  

( f a c to r  I I ) , y eh  una  se gu nd a  e ta p a  ro m p e  l a s  d o s  c a d e n a s  A y B ,  s ie n d o  -  

la  B la  que con tie n e  e l  c e n t r o  a c t iv o  S e r i n a ,  que t r a n s f o r m a  e l  f i b r in ô g e ­

no en  f i b r in a .

L a  p r o t ro m b in a  puede  s e r  a c t iv a d a  p o r  o t r a s  v f a s .  A s i ,  la  

e s ta f i lo c o a g u la s a p u e d e  f o r m a r  un  co m p le jo  con el f a c t o r  II , s in  p r o d u c î r -  

s e  la  p r o t e o l i s i s  de e s t e  f a c t o r ,  con  la fo r m a c iô n  de un  "p ro d u c to  a c t iv o "  

que s e  c o m p o r ta  co m o  la  t r o m b i n a .  E l  veneno  de T a ip a n  ta m b ié n  puede a ç  

t i v a r  la  p r o t r o m b i n a  e n  p r e s e n c i a  de  fos fo l lp id o .

c) F o r m a c i ô n  y e s t a b i l i z a c iô n  de la  f ib r in a  ( f ig u ra  6 ):

La  f ib r in a  se  fo r m a  p o r  la  a c c iô n  de la t r o m b in a  o fa c to r  

l ia  s o b r e  e l  f ib r in ô g en o  ( F a c t o r  I) , p ro t e in a  de P m  3 4 0 .0 0 0  d a l t o n s ,  f o r ­

m a d a  p o r  1r e s  p a r e s  de  c a d e n a s  p o l ip e p t f d ic a s , of , fi , y K E l  f i b r in ô -



44

geno e s  la p r o t e in a  de  la c o ag u la c iô n  que s e  e n c u e n t r a  e n  m a y o r  c o n c en -  

t r a c iô n  en  el p l a s m a  (unos 3 m g . / m l . ) .

L a  t r o m b in a  e j e r c e  su a c c iô n  p r o t e o l f t i c a  s o b r e  e l  fibrinô 

g en o ,  en  la p o rc iô n  N - t e r m in a l  de  l a s  c a d e n a s  of y ^  , l i b c r a n d o  2 p ép -  

t id o s  A (de la c a d e n a  of ) y 2 p èp t id o s  B (de la c a d e n a  fi ) p o r  r o t u r a  de -  

un e n la c e  a r g i n i l - g l i c i n a . D ic h o s  p è p t id o s  r e p r e s e n t a n  un  3 -4 %  de  la  m o -  

lé c u la  de f ib r in ô g e n o .  L a  l i b e r a c i ô n  de lo s  p è p t id o s  A y B de  la  m olècu la  

de f ib r in ô g e n o ,  conduce  a la  g e l i f i c a c iô n  e sp o n tâ n e a  e n  m o n o m e r o s  de f i­

b r i n a  p o r  u n io n es  e n  l a s  c a d e n a s  l a t é r a l e s ;  e s t a s  u n io n e s  e s t â n  fo rm a d a s  

p o r  e n l a c e s  no c o v a le n te s  que p u ed en  s e r  d i s p e r s a d o s  p o r  m o d i f ic a c io n e s  

en  e l  pH , c a m b io s  io n ic o s  y a g e n te s  d e s n a t u r a l i z a n t e s . ( B a u g h  y Hougie, -  

1977).

E l  f a c t o r  XIII a c t iv o  (XlIIa) va a  i n t r o d u c i r  e n l a c e s  covelen 

t e s  dando  lu g a r  a la  fo rm a c iô n  de  una  r e d  e s t a b l e  de  f i b r in a .

E l  f a c t o r .XIII e s  una  p ro t e in a  c o m p u e s ta  p o r  d o s  p a r e s  de -  

c a d e n a s  p o l ip e p t f d ic a s ,  a y b de P m . 7 5 .0 0 0  y 8 8 .0 0 0  r e s p e c t i v a m e n t e . 

E x i s t e  en  e l  p l a s m a  de fo rm a  in a c t iv a  y su  a c t i v a c iô n  s e  r e a l i z a ,  en  u r a -  

p r i m e r a  e tap a  ; p o r  la  acc iô n  p ro t e o l f t i c a  de  la  t r o m b i n a ,  que r o m p e  u i  -  

puen te  A rg in i l -g l i c in a  de c a d a u n a  de  l a s  c a d e n a s  a ,  co n  p é r d i d a  de un pép  

tido  de Pm  4 .0 0 0  del e x t r e m e  N - t e r m i n a l .

E n  una se g u nd a  e t a p a ,  s e  fo r  m a n  d o s  d i m e r o s  a ^ '  y b^ '  -

(p o r  d is o c ia c iô n  c a lc io  d e p e n d ie n te ) ,  de  lo s  c u â le s  e l  a ^ '  e s  la  f o r m a  ajfi  

va d e l  f a c t o r  XIII. E s t o s  d f m e r o s  s e  han  id e n t i f ic a d o  in m u n o lô g îcam e n fe  -  

p o r  m ed io  de a n t i s u e r o s  e s p e c f f i c o s ,  h a b ié n d o s e  e n c o n t r a d o  d o s  su b un id ^  

d e s ,  A(2a) y S  (2b).  E l  f a c to r  XIII e x i s t e n t e  en  l a s  p l a q u e t a s  y e n  la pU— 

ce n ta  so lo  con tiene  la subun idad  A.
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Una vez  a c t iv a d o ,  e l  f a c to r  XIII a c tù a  co m o  una t r a n s g lu t a  

m in a  s a  in t ro d u c ie n d o  e n l a c e s  i n t e r m o l e c u l a r e s  e n t r e  l a s  c a d e n a s  g a m m a  

de lo s  m o n ô m e r o s  de f ib r in a  (B augh  y H o u g ie , 1977), dando  lu g a r  a  la  11a 

m a d a  F ib r in a  In so lu b le  6  E s t a b l e  ( F ig u r a  6 ) .

R e c ie n te m e n te  se  h a  p o s tu lad o  la in t e rv e n c iô n  d e l  f a c to rX I I I  

en  la i n c o r p o r a c i ô n  de la "g lob u lina  in so lu b le  en  f r io "  (F ib ro n e c t in a )  a  la 

f ib r in a ;  a c tu a lm e n te  se  d e s c o n o c e  e l  p ap e l  de  e s t a  g lo b u l in a ,  s i  b ie n  s e  ha  

im p l ic a d o  en  la  c i c a t r i z a c iô n  de  l a s  he r i d a s  y se  h a  e n c o n t r a d o  d i s m i n u i ­

da su  c o n c e n t r a c iô n  en  d e s o r d e n e s  t a l e s  c o m o  la  co ag u la c iô n  i n t r a v a s c u ­

l a r  d i s e m in a d a  (CID) ( M o s h e r  y W i l l i a m s ,  1978).

d) In h ib id o re s  d e  la  coa g u la c iô n :

L o s  in h ib id o r e s  f is io lôg i  c o s  de la  c o a g u la c iô n  so n  l a s  a n t i -  

t c o m b in a s .  E l  p l a s m a  con tien e  m â s  c an t id ad  de a n t i t r o m b in a  de  la  que  e s  

ne ce  s a  r i  a  p a r a  n e u t r a l i z a r  toda  la  t r o m b in a  que puede  g e n e r a r s e  e n  e l  -  

m i s m o  ( S e e g e r , 1978).

S e  h an  d e s c r i t o  s e i s  a c t i v id a d e s  a n t i t r o m b in a  d i f e r e n t e s  -  

en  e l  p l a s m a  (L ane  y B ig g s ,  1977):

1) A n t i t ro m b in a  I, o c a p a c id a d  de la  f ib r in a  de  a d s o r b e r  -  

t r o m b in a ;  r e p r é s e n t a  la  m a y o r  a c t iv id a d  a n t i t r o m b fn ic a  

de l p la s m a  y e s  r e v e r s i b l e ,  de m a n e r a  que s i  la  f ib r in a  

s e  l i s a ,  la ac t iv id ad  t r o m b in a  a  p a r e c e  i n a l t e r a d a .

2) A n t i t ro m b in a  II , c o f a c to r  p l a s m â t ic o  de  la h e p a r i n a  que 

ac tù a  con  la  h e p a r in a  i n t e r f i r i e n d o  la  a c c iô n  de la  t r o m b i  

na s o b r e  el f ib r in ô g e n o .
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3) A n t i t ro m b in a  III (A T -I I I ) ,  ac t iv id ad  p la s m â t ic a  que c a u ­

sa  d e s t r u c c iô n  p r o g r e s i v a ,  len ta  e i r r e v e r s i b l e  de  la  -  

t r o m b in a .

4) A n t i t ro m b in a  IV, s u p u e s ta  a c t iv id a d  a n t i t r o m b fn ic a  que 

a p a r e c e  d u ra n te  la co ag u la c iô n .

5) A n t i t ro m b in a  V , po ten te  in h ib id o r  de la  t r o m b in a  enc o n  

t r a d o  en  p a c ie n te s  con  à r t r i t i s  r e u m a to id e  y o t r a s  e n f e j  

m e d a d e s  com o la m a c r o g lo b u l in e m ia .

6 ) A n t i t ro m b in a  VI, o a c t iv id ad  a n t i t r o m b fn ic a  de lo s  p r o -  

d u c to s  de  d e g ra d a c iô n  de f ib r in a  y f ib r inô gen o  de l  p l a s ­

m a  ( P D F ) .

A d e m â s  de l a s  a n t i t r o m b i n a s  p l a s m â t i c a s ,  han  s id o  d e s c r i  

t a s  d o s  a c t iv id a d e s  a n t i ro m b fn ic a s  d e p e n d ie n te s  de l a s  p la q u e ta s ,  la  m â s  

im p o r t a n te  dep en d ie n te  de lo s  l u g a r e s  de un iôn  de  la  t r o m b in a  a  la  m e m ­

b r a n a  p l a q u e t a r i a , y en  m e n o s  g r a d o , la  d eb ida  a l  f ib r in ôg eno  p la q u e ta r io .

L a  a c t iv id a d  a n t i t r o m b in a  III (AT-III) de l  p l a s m a , e s t â  d e -  

t e r m i n a d a ,  a su v e z ,  p o r  t r e s  p r o t e in a s  p l a s m â t i c a s : l ) l a a l f a ^  a n t i t r i p s i -  

na , in h ib id o r  de t r i p s i n a ,  q u im o t r ip s in a  y p la s m in a ;  la  in h ib ic iô n  de la 

t r o m b in a  e s  t iem po  d ep end ien te  y no o c u r r e  en  p r e s e n c i a  de l s u b s t r a t e  -  

de l  e n z i m a . 2) La  a lfa  g m a c r o g lo b u l in a , in h ib id o r  d e  t ro m b in a  y p l a s m i ­

n a ,  y r e s p o n s a b le  d e l  25 % de la  a c t iv id a d  AT -111 del p l a s m a ,  y 3) la  a lfag  

g lobu l ina  (ofg - A T - I I I ) , p ro te in a  de 6 7 .0 0 0  d a l to n s ,  r e s p o n s a b le  de l  50% 

de la a c t iv id a d  A T -III  del p l a s m a . ( f ig u ra  7).

L a d ^ - A T - I I l  r e p r é s e n t a  la ac t iv id ad  A T -III m â s  im  p o r  tan 

te d e s d e  el punto de v is ta  b io lôg ico : S u  c o n c e n t r a c iô n  en  s u e r o  e s  de  -
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29 i  2 .9  m g .  100 m l . ,  e s  a d s o r b ib le  p o r  H idroxido  de a lu m in io  y fosfato 

c â l c i c o ,  p e ro  no p o r  c a rb o n a to  de b a r i o ,  y e s t â  c o m p u e s ta  p o r  una so la  

c a d e n a  p o l ip e p t id ic a .  Mediarite  i n m u n o e le c t r o f o r e s i s  b id im e n s io n a l  ( in —

cluyendo  h e p a r i n a  en  el gel) s e h a n  id en t i f ic ad o  1res  c o m p o n e n te s  de  la -
1 2  3

m i s m a  con  d i s t i n ta  m o v i l id ad  e l e c t r o f o r é t i c a  (AT-III  , A T - I I I  y AT-III );

el co m p o n e n te  A T -III^  d o m in a  en  p la s m a  y p r é s e n ta  r â p i d a  m ov i l idad ;  lo s  
2 3

A T-III  y A T -II I  , d e  b a ja  m o v i l id a d ,  so n  m â s  é v id e n t e s  en  s u e r o ,  lo que
1 2 3

s u g i e r e  que A T -III e s  o fg -A T -II I  b io lô g ica m en te  a c t i v a  y A T -III  , -

son  c o m p le jo s  de <X 2 - A T - I I I - T r o m b i n a  y o f g - A T - I l l - X a . ( S a s  y C o l s . 1975).

L a  o f g ' ^ T - l l I  r e a c c io n a  con  la  t r o m b in a  fo rm an d o  un corn 

p le jo  e s t o i c o m é t r i c o  i r r e v e r s i b l e ,  p a r a  lo cuâ l  se  r e q u i e r e  e l  centrxs acU 

vo s e r i n a  de  la t r o m b in a  y la  p o s ic iô n  r e a c t iv a  a r g i n in a  de la o( g -A T -I I I .

L a  0 ^ 2  A T - I I I  fue id e n t i f ic a d a  con la a c t iv id a d  a n t i t r e m b in a  

II 6 c o f a c t o r  p la s m â t ic o  de la  h e p a r in a  (Y in y C o ls .  1 9 7 1 a ,b  y c ;  Y in ,  1 9 7 4 ,  

a s f  co m o  con  e l  in h ib id o r  d e l  f a c t o r  X a .

D icho  in h ib id o r  co m ù n  se  m o s t r ô  de 30 a  50 v e c e s  m â s  a c ­

tive  s o b r e  e l  f a c t o r  Xa que s o b r e  la  T r o m b in a ;  p o r  o t r a  p a r t e ,  A lb i lg a a rd  

y C o l s . (1 9 7 7 % u san d o  e n s a y o s  a m id o l f t i c o s  e n c u e n t r a n  p r e f e r e n c i a  de l  inhi 

b id o r  p o r  la  t r e m b in a  en  a u s e n c ia  o p r e s e n c i a  de h e p a r i n a ;  ig u a lm e n te  -  

0 d e g a rd  y L ie  (1978b) e n c u e n t r a n  m a y o r  ta s a  de in a c t iv a c i â n  de trx>mbina 

que de Xa e n  p r e s e n c i a  de  h e p a r i n a .  E s t o s  r e s u l t a d o s  c o n f l ic t iv o s  pueden  

s e r  dg b id o s  a  lo s  d i f e r e n t e s  m é to d o s  de e s tu d io  u t i l i z a d o s  y so n  n e c e s a —  

r i o s  n u ev o s  e s tu d io s  p a r a  c l a r i f i c a r  e l  p r o b le m a .

L a  in h ib ic iô n  d e  la «(2 - A T -III  so b re  t r o m b in a  y Xa a u m e n ­

ta l l a m a t iv a m e n te  en  p r e s e n c i a  de h e p a r i n a  (B iggs y C o l s . ,1970; A b i ld a -
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g a a r d ,  1974; R o s e n b e rg ,  1975; M a r c in ia k ,  1977; N o rd en m a n ,  1978).

L a  h e p a r in a  a c tu a  com o c a t a l i z a d o r  de la  r e a c c i o n  a n t i ­

t r o m b in a  -  T r o m b i n a ,  p ro b a b le m e n te  d eb id a  a  una a l t e r a c iô n  c o n f o r m a  

c iona l  indu c ida  p o r  la  h e p a r i n a ,  que h a c e  el c e n t r o  ac t iv o  d e  la  a n t r o m  

bina m a s  a s e q u ib le  a  la  t r o m b in a  (R o sen b e rg ,  1975) (f igu ra  8 ).  E s t e  

e fe c to  d e  la  h e p a r in a  y su  i n t e r a c c iô n  en  la r e a c c i ô n  t r o m l â n a - a n t i t r o r n  

b in a ,  ha ten ido  im p o r t a n t e s  r e p e r c u s i o n e s  t e r a p e u t i c a s  con la  u t i l i z a -  

c iôn  de  h e p a r in a  a pequeMas d o s i s  (K akar  y C o ls .  1971; W e s s l e r ,  1974; 

W e s s l e r  y Y in, 1974; B e r g s t r o m  y L a h n b o rg ,  1975).

L a  ac t iv id ad  0 ^ 2  - A T - I I l  co m o  c o fa c to r  de  l a  h e p a r i n a  s e  

h a  a d s c r i t o  a] c o f a c to r  B d e  la  h e p a r i n a ,  p e ro  no al c o fa c to r  A (L ane  y 

B ig g s ,  1977).

L a o ( 2 ~AT-III m u e s t r a  ta m b ié n  ac t iv id ad  in h ib id o r a  s o ­

b r e  o t r a s  p r o t e a s a s  con c e n t r o  ac t iv o  s e r i n a ,  t a i e s  co m o  p la s m in a  y 

f a c t o r  Xla (R o se n b e rg ,  l97 4 ;  Y in, 1974; C ra w fo rd ,  1975), f a c t o r e s  IXa y 

X lla ,  a s f  co m o  K a l ic r e in a  y c o m p o n e n te s  del s i s t e m a  del com p lem en t©  

( S e e g e r ,  1978), s i  b ien  p e r m a n e c e  s in  a c l a r a r  cuâ l  d e  e s t o s  e n z im a s  

t i e n e  m â s  a f in id ad  p o r  A T -I I I .

V a r io s  m é to d o s  han s ido  d e s a r r o l l a d o s  p a r a  m e d i r  la  a ç  

t iv id ad  a n t i t r o m b in a  y son  p r â c t i c o s  p a r a  su  u s o . T od os  r e q u i e r e n  l a  

u t i l i z a c iô n  d e  T ro m b in a  o F a c t o r  Xa p u r i f ic a d o .  El in h ib id o r  pu ede  m e  

d i r s e  p o r  t é c n i c a s  c o a g u la t iv a s  (B iggs , 1970; Yue, 1973; W e s s l e r ,  1974; 

L a n e  y C o ls .  , 1975), in m u n o lo ô g ica s ,  con  s u b s t r a t e s  c r o m o g é n ic o s  -  

(B lom bëck  y C o l s . , 1974; A b i ld gaa rd  y C o ls .  1975; 0 d e g a rd  y A b i lg d a a rd ,  

1975; V in a z e r ,  1975; 0 d eg a rd  y C o ls .  1975, l9 7 6 a  y b; A u re l l  y C o l s . ,

1978). Una v a lo ra c iô n  de  e s t o s  s u s b t r a t o s  y su  e s p e c i f i c a d  pu eden  s e r
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e n c o n t r a d o s  en: M a t t e r  y B ang , 1977; ÇJdegard y L ie ,  1978 a ,  Bang y 

M a t t e r ,  1978; F a s s l e r  y C o l s . ,  1978; M e s s m o r e  y F a r e e d ,  1978), s u b s  

t r a t o s  f l u o r e s c e n t e s  (M itche l l  y C o ls .  , 1978) m é to d o  e l é c t r i c o  (C laeson  

y C o l s . , 1978),  y r a d io in m u n o e n s a y o  (Chan y C o l s . , 1979).

2 , -  C o a g u la c iô n  y t r o m b o s i s  v e n o s a  p ro fu n d a  (TVP);

a) F a c t o r e s  d e  l a  c o a g u la c iô n  y T V P .  -  Di v e r s a s  a l t e r a c i  o n e s  en  lo s  

f a c t o r e s  d e  l a  c o a g u la c iô n  h an  s id o  d e s c r i  t a s  e n  r e l a c i ô n  con la  

T V P .

L a  o b s e r v a c iô n  d e  la  a l l a  f r e c u e n c ia  d e  t r o m b o s i s  en  in  

d iv id u o s  d e  f a m i l i e s  con  a u m e n to  co n g en i to  d e  f a c t o r  V y o t r a s  con  

a l t a  c o n c e n t r a c iô n  d e  fa c to r  VIII p ro c o a g u la n te ,  f u e  i m p o r t a n t e  p a r a  

i m p l i c a r  el m e c a n i s m o  de  la  co a g u la c iô n  en  el d e s a r r o l l o  d e  la  T V P  

(D av ies  y Me Ni c o l ,  1978),

S in  e m b a r g o ,  f e n ô m e n o s  t r o m b o e m b ô l i c o s  s e  h a n  en con  

t r a d o ,  p a r a d ô g i c a m e n t e ,  en e n f e r m o s  con  d é f i c i t  c o n g é n i to  d e  fac to  

r e s  VII (Hall y C o l s . , 1964, G e e rs h w in  y Gude, 1972) y XII (Ratnoff 

y B u ss f ,  1968).  T e n d e n c ia  a la  T V P  ha  s id o  d e s c r i t a  ta m b ié n  en  l a s  

di s f  i b r i  no gene  m i a  s , en  c in c o  de  l a s  t r e i n t a  y s i e t e  a n o r m a l i d a d e s  r e  

c o n o c id a s  (D av ies  y Me Ni c o l , 1978).

P o r  o t r a  p a r t e ,  en  e n f e r m o s  con  T V P  s e  ha  e n c o n t r a d o  au 

m e n to  d e  f a c t o r e s  VIII, VII, V y I (H ir sh  y G a l lu s ,  1977). Ya q«je e s t o s  

f a c t o r e s ,  s o b r e  todo lo s  V, VIII y f ib r in ô g e n o  p u ed en  e n c o n t r a r s e  e le  

vad os  a n te  p r o c e s o s  t a i e s  co m o  p o s t o p e r a to r io ,  i n f l a m a c i ô n , c a n c e r ,  

e m b a r a z o ,  to m a  d e  a n t i c o n c e p t iv o s  o r a l e s ,  e t c . ,  e s  p o s ib le  que  el 

au ment o de lo s  mi sm o s  s e a  p o r  r e a c c i ô n  de l  o r g a n i s m e  al p ro c e s o
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t r o m b o  t i c o , m â s  que c o n s t i t u i r  su a u m e n to  una s i t u a c i ô n  p r e t r o m b ô H  

c a .

E n  c u an to  a la p a r t i c ip a c iô n  f a c t o r i a l  e n  la T V P ,  e x i s t e  -  

m a r c a d a  d i f e r e n c i a  en e l  p o d e r  t r o m b o g é n ic o  de  d ic h o s  f a c t o r e s  eu  an 

do é s t o s  e s t â n  en  fo r m a  a c t iv a d a .  E l lo  fuê c o m p r o b a d o  e x p e r i m e n t a l -  

m e n te  p o r  W e s s l e r  y C o ls .  ,1 9 6 8 ,  p ro b a n d o  la c a p a c id a d  d e l  f a c t o r  X 

a  (5 un idades)  de  p r o d u c i r  t r o m b o s i s  m a si  v a  en  l a  v en a  y u g u l a r  d e  co  

n e j o s , en  c o n t r a s t e  con 630 u n id a d e s  de  f a c t o r  X no a c t iv a d o  que no -  

fuê c ap a z  de  p r o d u c i r l a  en  p r e s e n c i a  de  e s t a s i s .  P u e d e  d e d u c i r s e ,  p o r  

ta n to ,  que la h ip e r c o a g u la b i l id a d  e s t â  m â s  r e l a c i o n a d a  co n  la  t a s a  d e -  

a c t iv a c iô n  f a c t o r i a l  que con el a u m e n to  en  c a n t id a d  a b s o l u t e  d e  un fac  

t o r  dado  de c o a g u la c iô n .

In v iv o ,  e l  f a c t o r  XII puede s e r  a c t iv a d o  p o r  c o lâ g e n o ,  e n ­

d o tox ina  y s u p e r f i c i e s  v a lv u l a r e s  p r o t é s i c a s  ( H i r s h  y G a l l u s , 1977),  el 

f a c t o r  X puede a c t i v a r s e  p o r  v e n e n o s ,  t e j id o s  c a n c e r o s o s  e ind i r e c t a -  

m e n te  p o r  a c t iv a c iô n  del f a c t o r  VII a  t r a v ê s  de  la  e n t r a d a  d e  m a t e r i a l  

t rom bop la jt in ico  e n  la  ci r c u la c iô n ;  e v id e n c ia  d e  p r o p i e d a d e s  p r o  c o a g u ­

la n t e s  , e x i s t e  p a r a  e l  l iqu ide  a m n iô t i c o  (L a n g  P h i l l i p s  y D a v i d s o n , 1972) 

y p o ten c ia l  t r o m b o p la s t i n ic o  en  c ê lu l a s  e s c a m o s a s  y m u c in a  d e l  l iqu id e  

a m n iô t i c o  ( S t e w a r t , 1977) , a s f  com o  la p o s ib i l id a d  de  que  m a t e r i a l  — 

t r o m b o p la s t in ic o  pueda e n t r a r  en  la ci r c u l a c iô n  c o m o  c o n s e c u e n c i a  de 

t r a u m a t i s m e ,o  c i r u g f a .  P o r  o t r a  p a r t e ,  lo s  l e u c o c i to s  p o s e e n  a c t iv id a d  

p r o c o a g u l a n te , la cu â l  puede a u m e n t a r  e n o r m e m e n t e  e n  p r e s e n c i a  de -  

endo tox ina ; e s t a  a c t iv id a d  b io lô g ica  e s t â  r e l a c i o n a d a  c o n  la  v fa  e x t r f n -  

s e c a  de la c o ag u la c iô n  y supone  m a r c a d a  t r o m b o g e n i c id a d  " in  v ivo "  -  

(C a s h ,  1977). En la le u c e m ia  p ro m ie lo c f  ti c a  a g u d a ,  l e s  l e u c o c i to s  a n q r  

m a le s  p o se en  un g r a n  co n ten ido  de a c t iv id a d  p r o c o a g u l a n t e ,  q ue  c o n d i -
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c io n a  una g r a n  in c id e n c ia  d e  CID, aun en  a u s e n c ia  de  end o tox ina ,  y so 

b r e  todo en  el m o m en to  del t r a t a m ie n t o .

F in a l m e n t e ,  c o ag u la c iô n  i n t r a v a s c u l a r  d i s e m in a d a  y T V P  

s e  h a  p ro d u c id o  t r a s  la  in fu s iô n  de c o n c e n t r a d o s  de  f a c t o r e s  VII, IX,

X y II; e s t o s  c o n c e n t r a d o s  co n t ienen  f a c t o r e s  de  l a  c o ag u la c iô n  a c t iv a  

d o s  y s o n ,  p r o b a b le m e n te ,  l o s  r e s p o n s a b le s  de  la  te n d e n c ia  trom bôti_  

c a .  ( P o l l e r ,  1977).

Ya que a c tu a lm e n t e  no se  d is p o n e  de  t é c n i c a s  d i r e c t a s  p a r a  

d o s i f i c a r  la  a c t iv a c iô n  f a c t o r i a l  en p l a s m a ,  r é s u l t a  d i f ic i l  d e t e c t a r  d i -  

c h a s  a l t e r a c i o n e s  f a c to r i a l  e s .  E n  e s t e  s e n t id o  s e  ha  u t i l i z a d o  l a  r e l a ­

c iô n ,  V III :A g /V lII :C ,  y d is m in u c iô n  d e  l a  f r a c c iô n  p ro c o a g u la n te  s in  

a l t e r a c i ô n  de  la  a n t ig é n ic a  s e  ha e n c o n t r a d o  en la  CID; a u m e n to  de  dj_ 

cho c o c ie n te  h a  s ido  e n c o n t r a d o  ta m b ié n  en la  g e s t a c iô n  y en p a c ie n te s  

con  e n f e r m e d a d  t r o m b o e m b ô l i c a .

E n  e s t e  s e n t id o ,  s e  conoce  ta m b ié n  la d i s t î n t a  m o v i l idad  e l e ç  

t r o f o r é t i c a  d e  la  A T - I l l  en  p l a s m a  y s u e r o  (S a s ,  P e p p e r  y C a s h ,  1975) y 

que  e l l o ,  puede  s e r  deb ido  a  l a  f o r m a c iô n  de c o m p le jo s  A T - l I l  f a c t o r e s  

a c t iv a d o s  (p r e s u m ib le m e n te  t r o m b in a ) ,  p o r  lo que  la  d e te c c iô n  de  e s t o s  

c o m p le jo s  puede  s e r  in d ic a t iv e  de a c t iv a c iô n  de  la  c o a g u la c iô n .  R ode— 

g h ie r o  y B arbui (1978) e n c u e n t r a n  a l t e r a c i o n e s  e l e c t r o f o r é t i c a s  en 4 de  

5 e n f e r m o s  con CID y l e u c e m ia  aguda y en  e l  c a s o  m â s  s e v e r o ,  a u m e n  

to  d e  A T -I I I^  y d i s m in u c iô n  d e  A T - l l I ^ ;e l  a u m en to  del  a r c o  AT-111^ -

(que e x p r e s a  p a r a  S a s  y c o l s ,  la  fo r m a c iô n  del c o m p le jo  T r o m b in a - A n  

t i t r o m b in a )  c o r r e s p o n d e r i a  a  l a  g e n e r a c iô n  d e  t r o m b i n a  en  la  C ID . S in  

e m b a r g o ,  Nalli y c o l s .  (1973), a p e s a r  d e  d e t e c t a r  a u m e n to  de  A T -II I^  

y d is m in u c iô n  de  A T -III  en  6  e n f e r m o s  con  l e u c e m ia  aguda  y -
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y C ID , o b s e r v a n  que en 6  in d iv id uo s  n o r m a le s  ta m b ié n  e x i s t e  a u m e n -  
2

to de A T -II I  en  la  i n m u n o e le c t r o f o r e s i s  b id im e n s io n a l  en  g e l  con  -  

h e p a r in a  , F o n tc u b e r ta  y C o l s .  (1979b) sef ia lan  que la in t ro d u c c iô n  de 

h e p a r in a  en  e l  ge l  puede  s e r  c a u s a  de a r t e f a c t o s  co m o  la  p ro d u c c îô n  -  

de  lo s  t r e s  p ic o s  de a n t i t r o m b i n a ,  ya  que cuando s e  p r a c t i c e  la e l e c — 

t r o f o r e s i s  b id im e n s io n a l  en  a u s e n c i a  de  h e p a r in a  o e n  e x c e s o  de la  m i s  

ma., so lo  s e  o b t ien e  un p ico  de A T -I I I .

L a  d e te c c iô n  de  c o m p le jo s  c i r c u l a n t e s  t r o m b i n a - A T - I I I  t ie ­

ne i m p o r t a n t e s  im p l i c a c io n e s  c l l n i c a s ,  s o b r e  todo p a r a  d e t e c t a r  C ID . 

N uevos  m é to d o s  in m u n o lô g ic o s  s e  h an  d e s a r r o l l a d o  con  e s t e  p ro p ô s i to ,  

p e r o  su  p o ten c ia l  a p l i c a c iô n  c l l n ic a  p r é c i s a  s e r  e v a lu a d a ( F o n t c u b e r t a  

y C o l s . , 1979a),  a s f  co m o  su  p o s ib le  v a lo r  en  e l  e s tu d io  de la  e n f e r ­

m e d a d  t r o m b o e m b ô l i c a .

P o r  o t r a  p a r t e ,  s e  h a  e n c o n t r a d o  d is m in u c iô n  de la  v ida  -  

m e d ia  de f ib r in ô g en o  y p l a q u e t a s ,  con t u r n o v e r  a u m e n ta d o  en  p a c ie n ­

t e s  con  T V P  (M a rk e r  y S l i c h t e r ,  1972); a s f  com o e n  la  CiD ( S t r a u b ,  

1971); s in  e m b a r g o ,  e l  a u m e n to  de l  t u r n o v e r  de l  f ib r in ô g e n o  y p laque  

t a s  no e s  e s p e c f f ic o  de lo s  p r o c e s o s  t r o m b ô t i c o s ,  y h a  s id o  i n t e r p r e -  

tado  p o r  M a rk e r  y S l i c h t e r  (1972) com o una r e s p u e s t a  e x a g e r a d a  del 

m e c a n i s m o  h e m o s tâ t i c o  f i s io lô g ic o .  E s t e  p a t r ô n  de  a u m e n to  de t u r ­

n o v e r  de p la q u e ta s  y f ib r in ô g e n o ,  ha s ido  e n c o n t r a d o  t a m b ié n  a n te  -  

t r a u m a t i s m e s  t i s u l a r e s ,  c â n c e r ,  c o m p l ic a c io n e s  o b s t é t r i c a s  y b a c t e -  

r i e m i a  (M a rk e r  y S l i c h t e r ,  1972; M a r k e r ,  1979).

E n  cuan to  a t e s t  g lo b a le s  de c o a g u la c iô n ,  se  ha e n c o n t r a d o  

a c o r t a m i e n to  del t i e m p o  de C e fa l in a  Kaolin p re o p c  ra  to r i a  m en te  en  p a ­

c i e n t e s  que d e s a r r o l l a r o n  T V P  en  e l  p o s t o p e r a to r io  (G a l lu s  y C o ls ,  -
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1973; H i r s h  y C o ls .  ,1974) y e s t e  da to  h a  s ido  c o n s id e ra d o  com o de a l  

to  r i e s g o  e n  p a c ie n te s  m é d ic o s  y q u i r ù r g i c o s .  (M ackenna  y C o ls ,  1977).

b) P r o d u c t o s  de  la c o n v e rs iô n  de f ib r in ôg eno  en  f i b r in a ,  c o m p le jo s  m ov- 

n ô m e r o s  de  f i b r in a  y p ro d u c to s  s é r i c o s  de  la  d e g ra d a c iô n  f ib r in ô g e n o /  

f i b r i n a . -

E x c e p to  en  s i tu a c io n e s  com o  la p r e s e n c i a  en  la ci r c u la c iô n  

de  a lg u n o s  v e n e n o s ,  la  f ib r in a  s e  f o r m a  " in  v ivo"  p o r  la  a c c iô n  de la  

t r o m b in a  s o b r e  e l  f ib r in ô g e n o .  L a  d e m o s t r a c iô n  de c u a lq u i e r a  de  lo s  

de  r i  v a d o s  de l  f ib r in ôg eno  in d ic a ,  p o r  ta n to ,  que ha  ex is t id o  g e n e r a — 

c iô n  de t r o m b i n a ,  o s e a ,  t r o m b in a  a c t iv a d a  en  la ci r c u l a c iô n .

M o n ô m e ro s  d e  f ib r in a  pu ed en  f o r m a r s e  p o r  la  a c c iô n  de -  

pequeMas c a n t id a d e s  de t r o m b in a ,  s in  p r o d u c i r s e  a c t iv a c iô n  d e l  f a c to r  

XIll ;  p o r  tan to  la  f ib r in a  p e rm a n e c e  s o lu b le ,  y lo s  m o n ô m e r o s  de  f ib r i  

na  p u ed en  p o l i m e r i z a r s e  con o t r o s  m o n ô m e r o s  de  f i b r in a  o con  f ib r in ô  

g e n o ,  dando  lu g a r  a  los  c o m p le jo s  s o lu b le s  de m o n ô m e r o s  de f ib r in a  -  

(C S M F ) .

E s t o s  C S M F  h an  s ido  d e m o s t r a d o s  p o r  t é c n i c a s  de  p r e c ip i  

ta c iô n  con  su l fa to  de p ro  ta m in a  y e ta n o l ,  y a l t a  in c id e n c ia  de C S M F  ha 

s id o  e n c o n t r a d a  e n  p a c ie n te s  con  T V P  y E . P  (G u rew ich  y C o ls .  , 1973), 

a s i  com o en  s e p s i s ,  e n fe r m e d a d  r e n a l ,  g e s t a c iô n ,  p u e r p e r i o ,  C ID , -  

e t c .  . (D avies  y M cN icoI ,  1978).

E n s a y o s  m â s  p r e c i s o s  p a r a  la  d e te c c iô n  de C S M F  in c luy en  

té c n i c a s  d e  c ro m a to g r a f f a  de f ib r inô gen o  p la s m â t ic o  ( F l e t c h e r  y C o ls .  

1977); e s t o s  a u t o r e s  e n c u e n t ra n  a u m e n to  de HM W FC (c o m p le jo s  f i b r i ­

nôgeno f ib r in a  de a l to  Pm ) e n  e l  p o s to p e r a to r io  de e n f e r m o s  que ten lan  

una c o n c e n t r a c iô n  n o rm a l  p r e o p e r a to r i a m e n t e  ,a s l  co m o  a u m en to  sign i
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f ic a t iv o  en lo s  p a c ie n te s  que d e s a r r o l l a r o n  T V P  p o s t o p e r a t o r i a  d ia g n o s  

t i c a d a  p o r  .

L a  m e d id a  del f i b r inop ép tido  A (o del f ib r in o p e p t id o  B) p ro  

p o rc io n a  ta m b ié n  una e s t im a c io n  d e  la  ac t iv id ad  t r o m b f n i c a .

A um ento  de  lo s  n iv e l e s  d e  f ib r i  nopéptido  A p o r  r a d io in m u  

n o e n say o  s e  ha  e n c o n t r a d o  en p a c i e n t e s  con L u p u s  e r i t e m a t o s o  d is e n i i  

nado y en  t r o m b o e m b o l i s m o .  Y u d e lm a n  y c o l s .  (1978) e n c u e n t r a n  au 

m en to  de  f ib r i  no pép tido  A en 42 d e  47 e n f e r m o s  con  f l e b o g ra f i a  y /o  

s c a n n e r  p u lm o n a r  p o s i t iv o ,  y en  5 e n f e r m o s  de  34 con  n e g a t iv id ad  pa 

r a  d ic h a s  e x p lo r a c io n e s  (todos lo s  p a c ie n te s  e r a n  s o s p e c h o s o s  de  t r o m  

b o e m b o l i s m o ) . E l  h e c h o  de  que el t r a t a m ie n t o  con h e p a r i n a  r e t o r n e  a 

su  r a n g o  n o rm a l  l o s  n iv e l e s  a u m e n ta d o s  de f ib r i  no pép tid o  A, in d ic a  -  

s u p r e s io n  de  la  g e n e r a c i o n  d e  t r o m b i n a ,  si b ien ,  e l lo  no q u i e r e  d e c i r  

que la  a c t iv a c iô n  d e  la  t r o m b in a  h ay a  s id o  el u n ico  h e cho  d e s e n c a d e -  

n an te  de l  p r o c e s o  t r o m b o t ic o .

K ap lan  y c o l s .  (1978) e s tu d ia n  la  l i b e r a c iô n  de  F P 4 , B -T G  

y f ib r in o p ép t id o  A: E l c o lâg eno  y A D P , inducen  l i b e r a c i ô n  d e  B -T G  y 

F P ^  p e r o  no hubo l i b e r a c i ô n  de  f ib r in o p ép t id o  A d u r a n t e  la  r e a c c i ô n  

de  l i b e r a c iô n  p la q u e t a r i a  con  e s t o s  i n d u c t o r e s .  L a  t r o m b i n a  p ro du jo  

l i b e r a c iô n  de  F P 4 , B -T G  y r o t u r a  de  f ib r in ôg eno  con  l i b e r a c i ô n  de fi_ 

b r in o p ép t id o  A; la  c o n c e n t r a c iô n  de  t r o m b in a  n e c e s a r i a  p a r a  l i b e r a r  

F P A  fué 100 v e c e s  m e n o r  que la  r e q u e r i d a  p a r a  l i b e r a r  F P 4  y B -T G .  

Nuevos e s tu d io s  son n e c e s a r i o s  p a r a  e s t a b l e c e r  la  p a r t i c i p a c iô n  de  -  

l a s  p la q u e ta s  y f ib r in o f  o r  m ac iô n  en la  e t io Iog ia  de  la  T V P .

L a  m e d id a  de  lo s  p ro d u c to s  d e  d e g ra d a c iô n  d e  f i b r in ô g e n o /  

f ib r in a  en s u e r o  (PDF) s e  ha u t i l iz ad o  p a r a  d e t e c t a r  CID, y n u m e r o s o s
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e s t u d io s  se  h a n  r e a l i zado e n  re l a c iô n  con  su p o s ib le  s ig n if i c a c iô n  en  

la  T V P .

A um ento  de  P D F  en  su e r o  ha  s ido  en c o n t r a d o  en  E , P .  -  

(R u ck ley  y c o l s .  , 1970; R ick m an  y C o l s .  , 1973) y e n  la  T V P  (C a l lu s  y 

C o l s .  , 1973), s i  b ien  lo s  n iv e l e s  e n c o n t r a d o s  no so n  tan  a l t o s  com o 

e n e l E . P .  y so n  de poca  a y u d a  en e s t a  s i tu a c iô n  (R uck ley  y C o l s .  -  

1970). S in  e m b a r g o ,  a u m e n to  de P D F  pu ede  e n c o n t r a r s e  en  e n f e r m e  

d a d e s  i n f l a m a t o r i a s  y m a l ig n a s .  P o r  o t r a  p a r t e ,  p a c ie n te s  con  E . P .  

pu ed en  t e n e r  n iv e le s  n o r m a l e s  de P D F  (G urew ich  y C o l s . , 1973).

L o s  P D F  en  e l  e m b o l i s m o  p u lm o n a r  p a r e c e n  d e r i v a r  de -  

la  c o n v e r s io n  de nuevo f ib r inô gen o  a  f i b r in a  s o b r e  la s u p e r f i c i e  de l  -  

é m b o l o ,  m&s que de la l i s i s  d e l  p ro p io  é m b o lo ,  se g ù n  e s t u d io s  e x p e r i  

m e n t a l e s  de  C a d e  y C o ls .  , (1975).

A um ento  de  f r a g m e n te s  E  p re c e d ie n d o  a la  a p a r i c ib n  d e -  

E . P .  en  e n f e r m e s  s o m e t id o s  a  c i ru g la  d e  c a d e r a ,  fue e n c o n t r a d o  p o r  

C ooke y C o l s .  , (1975).  A u m en to  de f r a g m e n te  E  se  ha  e n c o n t r a d o  tam  

b ié n  e n  la  T V P ,  s ie n d o  e s t e  au m en to  m a y o r  en  la  E . P . ( G o r d o n  y C o ls .

1977).

c) In h ib id o re s  de  la co a g u la c ib n  y T V P .  -

E g e b e r g  (1965),  d e s c r ib e  la  p r i m e r a  f a m il ia  co n x lé f ic i t  he 

r e d i t a r i e  de AT-111 y te n d e n c ia  a d e s a r r o l l a r  e n f e r m e d a d  t ro m b o e m b ô  

t i c a .  P o s t e  r i o r m e n t e  s e  h an  d e s c r i  te  o t r a s  f a m i l i e s  con d é f i c i t  de  anU 

t r o m b in a  y t r o m b e f i l i a  (M a rc in ia k  y C o l s .  , 1974; S a s  y C o ls .  , 1974; -  

0 d é g a rd  y A b i ld g a a r d ,  1977; F o n tc u b e r ta  y C o ls ,  ,1979b).

L a  fam il ia  d e s c r i  t a  p o r  S a s  y C o ls .  , 1974 t ien e  la  p a r t i  e u -
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l a r id a d  de p r e s e n t a r  un d é f ic i t  b io lôg ico  en la a c t iv id ad  A T -111, s i e n ­

do la d o s i f ic a c iô n  in m u n o lô g ica  de  d ic h a  A T - I I I , n o r m a l ,  t r a t â n d o s e ,  

p u e s ,  de t r o m b o f i l i a  f a m i l i a r  p o r  p r o t e in o p a t l a . E s t a  A T -II I  a n o r m a l ,  

l l a m a d a  A T -111 " B u d a p e s t” h a  s ido  e s tu d ia d a  p o s te  r i o r m e n t e  ( L a n e , -  

1978; S a s  y C o ls .  1978), h a b ié n d o s e  e n c o n t r a d o  d o s  p o b la c io n e s  de  d i ­

cha  A T -111, un co n m o v i l id ad  e l e c t r o  fo r é  t ic a  n o rm a l  y o t r a  con  a l t a  m o 

v i l id ad  e l e c t r o f o r é t i c a , lo que in d ica  la  p r e s e n c i a  de una p o b lac iô n  -  

a n t ig é n ic a m e n te  a n o r m a l  de la  m o lê c u la  de A T -111, in d e n t i f ic a d a  con  -  

la  f r a c c iô n  d e  a l t a  m o v i l id ad  e l e c t r o f o r é t i c a .

L a  t r o m b o f i l i a  f a m i l i a r  p o r  d é f i c i t  de A T -III p re s e n tq .  una 

h e r e n c i a  a u to s ô m ic a  d o m in a n te .  L a  c l fn ica  v iene  d ada  p o r  la a p a r i  — 

c i 6 n d e  e p is o d io s  t r o m b o e m b ô l i c o s  de  r e p e t i c iô n ,  g e n e r a l m e n t e  e n  in  

d iv id u o s  jô v e n e s .  E n  e s t o s  e n f e r m o s ,  la  r e l a c iô n  e n t r e  d é f ic i t  de A T -  

111 y T V P  p a r e  ce  c l a r a  (B a r r o w c l i f f e  y C o ls .  1978).

L a  in c id e n c ia  de e n f e r m e d a d  t r o m b o e m b ô l i c a  p o r  d é f ic i t  

d e  AT-111 p a re  c e , s in  e m b a r g o ,  pequefSa, r e p r e s e n ta n d o  e l  2% de lo s  

e p i s o d io s  t r o m b ô t i c o s  v e n o so s  y su  in c id e n c ia  e s  de 1 p o r  2 . 0 0 0  p e r ­

s o n a s  s a n a s  en  N o ru e g a  ( R o s e m b e r g ,  1975). P a r a  0 d e g a rd  y A b i ld g a a rd  

(1 9 7 8 ) ,  la  in c id e n c ia  de d é f ic i t  h e r e d i t a r i o  de AT-111 e s  de 1 p o r  -  

5 .0 0 0  p e r s o n a s  s a n a s .

Adem&s de  la s i tu a c iô n  de t r o m b o f i l i a  f a m i l i a r ,  la  e x i s -  

te n c i a  de un b a la n c e  a n o r m a l  e n t r e  a c t iv id ad  p ro  c o ag u la n te  e in h ib i -  

d o r a  con te n d en c ia  a u m e n ta d a  a  la  t r o m b o s i s  fue l l a m a d a  " t ro m b o f i ­

l i a  a d q u i r id a "  p o r  In n e r f ie ld  (1976).

D ism in u c iô n  a d q u i r id a  de AT-111 s e  ha e n c o n t r a d o  e n  T V P  

y E P  (O 'b r i e n ,  1974; In n e r f ie ld  y C o l s .  ,1976; 0 d e g a rd  y A b i ld g a a rd ,
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1978), p o s t o p e r a to r io  (A lb e rg  y C o l s . ,  1973)con m a y o r  d i s m i n u c i ô n -  

en  m u j e r e s  to m a d o r a s  de a n t i c o n c e p t iv o s  o r a l e s  ( S a g a r  y C o l s .  ,1 9 76 ) ,  

g r a n d e s  q u e m a d o s  (B r a u n s te in  y C o ls .  1978) en  r e l a c iô n  con la ex ten  

s iô n  de la q u e m a d u r a  y p r e s e n c i a  de in f e c c iô n ,  n e o p la s ia s  (0 d e g a r d  y 

A b i ld g a a r d , 1978; C h a n  y C o ls .  , 1979), an t i  concep ti  v o s  o r a l e s  d e  a l to  

co n ten ido  e s t r o g é n ic o  (C o n a rd  y C o l s . ,  1972, P o l l e r ,  1978), a r t e r i o s  

c l e r o s i s  y d i a b e t e s  ( B a n e r j e e  y C o ls .  , 1974), i n f a r  to de  m io c a rd io  -  

( o ' b r i e n ,  1974), CID ( O 'b r i e n ,  1974; R o d eg h ie ro  y B a r b u i ,  1978), e n f e r  

m e d a d e s  h e p â t i c a s  (0 d e g a rd  y A b i ld g a a r d ,  1978; C h an  y C o ls .  ,1 9 7 8 ) ,  

o c lu s iô n  a r t e r i a l ,  t r a u m a t i s m e s  m ù l t i p l e s ,  s e p s i s  (0 d e g a rd  y A b ild — 

g a a r d  1978), e n f e r m o s  t r a t a d o s  con L - A s p a r a g i n a s a  (C on nard  y C o l s . , 

1973) y s in d r o m e  n e f r ô t ic o  ( J a n d r o j - P e r r u s  y C o l s .  ,1978 ; K auffm ann  

y C o l s .  ,19 78 ) .

M u chas  de  e s t a s  s i tu a c io n e s  est&n in c lu fd a s  en  l a s  que s e  -  

c o n s i d e r a n  com o p re d i s p o n e n te s  p a r a  p a d e c e r  e n fe r m e d a d  t r o m b o e m ­

b ô l ic a ;  s in  e m b a r g o ,  e s  d if fc i l  e s t a b l e c e r  s i  e s  la  d is m in u c iô n  de  A T -  

-III  o la  p ro p ia  e n f e r m e d a d  la  que co nd ic ion a  e l  r i e s g o  de t r o m b o s i s .

E n  el c a s o  d e  T V P  o E P  y p r e s e n c i a  de AT-111 d is m in ù ld a  

e s  d if fc i l  v a l o r a r  s i  la  d i s m in u c iô n  de  la  AT-111 e s  c a u s a  o c o n s e c u e n  

c ia  d e l  p ro  ce so t r o m b ô t i c o , ya que una b a ja  ta s a  de A T -111 puede s e r  

e l  r e s u l t a d o  de la a c t iv a c iô n  d e l  m e c a n i s m o  de la c o a g u la c iô n ( I n n e r ­

f ie ld ,  1976).

P o r  o t r a  p a r t e ,  d i s m in u c iô n  f i s io l^ ic a  de A T -II I  h a  s ido  -  

o b s e r v a d a  en  r e c i é n  n a c id o s  (0 d eg a rd  y A b i ld g a a rd ,  1978) a lc a n z à n d o  

s e  lo s  n iv e le s  del ad u lto  a lo s  6  m e s e s  d e  edad; en  la  m i ta d  de l  ci cio 

m e n s t r u a l  en  la m u j e r  con a u m e n to  de la  m i s m a  en  la m e n s t r u a c iô n



58

(C han  y C o ls ,  ,19 79 ) ,  a s!  co m o  d is m in u c iô n  f i s io lô g ic a  con e l  a u m e n ­

to de  la e d a d ,  s in  que se  h ay a  e n c o n tr a d o  r e l a c iô n  e n t r e  e s t a  d is m in u  

c iô n  f i s io lô g ic a  y T V P .

d) In a c t iv a c iô n  h e p à t i c a  y " a d a r a m i e n t o ” de lo s  f a c t o r s  s  de  c o ag u la c iô n  

a c t i v a d o s . -

E n t r e  lo s  m e c a n i s m o s  f i s io lô g ic o s  que p ro t e g e n  c o n t r a  la  

t r o m b o s i s ,  ha s id o  im p l ic a d o  la c ap ac id ad  de l  h igado  p a r a  i n a c t i v a r  y 

r e t i r a r  de  la  c i r c u la c iô n  f a c t o r s  s  de la c o ag u la c iô n  a c t i v a d o s ,  a s !  c o ­

mo la  funciôn de  a c l a r a m i e n to  de c o m p le jo s  de f ib r in a  p o r  e l  S  R E .

L a  p e r f u s iô n  de  s u e r o  a t r a v è s  d e l  hfgado  c o n d uce  a una d i^  

m in u c iô n  de l  p o d e r  t ro m b o g è n ic o  d e l  m i s m o  m e d ia n te  e l  " a c l a r a m i e n  

to "  de f a c t o r e s  a c t iv a d o s ;  lo cuà l  pone de  m a n i f i e s to  e l  im p o r t a n te  p a -  

pe l  de l  h ig ad o .

P o r  o t r a  p a r t e ,  e l  au m en to  del t u r n o v e r  de l  f ib r inô gen o  e n  

l a s  e n f e r m e d a d e s  h e p â t i c a s  y la  n o rm a l i z a c iô n  d e l  m is m o  t r a s  t r a t a -  

m ie n to  con  h e p a r i n a ,  in d ica  que el au m e n to  de c a ta b o l i s m o  de f i b r i ­

nôgeno en  e s t a s  e n f e r m e d a d e s  e s  p o r  fo rm a d ô n  de  m o n ô m e r o s  de  f i—. 

b r i n a  a  p a r t i r  de  f ib r inô gen o  p o r  la a c c iô n  de  la  t r o m b i n a .

E l lo  ex p l ic a  la  f r c c u e n c ia  de  CID en  e n f e r m o s  con hepateç_ 

to m ia  su b to ta l  y la  p ro d u c c iô n  de t r o m b o s i s  en  e n fe rm o s  h e p â t i c o s  t r e  

té d o s  con  in fu s io n e s  de f a c t o r s  s  II, V i l ,  IX y X .

Una funciôn de a c l a r a m i e n to  d e fe c tu o s a  p u ed e ,  p o r  ta n to ,  

p r e d i s p o n e r  a la  t r o m b o s i s  (H ir sh  y G a l lu s ,  1977).

P o r  o t r a  p a r t e ,  s e  conoce c o m o  lo s  C S M F  y o t r o s  d é r i v a -
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d o s  d e l  f ib r in ôg eno  son  r e l i r a d o s  de la c i r c u la c i ô n  p o r  e l  s i s t e m a  re t£  

cu lo  en d o te l ia l  ( S R E ) , T a m b ié n  ha s ido  p ro b ad o  com o  e l  e fec to  t ro m  — 

g ên ico  de la  in y ecc iô n  in t r a v e n o s a  de t r o m b i n a ,  en d o tox in a  e  in m u n o — 

c o m p le jo s ,  a u m e n ta  cuando se  b loq uea  p r e v i a m e n te  e l  S R E ,  s i  b ie n ,  la 

s ig n i f i c a c iô n  c l fn ic a  de la  d is fu nc iôn  d e l  S R E  en  la  pa toge nia  de la t r o m  

b o s i s  e s  i n c i e r t a  (H ir sh y  y G a l lu s ,  1977). D ism in u c iô n  de la funciôn de l  

S R E  ha s ido  d e s c r i  ta en  el sho ck  endotôxico.

E n  r e s u m e n ,  p o d e m o s  d e c i r  q u e ,  s i  b ien  la  g e n e ra c iô n  de  -  

f ib r in a  i n t r a v a s c u l a r  ha s id o  c o n s id e ra d a  co m o  un f a c t o r  im p o r t a n te  en  

la  e t io log fa  de  la T V P ,  e l  hecho  de que la  T V P  s e  p ro d u z c a  en  e s t a d o s  

de  d é f ic i t  fac to  r i a l e s  p a r e  ce  i n d i c a r  que  no e s  n e c e s a r i o  un p a t r o n  in ­

ta c t e  de la  co ag u la c iô n  p a r a  la  p ro d u c c iô n  de  T V P  c l f n ic a .

P o r  o t r a  p a r t e , p a re  ce m&s im p o r t a n te  e l  e s t a d o  de  ”a c t i  — 

v a c iô n  f a c t o r i a l ” que e l  au m e n to  en  la t a s a  de  f a c t o r e s  de  la c o a g u la — 

c iô n ,  deb ien do  t e n e r  s e  en  cu en ta  que m u c h a s  v e c e s ,  e l  a u m e n to  fac to  

r i a l  o b s e r v a d o  en  s i tu a c io n e s  de T V P  no e s  m&s que e l  ra n g o  de  a c t i ­

v idad  p r é s e n t e  en in d iv id uo s  n o r m a le s  ( S t e w a r t ,  1978).

E n  cu an to  a  la  p o s ib i l id ad  d e  de te c t a  r  a c t iv id a d  t r o m b in a  

e n  la c i r c u l a c i ô n ,  e s  p r é c i s e  t e n e r  en  c u e n ta  que e l lo  no in d ica  n e c e -  

s a r i a m e n te  que la a c t iv a c iô n  de la c o a g u la c iô n  h aya  s ido  e l  p ro c e s o  -  

i n i c ia d o r  de  la  t r o m b o s i s  (D av ies  y M cN ic o l ,  1978).

R e s p e c te  a lo s  in h ib id o r e s ,  s e  ha  d e m o s t r a d o  la im p o r t a n  

c ia  del  d é f ic i t  congénito  de  A T-III  en  la  e t io lo g fa  de la e n f e r m e d a d  -r- 

t r o m b o e m b ô l i c a .  E n  lo s  c a s e s  a d q u i r i d e s , s in  e m b a r g o ,  la  r e l a c iô n  

no e s  tan c l a r a  y m e r e c e  una  v a lo r a c iô n  c a u te lo s a .
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En lo s  m e c a n i s m o s  de " a c l a r a m i e n t o ” fa c to r i a l  a l l e r a d o ,  s e  d e s  

conocen  l a s  im p H c a c io n e s  c H n ic a s ,  a  e x c e p c iô n  de la in fu s ion  de  concen  

t r a d o s  facto  r i a l e s  en  e n f e r m p s  con  h e p a lo p a tfa .

F 1B R IN O L I5IS

1. -  F i s io l o q f a . -

La  f i b r in o l i s i s  e s  el p ro c e s o  p o r  el cu à l  e l  o r g a n i s m e  é l i m i n a -  

lo s  d e p ô s i to s  de f ib r in a  (A s t ru p ,  1956) p o r  d is o lu c iô n  e n z im â t i c a  de  la -  

m i s m a  ( M ü l le r t z ,  1979).

E l  s i s t e m a  f ib r i  n o l î t ico  se  co m  pone de una s e  r i e  de  s u s ta n c ia s  

a c t i v a d o r a s  e  in h ib id o r a s .  L a  p ro t e in a  c e n t r a l  e s  la  p l a s m i n a ,  e n z i m a -  

p ro te o l l t i c o  con c e n t r e  a c t iv e  s e r i n a  que e s  c ap a z  de  h i d r o l i z a r  u n io n e s  

l i s i n a - a r g i n in a  . ( f ig u ra  9) .

Su papel f is io lô g ico  e s  la d ig e s t iô n  de la f i b r in a ,  au nque  t a m ­

b ié n  e s  c ap a z  de d e g r a d a r  f ib r in ô g e n o ,  f a c t o r  V , f a c t o r  V lll  y II fu n d a -  

m e n ta lm e n te ,  s o b r e  todo en  e s t a d o s  p a to lô g ic o s .

Su  p r o e n z im a  e s  e l  p la s m in ô g e n o , c o m p u e s to  p o r  una  s o l a  C a-  

dena p o l ip e p t f d ic a , de  Pm  9 2 .0 0 0  y p r é s e n t é  en  e l  p l a s m a  en  una  co ncen  

t r a c iô n  de 1 0 -1 5 m g r  . / l O O m l . P o r  la a c c iô n  de lo s  a c t i v a d o r e s  d e l  p l a s ­

m inôgeno  (y p o r  la  p ro p ia  p l a s m i n a ) , é s t e  s e  t r a n s f o r m a  en p la s m in a ;  -  

e s t a  r e a c c iô n  co n l lev a  el p a so  de g lu - p la s m in ô g e n o  a  L i s - p l a m in ô g e n o , 

la  l ib e ra c iô n  de  p ép tid o s  de  la  m o lê c u la  y la  c o n v e r s iô n  en  u na  m o lêc u  

la  de d o s  c a d e n a s  p o l ip e p t id ic a s  u n id a s  p o r  p u e n te s  d i s u l f u r o ,  o p l a s ­

m ina  (D av idson ,  1977).

A c t iv a d o r e s  de l  p la s m in ô g e n o . -

Se  co n ocen  dos  s i s t e m a s  de a c t i v a d o r e s  de l  p la sm in ô g en o :
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a) A c t iv a d o r e s  e x t r f n s e c o s :  E s t r e p t o k i n a s a , U ro k in a s a  y a c t i v a d o r  v a s ­

c u l a r  del p la s m in ô g e n o .

L a  U ro k in a s a  s e  o b t ien e  de  o r in a  H u m a n a , y o t r o s  a c t iv a  

d o r e s  t i s u l a r e s  b an  s ido  ta m b ié n  o b te n id o s ,  p o r  e je m p lo  de  c é lu l a s  -  

d e  c é n c e r  o v à r i c o  en  cu l t iv o  t i s u l a r ;  e l  a c t i v a d o r  ob ten ido  de e l l a s  e s  

an â lo g o  a la U ro k in a s a  ( M ü l l e r t z , 1979). A c t iv a d o r  t i s u l a r  se  h a  e n c q n  

t r a d o  ta m b ié n  en  p r ô s t a t a  y g là n d u la s  a d r e n a l e s . E l  a c t i v a d o r  t i s u l a r  

e s  m uy e s t a b l e  y su  papel f i s io lô g ic o  po d rfa  e s t a r  en  re l a c iô n  con  la -  

l i s i s  de f ib r in a  e x t r a v a s c u l a r  (D av id so n ,  1977).

E l  a c t iv a d o r  v a s c u l a r  e s  e l  m ô x im o  r e s p o n s a b le  de  la  a c ­

t iv id ad  f i b r in o l f t ic a  de l p l a s m a .  S e  fo r m a  en l a s  c é lu l a s  e n d o te l i a l e s  

d e l  a rb o l  v a s c u l a r  y d e s d e  e l l a s  s e  l i b e r a  a  la  c i r c u l a c i ô n .  E l  m e c a  — 

n is m o  de l i b e r a c iô n  e s  d e s c o n o c id o ,  p e r o  se  s a b e  que l a s  c é lu l a s  e n ­

d o te l i a l e s  m é s  jô v e n e s  so n  m é s  r i  c a s  en  a c t i v a d o r ,  y que é s t e  s e  p r o ­

d u ce  d u ra n te  la d i f e r e n c i a c iô n  y m a d u r a c iô n  c e l u l a r .

b) A c t iv a d o r e s  i n t r f n s e c o s :  D e p e n d ie n te s  de l  f a c t o r  XII ( p r o a c t i v a d o r e s -  

1 y 2) y un t e r c e r  a c t i v a d o r  ind ep en d ien te  d e l  f a c to r  XII ( S t o r m o r k e n ,

1979) . S e  co n ocen  d o s  p r o a c t iv a d o r e s  d e p e n d ie n te s  d e l  f a c to r  X II,  la  

p r e c a l i c r e i n a  ( f a c to r  F le t c h e r )  y o t r o  p r o a c t iv a d o r  d ep e n d ie n te  d e l  -  

f a c t o r  X ll ,  p ro b a b le m e n te  c o fa c to r  d e l  f a c t o r  X ll .  D a to s  a f a v o r  d e ­

que e l  f a c to r  XII o s u s  f r a g m e n to s  pu eden  j u g a r  un p ap e l  d i r e c to  e n  -  

la a c t iv a c iô n  de l  p la s m in ô g e n o  (G o ld sm ith  y C o l s .  1977), h ac en  m&s -  

c o m p le jo  e l  p ro b l e m a  d e  la a c t iv a c iô n  i n t r i n s e c a  d e l  p la s m in ô g e n o .

In h ib id o re s  f ib r i  nolf t i c o s . -

E l  s i s t e m a  d e  a c t i v a d o r e s  y e n z im a s  p r o t e o l f t i c o s  de  la
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f i b r in o l i s i s  t iene  su c o n t r a p a r t id a  (o m e c a n i s m o  de re g u la c iô n )  e n  l o s  -  

in h ib id o r e s  de la  f i b r in o l i s i s :  S i s t e m a  de a n t i p r o t e i n a s a s  d i r i g i d a s  c o n ­

t r a  e l  s i s t e m a  f ib r in o l f t ic o ,  a s i  com o c o n t r a  p r o d u c to s  a c t i v e s  d e  lo s  -  

s i s t e m a s  de  la c o a g u la c iô n ,  K in in a s  y c o m p le m e n to .  L a  m ayo rC a  t ien en  

a m p l ia  e s p e c i f i c id a d  de s u b s t r a t o  y son  a c t i v a s  c o n t r a  m&s^ d e  u n  s i s t e ­

m a .

L o s  in h ib id o r e s  de l  s i s t e m a  f ib r in o l f t ic o  p u e d e n  a c t u a r  -  

inh ib iendo  a  la p la s m in a  ( a n t i p l a s m i n a s ) , o in h ib ien do  la  a c t i v a c iô n  d e l  

p la s m in ô g e n o  ( in h ib id o re s  de  la  a c t iv a c iô n  o a n t i a c t i v a d o r e s ) :

a) A n t ip la s m in a s :  D os p r o t e in a s  p l a s m â t i c a s  p o se e n  la  m a y o r  a c t i v id a d  

a n t ip la s m fn ic a  y so n  im p o r t a n t e s  f i s i o l ô g i c a m e n te . E l l a s  s o n  la  r e  — 

c ie n te m e n te  d e s c r i  ta  a n t ip la s m in a  r&pida ( G a l l i m o r e ,  1 9 7 5 ,1 9 7 8 ;  Co 

lien  y W im an ,  1978a, 1979) o( 2 g l i c o p ro te in a  con P m  d e  65 . 0 0 0 - 7 0 .0 0 0 ;  

la  a n t ip la s m in a  râp.ida r e a c c i o n a  con la  c a d e n a  l i g e r a  de la  p la s m in a  

fo rm an d o  un  c o m p le jo  in a c t iv e  1:1. T a m b ié n  r e a c c i o n a  ton t r i p s i n a  y -  

muy le n ta m e n te  con  U r o k in a s a ,  a s f  co m o  con a ig u  n a s  o t r a s  e n z i m a s  -  

en  s i s t e m a s  p u r i f i c a d o s ,  p e r o  su  pap e l  ”in v iv o ” c o m o  in h ib id o r  d e  -  

o t r a s  p r o t e a s a s  d i s t i n t a s  a  la  p l a s m i n a ,  e s  poco i m p o r t a n t e .  E s t a  anU 

p la s m in a  e s  c a p a z  de in h ib i r  ta m b ié n  la  f i b r in o l i s i s  a s o c i a d a  con  t r a n s  

fo r m a c iô n  o nco g én ic a  o n e o p la s ia  (C o llen  y C o ls .  1977).  R e p r é s e n t a ,  -  

f i s io lô g ic a m e n te ,  e l  m a y o r  po te n c ia l  a n t ip la s m fn ic o  d e l  p l a s m a .

L a  o( 2  m a c ro b lo b u l in a  e s  la  segu nd a  a n t i p l a s m i n a  i m p o r ­

tan te  d e s d e  e l  punto de v is  ta  f i s io lô g ic o .  Su P m  e s  d e  8 0 0 .0 0 0 .  P u ede  

r e a c c i o n a r  adem & s con t r i p s i n a ,  t r o m b in a  y K a l i c r e i n a  e n t r e  o t r a s ,  y 

el m e c a n i s m o  h ip o té t ic o  de su  acc iô n  p a r e c e  d eb ido  a  un a  ta  que de l  en  

z im a  p ro te o l l t i c o  a  la  o fg -m a c ro g lo b u l in a ,  in du c ien d o  e n  e s t a  ù l t im a  -
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un Cambio c o n f o r r n a c io n a l , de  m a n e r a  que el e n z im a  queda  a t r a p a d o  en  

e l  i n t e r i o r  de la d^ m a c ro g lo b u l in a  (D a v id so n ,  1977),

E l  pap e l  f i s io lô g ico  de la o f^ -m a c ro g lo b u l in a  s é r i a  n e u -  

t r a l i z a r  e x c e s o  d e  e n z im a s  p r o t e o l f t i c o s  cuando  los  in h ib id o r e s  p r i m a  

r i o s  d e l  s i s t e m a  f i b r in o l f t i c o , c o a g u la c iô n  y o t r o s  s i s t e m a s  p l a s m â t i -  

c o s  e s t à n  s a t u r a d o s  ( M ü l le r t z ,  19791

O t r a s  a n t i p l a s m i n a s  han  s id o  c a r a c t e r i z a d a s  en  s i s t e m a s  

p u r i f i c a d o s .  E s t a s  son :  La  an ti  t r o m b in a  III (o fg -A T - l I I ) , que p a r e c e  ju  

g a r  un  papel m uy  l im i tad o  en  la  in a c t iv a c iô n  de  p la s m in a  ba jo  co nd ic io  

n é s  f i s io k g lcas  y a  n iv e le s  t e r a p é u t i c o s  d e  h e p a r in a  (C o llen  y C o l s .  , -  

1978; S e m e r a n o  y C o l s . , 1978).

E l  în a c t iv a d o r  d e  C^ e s t e r a s a  ( H a rp e l ,  1970; S c h r e i b e r  

y C o ls .  1973; B ro w n ,  1975); p a r t e  de la  a c t iv id a d  f ib r in ô l f t ic a  de la  f r a c  

c iô n  d e  eu g lo b u l in a s  e s  r e s i s t e n t e  a e s t e  in h ib id o r ,  y p a r t e  s e n s i b l e , l a  

p r i m e r a  p a r e c e  e n  r e l a c iô n  coh  lo s  a c t i v a d o r e s  e x t r f n s e c o s  y la  s e g u n ­

da  con lo s  i n t r f n s e c o s  (K luft,  1978).

L a  c{  ̂ an ti  t r i p s i n a  y e l  in h ib id o r  i n t e r -  o< - t r i p s i n a  (G a ­

l l i m o r e ,  1975) p r e s e n t a n  a c t iv id a d  a n t ip la s m in a  en  s i s t e m a s  p u r i f i c a d o s .  

Su  pap e l  f i s io lô g ico  com o i n h i b id o r e s  de f i b r in o l i s i s  p a r e c e  poco im p o r  

ta n t e ,  aunque  s e  h a  e sp e c u la d o  que la o(  ̂ a n t i t r i p s i n a  p o d r f a  i n a c t i v a r  

p r o t e i n a s a s  en  e l  t e r r i t o r i o  e x t r a v a s c u l a r  (D av id so n ,  1977).

P o r  ( i l t im o , l a s  p laque  t a s  y c é lu l a s  m e s o t e l i à l e s  c o n t i e -  

nen  a n t i p l a s m i n a s ,  p e r o  e s t o s  in h i b id o r e s  e s t à n  poco d e f in id o s  (C o l le n  

y W im a n ,  1978b), e n t r e  e l l a s  la  r e c i e n t e m e n te  c a r a c t e r i z a d a  an t i  — 

t r i p s i n a  lo c a l iz a d a  en  g r à n u lo s  d e n s o s  y m e m b r a n a  p l a q u e t a r i a ,  d e  i n -
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c ie r ta  funciôn  f is io lô g ic a  (B a g d a sa r ia n  y C o lm a n , 1978).

b) In h ib id o re s  do la  a c tiv a c iô n  d e l p la sm in ô g en o :

L a id e n tif ic a c iô n  de  d ic h o s  in h ib id o re s  e s  d if fc il p o r  la  p re  

s e n c ia  de a n t ip la s m in a s  y p o rq u e  aigu  n a s  a n t ip la s m in a s  pu ed en  c o m p q r  

t a r s e  com o a n tia c t iv a d o re s .

E n tre  lo s  in h ib id o re s  de la  a c tiv a c iô n  se  e n c u e n tra n  la  

-g lo b u lin a  de P m  7 5 .0 0 0  id e n tif ic a d a  p o r  H ed n e r (1973), que in h ib e  la  

a c tiv a c iô n  d e l p la sm in ô g en o  p o r  UK y S K . T am b ién  se  ha d ich o  que e l 

in h ib id o r  de la  a c tiv a c iô n  d e l p la sm in ô g en o  s e  lib e ra b a  d u ra n te  la  c o a ­

g u lac iô n  y tro m b o fo rm a c iô n  (B e n n e tt, 1970; B en n e tt y O g s to n , 1973). 

H ed ile r y G a llim o re  (1977) a is la n  d o s  m o lé c u la s  de b a jo  P m  in h ib id o —■ 

r a s  de la  f ib r in o l is is ,  que no son  a n t ip la s m in a s  y que e m ig ra n  com o -  

c( g lo b u lin a s  en  la s a n g re  h u m a n a .

P o r  o t r a  p a r t e ,  L o sk u to ff y E d g in to n  (1977) d e te c ta n  la  -  

e x is te n c ia  de un in h ib id o r  de la  f ib r in o l is is  e n  c é lu la s  e n d o te l ia le s  v a s  

c u la r e s  en  c u lt iv o , c é lu la s  q u e , p o r  o t r a  p a r t e ,  ta m b ié n  s in te tiz a b a n  

a c t iv a d o r ,  s u g ir ie n d o  que la  s f n te s i s  de a m b o s  a c t iv a d o r  e in h ib id o r  -  

e s ta  c o o rd in a d a .

E l in h ib id o r  de C '^  e s t e r a s a ,  p r in c ip a l  in a c t iv a d o r  d e l fa_c 

to r  XII en  e l p la s m a  h u m an o , puede ju g a r  un p ap e l com o in h ib id o r  de -  

la  a c tiv a c iô n  d e l p la sm in ô g e n o , a l i n t e r f e r i r  con  la  vfa in t r in s e c a  de  la  

a c tiv a c iô n  (C o llen  y W im an , 1978b), a s f  com o  la  a n tip la s m in a  rà p id a  -  

que puede in h ib ir  ta m b ié n  la  a c tiv a c iô n  d e l p la sm in ô g en o  p o r  in h ib ic iô n  

le n ta  d e l a c t iv a d o r  (u ro q u in a sa ) y p o r  in te r f e r e n c ia  con la  un iôn  d e l -  

p la sm in ô g en o  a la  f ib r in a ,  d ism in u y en d o  la a c tiv a c iô n  d e l p la sm in ô g en o  

f ib r i n a -d e p e n d ie n te .
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P o r  û lt im o , en  c u a n to  a l p ap e l que ju e g a  e l h igado  e n  e l -  

" a c la r a m ie n to ” d e l a c t iv a d o r  d e l p la s m in ô g e n o , se  co noce  que la  de s a  

p a r i  c iô n  de  la  a c tiv id a d  " a c t iv a d o r  d e l p la s m in ô g e n o ” e s  m à s  rà p id a  -  

”in  v iv o ” que ”in  v i t r o ” . E n  e n fe r m o s  c i r r ô t i c o s ,  la  v id a  m ed ia  d e l a ç  

tiv a d o r  ”in  v iv o ” e s ta  a la r g a d a ,  p e ro  ”in  v i t r o ” e s  s im i l a r  a  la  de  su je  

to s  n o r m a le s ,  lo que s u g ie r e  que e l h fgado  e s  un ô.rgano im p o r ta n te  en  

e l " a c la ra m ie n to ”d e l a c t iv a d o r  d e l p la sm in ô g e n o  y que e l  p la s m a  inh ibe  

p ro g re s iv a m e n te  d ich o  a c t iv a d o r  (C o llen  y W im an , 1978b).

2. -  A lte r a c io n e s  de la  f ib r in o l i s i s  V T V P . -

L a  v a lo ra c iô n  de la  p a to lo g fa  d e l s i s te m a  f ib r in o lf t ic o  e s  -  

c o m p le ja ,  co n d ic io n ad o  en  p a r te  p o r  lo s  a s p e c to s  todav fa  d e s c o n o c i-  

d o s  de  e s te  s i s te m a  f is io lô g ic o .

P o d rfa  e s p e r a r s e  que e l d e s c e n s o  d e  la  c ap a c id a d  f ib r in o -  

I f tic a  d e s e m b o c a se  en  t r o m b o s is  y e l a u m e n to  de la  m is m a  en  c lfn i­

ca  h e m o r rà g ic a .  E s to  ù lt im o  p a re c e  c la r o  en  la  C ID , eh  que la  f ib r i 

n o l is is  s e c u n d a r ia  e s  c a p a z  d e  d e g r a d a r  f ib r in ô g e n o , f a c to r  V III, e tc .  

L a  c o n tr ib u c iô n  d e  l a s  a n t ip la s m in a s  p e rm a n e c fa  d e s c o n o c id a , en  cuan  

to  a c lfn ic a  h e m o r rà g ic a  s e  r e f i e r e ,  h a s ta  la s  r e c ie n te s  d e s c r ip c io -  

n e s  de e n fe rm e d a d  h e m o r rà g ic a  a s o c ia d a  con d é f ic i t  de d  1 -a n t i t r ip s i  

na (L e w is  y C o ls .  , 1978) y d e f ic ie n c ia  congé ni ta  de 2 - a n t ip la s m i­

na rà p id a .  (A oki y C o ls .  1979).

E n  cu an to  a  d is m in u c iô n  de la  a c tiv id a d  f ib r i n ô lf tic a  y T V P , 

ha  s id o  d e s c r i  to a la r g a m ie n to  de l tie m p o  de  l i s i s  de eu g lo b u lin a s  en  

p a c ie n te s  con T V P  r é c u r r e n te  (S u d h a k a ra n , 1971), a s f  com o a u m e n ­

to de in h ib id o r  d e l a c t iv a d o r  t i tu l a r  (A s tru p  y B ra k m a n , 1970), d is rm  

nuc iôn  de a c tiv id a d  f ib r i nolf t ic a  en  la s  vena  s  de la s  p ie r n a s  d e te r m i -
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nada h is to q u im ic a m e n te  (P an d o lfi y C o ls ,  ,1967) en  e n fe r m o s  con  T V p  

d is m in u c iô n  de la  r e s p u e s ta  f ib r i n ô lf tic a  a la o c lu s iô n  v en o sa  a s o c ia  

d a  con  h ip e r lip id e m ia  y T V P  (A n d e rse n , 1976) . T a m b ié n  se  ha  d e s ­

c r i  to e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  f a m il ia r  a so c ia d a  a  d e fe c to  de  s a -  

lid a  de a c t iv a d o r  v a s c u la r  (Jo h a n sso n  y C o ls .  , 1978) y a n o rm a lid a d  

m o le c u la r  h e r e d i ta r ia  d e l p la sm in ô g en o  con  T V P  r é c u r r e n te  (A oki y 

C o ls .  1978),

S e  han  d e s c r i to  c a m b io s  en  e l s i s te m a  f ib r in o lf t ic o  con  d is  

m in u c iô n  de p la sm in ô g e n o , d is m in u c iô n  de la a c tiv id a d  f ib r i nolf tic a  

y au m en to  de a c tiv id a d  a n ti f ib  r i  no 1 f ti c a  en  re la c iô n  con  e l p o s to p e ra ­

to r io  (Y gge, 1970), a s f  com o d e s c e n s o  de la  a c tiv id a d  f ib r i  n ô lf tic a  -  

en  e l p o s to p e ra to r io  p e ro  s in  c o r r e la c iô n  con e l d é s a r r o i  lo de  T V P  -  

in v e s tig a d a  p o r  F ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  (M a c in ty re  y C o l s . , 1976). -

A c o r ta m ie n to  de la  v ida  m ed ia  d e l p la sm in ô g e n o  ta m b ié n  ha s id o  d e s  

c r i  to en  la  T V P  (M a rk e r y S l i c h te r ,  1974) .

E l a la rg a m ie n to  d e l tiem p o  de  l i s i s  de l co àg u lo  to ta l s e  ha  

c o n s id e ra d o  com o un e n say o  v â lid o  p a ra  d e te c ta r  e n fe rm o s  con  a lto  

r ie s g o  de d e s a r r o l l a r  T V P  en  e l p o s to p e ra to r io  (C om p y C o ls .  , 1979), 

a s f  com o e l v a lo r  p re d ic tiv o  d e l a la rg a m ie n to  d e l tie m p o  de  l i s i s  de 

e u g lo b u lin a s  en  e l d e s a r r o l lo  de T V P  p o s to p e ra to r ia  (C lay to n  y C o ls .

1976).

L a a n tip la s rh in a  rà p id a  ta m b ié n  ha s id o  m ed id a  en  p a c ie n  

te s  con T V P  en  e l  m o m en to  agudo d e l e p iso d io  s in  o b s e r v a r s e  m o d i-  

f ic a c iô n , aunque d ic h a  a n tip la s m in a  se  e n c o n trô  e le v a d a  p o s t e r io r — 

m en te  en  e l c u rs o  de  la  e n fe rm e d a d  (T e g c r - N i ls s o n  y C o ls .  ,1 9 7 8 ) . -
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A um ento  de a n tip la s m in a  rà p id a  s e  ha d e te c ta d o  en  c l p o s t-o p e  ra  to r io  y 

p u e rp e r io  (T e g e r  -  N ils so n  y C o ls ,  , 1977).

A um ento  de a n tip la s m in a  (m ed ido  p o r  m àtodo  c a s e in o ll t ic o )  

s e  ha  e n c o n tra d o  tam b ién  en  e l p r im e r  d la  d e l p o s to p e r a to r io , aunque -  

s in  m o s t r a r  d i f e r e n c ia s  s ig n if ic a tiv a s  e n tr e  lo s  e n fe rm o s  que d e s a r r o -  

lla ro n  T V P  y lo s  que no la p r e s e n ta ro n  (G a llu s  y C o ls .  , 1973).
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V . F A C T O R E S  DE A LTO  R IE S G O  O P R E D IS P O N E N T E S  PA RA  E L  D E ­

SA R R O L L O  D E T V P .

E x is te  e v id e n c ia  e p id e m io lo g ic a  d e  que g ra n  n u m é r o  d e  e n fe rm e  

d a d e s  o s i tu a c io n e s  d i n i c a s  s e  a s o c ia n  con  e l d e s a r r o l l o  d e  T V P . El in_ 

c re m e n to  de  té c n ic a s  d ia g n o s tic a s  d e  la  T V P  y el e s tu d io  d e  d ic h a  e n fe r  

m e d a d , h a  p e rm it id o  d e te c ta r  e s t a s  s i tu a c io n e s  de " a l to  r i e s g o "  que e s tu  

d ia r e m o s  en  e s te  c a p itu lo  ( ta b la  1).

CIR U G IA .

L a  a l ta  in c id e n c ia  d e  T V P  en  e n fe rm o s  s o m e t id o s  a c ir u g fa ,  so  

b r e  todo a b d o m in a l, ha s id o  p ro b a d a  u san d o  la  técn i c a  d e l f ib r in ô g e n o  r a  

d ia c tiv o  (F la n c  y C o ls .  , 1968; K a k k a r  y C o l s . , 1970; M iln c  y C o ls .  , 1971).

E n la  p ro d u cc io n  d e  la  T V P  e s ta n  im p lic a d o s  m e c a n is m o s  ta ie s  

com o  la  le s io n  e n d o te l ia l ,  e l e s t a s i s  v en o so  p ro d u c îd o  p o r  p a r â l i s i s  m u s  

c u la r  de  la s  e x tr e m id a d e s  in f e r io r e s  d u ra n te  la  a n e s t e s i a ,  la  d ila ta c io n  

v e n o sa  in d u c id a  p o r  d ro g a s  t a i e s  com o H a lo tan e  y P e t id in a  (N ic o la id e s , 

1975) y lo s  c a m b io s  en lo s  c o m p o n e n te s  s a n g u in e o s  d u r a n te  e l postoperg . 

to r io .

E n fe rm o s  con  edad  a v a n z a d a  y o b e s o s  p r e s e n ta n  m a s  r i e s t o s  de 

T V P  cu ando  s e  so m e n te n  a  in te rv e n c io n e s  q u ir u rg ic a s ;  ta m b ié n  lo s  e n fe r  

m o s  con  h is to r i a  p re v ia  de T V P ,.  E P  y v e n a s  v a r i c o s a s  (K a k k a r y C o l s . , 

1 9 7 0 ),a s f  co m o  la s  m u je re s  q u e  to m an  a n tic o n c e p tiv o s  o r a l e s  (S a g a r  y 

C o ls . , 1976).

P o r  o t r a  p a r t e ,  D o rm an d y  (1975) e n c u e n tra  q u e  a q u e llo s  e n fe rm o s  

que tie n e n  au m en to  d e  v is c o s id a d  a n te s  de  la  c ir u g fa ,  p r e s e n ta n  a lta  incû
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d e n c ia  de T V P  en  e l p o s to p e ra to r io ,  aun  en  a u s e n c ia  de o t r o s  fac to  r e s  -  

de r ie s g o  c o n o c id o s .

L o s  t r a u m a t is m o s  de  m ie m b ro s  i n f e r io r e s ,  e s p e c ia lm e n te  la  -  

f r a c tu r a  de  c a d e ra  o p e lv is ,  a s f  com o la  c iru g fa  o r to p é d ic a  r e p a r a d o r a ,  

s e  a s o c ia n  con una a l ta  in c id e n c ia  de T V P  y E P  (S e v i t t  y G a lla g h e r ,  1959, 

1 9 6 1 ) ,  c o n s id e râ n d o s e  e l E P  la  m a y o r  c a u sa  de  m u e r te  en  e n fe rm o s  c o n -  

f r a c tu r a  de  c a d e r a .

E l c o n o c im ie n to  d e  e s to s  fac to  r e s  d e  r ie s g o  ha hecho  p o s ib le  e l 

d e s a r r o l lo  d e  té cn i c a s  .p ro  f i lâ c t ic a s  f f s ic a s  y con  a n t ic o a g u la n te s ,  p a ra  -  

la  p re v e n c iô n  de  la  T V P  p o s to p e ra to r ia .

E N F E R M E D A D E S  MED 1C A S .

L a in c id e n c ia  de  T V P  en  p a c ie n te s  d e  c lfn ic a  m éd ica  ha  s id o  e s ­

tu d ia d a  m e n o s  e x te n s a m e n te  que en  e n fe r m o s  q u i r ù r g ic o s ,  p ro b a b le m e n ­

te  p o r  c o n s t i tu i r  e l p r im e r o  un g ru p o  m é s  h e te ro g e n e o .

S in  e m b a rg o  e x is te n  s i tu a c io n e s  co m o  e l in f a r to  de m io c a rd io  y 

la  p a r a p l e j i a , en  la s  que la  e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  e s  una c o m p lic a  

c iôn  f r e c u e n te .

E n  e l in f a r to  de  m io c a rd io  s e  ha  c o n s id e ra d o  que e l fa llo  en  e l -  

g a s to  c a rd fe c o  puede c o n d ic io n a r  una d is m in u c iô n  de  la  p e rfu s iô n  e n  lo s  

m ie m b ro s  i n f e r io r e s .  D icha  d is m in u c iô n  de  la  p e r fu s iô n  p ro d u c ir fa  e s ta  

s i s  v enoso  (N ic o la id e s , 1975), y é s te  p o d rfa  e s t a r  en  re la c iô n  con e l  d e M  

r r o l lo  de T V P  en e s to s  e n fe rm o s .

S e  conoce que la  in c id e n c ia  de  T V P  en  e n fe r m o s  con in f a r to  de  -
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m io c a rd io  e s  m a y o r en  lo s  que e s ta n  in m o v il iz a d o s , p a r t ic u la r m e n te  en  

a q u e llo s  que tien en  fa llo  c a rd ia c o  (M ille r  y C o ls .  ,1 9 7 6 ), y c6 m o  la  in c i­

d e n c ia  de T V P d ism in u y e  con la  d e a m b u la c iô n  p re c o z .

L a in m o v ilid ad  , p e rm a n e n c ia  e n  c a m a  la rg o  tie m p o  y la  o b e s i -  

dad fu e ro n  c o n s id e ra d o s  in ic ia lm e n te  com o  fac to  r e s  de r ie s g o  p a r a  e l de 

s a r r o l l o  de  T V P  (R ô s s le ,  1937; G ib b s , 1957) , y a c e p ta d o s  en  la  a c tu a l i -  

dad (M itc h e l l,  1978).

R e fe re n te  a  la  in m o v ilid a d , e s  p r e c is o  c o n s id e r a r  d o s  s i tu a c io -

L a p r im e r a  e s t a r l a  c o n s titu ld a  p o r  lo s  e n fe r m o s  que d e b e n  p e r  

m ane ce  r  en  cam a  la rg o  t ie m p o , y a q u e llo s  que no p u ed en  m o v i l iz a r  lo s  

m ie m b ro s  i n f e r io r e s ,  p e ro  que c o n se rv a n  la  funciôn  m u s c u la r  d e  lo s  m is

m o s .

E n  e llo s  puede e x i s t i r  d is m in u c iô n  de  la a c tiv id a d  m u s c u la r  ( d is ­

m in u c iô n  o fa llo  re la tiv o  de la  bom ba p e r i f è r ic a )  y c ie r to  g ra d o  de e s t a s i s  

v e n o so . V a lo ra r  cu an to  in fluye  e s ta  in m o v ilid ad  en  e l d e s a r r o l l o  d e  T V P 

e s  c o n f lic t iv o , ya que en  e s to s  e n fe rm o s  se  su m an  g e n e ra lm e n te ,  o t r a s  -  

s i tu a c io n e s  p a to lô g ic a s  que so n  l a s  re s p o n s a b le s  de d ic h a  in m o v ilid a d  y /o  

e n c a m a m ie n to , y que pueden  p a r t ic ip e r  ta m b ié n  en  la  p ro d u c c iô n  de  T V P .

L a segunda  s itu a c iô n  e s  la  in s ta u ra c iô n  de una h e m ip le j ia  o p a ra  

p le j ia  . E l c a so  m a s  re p r e s e n ta t iv o  e s  e l AC V A . E s to s  e n fe r m o s  p r e s e n ­

tan  una in m o v ilid ad  a b so lu te  d e l m ie m b ro  o m ie m b ro s  a f e c ta d o s ,  con  fallo  

to ta l de lo s  m ù sc u lo s  re s p o n s a b le s  de b o m b e a r  la co lu m n a  v e n o sa , y p ro ­

d u cc iô n  de e s t a s i s .  S e  han d e s c r i  lo a lg u n a s  s e r i e s  h a c ie n d o  r e f e r e n c ia  a 

e s te  p ro b le m a  con c r i  te  r io s  d ia g n ô s tic o s  de T V P  b a s a d o s  en  la s  m a n ife s -
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taci’o n e s  c H n ic a s .

W arlo w  y C o ls .  (1976a) e n c u e n tra n  T V P , d ia g n o s tic a d a  p o r  f ib r i 

nôgeno r a d i a c t iv o , en  40 de 76 e n fe rm o s  con A CV A , y e l fa c to r  de  r ie s g o  

m â s  im p o r ta n te  e s  la  in m o v ilid a d  a b s o lu ta ,  E l d e s a r r o l lo  de  T V P  en  e s ­

ta  se  r i e , no g u a rd ô  re la c iô n  con la  e d a d , o b e s id a d , ni tiem p o  de p e r  m a — 

n en c ia  en  c a m a .

L a  p a r a p le j ia  y h e m ip le j ia  debe  c o n s id e r a r s e  com o  un  fa c to r  de 

r ie s g o  m uy im p o r ta n te ,  y a  que en  e s to s  e n fe rm o s  s e  h a  e n c o n tra d o  la  m a  

y o r  in c id e n c ia  de  T V P  (53% ), d e n tro  d e  lo s  p a c ie n te s  d e  c lfn ic a  m é d ic a .

S i tu a c io n e s  d e  co n o c id o  au m en to  de  r ie s g o  p a r a  p a d e c e r  T V P  en  

e n fe r m o s  m é d ic o s  so n  ta m b ié n  la  edad  av a n z a d a  y la  h i s to r i a  p re v ia  d e  tro m  

b o e m b o lism o  ( P r e s c o t t  y C o ls .  , 1978).

O tro  g ru p o  d e  e n fe rm e d a d e s  en  la s  que s e  h a  r e  conoc ido  a s o c i a -  

c iôn  con  T V P  so n  la s  e n fe rm e d a d e s  m a lig n a s  (R a w le s  y C o ls .  , 1973); M it 

c h e l l ,  1978), s o b r e  todo  lo s  c a r c in o m a s  de p a n c r e a s ,  p u lm ôn  y e s tô m a g o .

L a  T V P  p üede  s e r  la  p r im e r a  m a n ife s ta c iô n  d e  un  c a rc in o m a , y 

lo s  a d e n o c a rc in o m a s  s e c r e to r e s  de m u c în a  so n  lo s  que m&s s e  a s o c ia n  -  

con e l d e s a r r o l l o  de  T V P ; e s  p o s ib le  que e s to s  tu m o re s  p ro d u z c a n  s u s ta n  

c ia s  t r o m b o p la s t in ic a s ,  y e s  de  i n t e r é s  e l que e s to s  tu m o re s  s e c r e to r e s  

de m u c in a  p u ed en  a s o c i a r s e  con  CID (P i tn e y , 1972b ).

E n  e n fe r m o s  con  n e o p la s ia s  s e  h an  d e s c r i to  c a m b io s  en  lo s  sisW  

m a s  de  c o a g u la c iô n  y f i b r in o l i s i s ,  ta i e s  com o au m e n to  d e  p laq u e  ta  s , au m en  

de a d h e s iv id a d  p laq u e  t a r i a , au m en to  de  c o n c e n tra c iô n  d e  lo s  fa c to  r e s  1,11,

V , V III, IX yX (R a w le s  y C o ls .  ,1973) y a c o r ta m ie n to  d e l tiem p o  p a rc ia l .d e
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tro m b o p la s tin a  a c tiv a d a  (P T T A ), que puede c o n s id e r a r s e  com o  un e s ta d o  

p ro lro m b ô t ic o .

L a s  in f e c c io n e s  g r a v e s ,  s o b re  todo p o r  g è rm e n e s  G ra m  n e g a t i -  

v o s , p ueden  a s o c i a r s e  a  t r o m b o s is  y C ID , en  r e la c iô n  a  la  e n tr a d a  de  en  

do tox ina  en  la  c ir c u la c iô n  ( W e s s le r , 1975) y p o r  le s iô n  e n d o te l ia l ,

O tr a s  e n fe rm e d a d e s  s e  a s o c ia n  ta m b ié n  con tro m b o e m b o lis m o  -  

(P i tn e y , 1972b); e n t r e  e l l a s ,  la  c o l i t i s  u lc e r o s a ,  en  la  que s e  h a  c o n s id é ra  

do la  s i tu a c iô n  d e  h ip e rc o a g u la b i l id a d  com o  p ro b a b le  re s p o n s a b le  d e  la  -  

ten d en c ia  t r o m b ô t ic a .  E l s in d ro m e  de  B e h ç e t, en  e l cu& l, una c u a r ta  p a r_  

te de lo s  e n fe rm o s  p a d e c e n  c o m p lic a c io n e s  t r o m b ô t ic a s ,  s o b r e  todo de gran 
d e s  v e n a s  y f r e c u e n te m e n te  en  lo s  lu g a r e s  de p unc iôn  v e n o sa ; e n  e s t e  s in ­

d ro m e  se  h a  e n c o n tra d o  au m e n to  de  f ib r in ô g e n o , s i b ie n  e s  e s p e c u la tiv o  -  

h a c e r  re s p o n s a b le  a e s t e  h a lla z g o  de  la  te n d e n c ia  a  la  t r o m b o s i s .

E n  e l lu p u s  e r i te m a to s o  d is e m in a d o  se  h a  d e s c r i to  p r e s e n c ia  de 

en fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  en  un  12 ,2%  de 114 e n fe r m o s  e s tu d ia d o s  a  lo  * 

la rg o  de  to d a  su  v id a . E l r e  c o n o c im ie n to  de e s ta  a s o c ia c iô n  tie n e  in t e r é s  

dado que la  c lfn ic a  que puede p r é s e n ta  r s e  p o r  E . P .  e s  s i m i l a r  a  la  p ro d u  

cida p o r  p le u r i t i s  a s o c ia d a  a  lu p u s  e r i te m a to s o  d is e m in a d o . P o r  o t r a  p a r  

te ,  s e  h an  e n c o n tra d o  a l t e r a c io n e s  a n a lf t ic a s  en  e s to s  e n fe r m o s  (A n g le s -  

Cano y C o ls .  , 1979), ta i e s  com o  e l au m en to  de f a c to r  V III: FW  y d is m in u  

ciôn o a u s e n c ia  d e  l ib e ra c iô n  de a c t iv a d o r  v a s c u la r  d e s p u é s  de  o c lu s iô n  -  

v en o sa . C om o a m b a s  p ro te in a s  s e  s in te t iz a n  en  e l  e n d o te l io ,  s e  h a  p e n s a -  

do que su  a l t e r a c iô n  s e  p ro d u z c a  p o r  in m u n o c o m p le jo s , y que e llo  pueda -  

e s t a r  en  re la c iô n  co n  la  te n d e n c ia  a  la  t r o m b o s is .

E n  la  h o m o c is t in u r ia ,  so n  co m u n e s  lo s  e p is o d io s  tr o m b ô t ic o s ,  -
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tan to  a r t e  r i a l e s  com o  v e n o so s , y e s to s  p u ed en  s e r  c a u s a  de m u e r t e . Un 

hech o  pa to lô g i CO im p o r ta n te  e s  la  d eg en e  ra c iô n  de f ib r a s  e là s t i c a s  a r t e -  

r i a l e s  y d e s a r r o l lo  de  a r t e r i o s c l e r o s i s  p r e m a tu r a  (P i tn e y ,  1 9 7 2 ,b ) . E n 

e s to s  e n fe rm o s  s e  h a  d e s c r i to  d is m in u c iô n  en  la  s u p e rv iv e n c ia  de  p laque  

t a s ,  a s f  com o  a c o r ta m ie n to  de  la  v ida  m e d ia  d e l p la sm in ô g e n o  (M a rk e r  y 

C o ls .  1972), c o r r ig ié n d o s e  e l a c o r ta m ie n to  de  la  v ida  m ed ia  p la q u e t^ r ia  

cuando  fu e ro n  t r a ta d o s  con  d ip i r id a m o l .  E x p e r im e n ta lm e n te  s e  h a  m o s tra  

do côm o la  s u p e rv iv e n c ia  p la q u e ta r ia  e s t é  en  re la c iô n  in v e r s a  a  lo s  n iv e ­

le s  de  h o m o c is ti  n a , y lo s  c a m b io s  p ro d u c id o s  e n  la s  p a re d e s  v a s c u la r e s  

p ueden  s e r  p ro d u c id o s  p o r  la  m is m a , in d u c ien d o  tro m b o e m b o lism o  p la — 

q u e ta r io  con  co n su m o  se le c tiv o  de p la q u e ta s .

O tr a s  e n fe rm e d a d e s  d e s c r i  ta s  a s o c ia d a s  con  r ie s g o  de  tro m b o  

s i s  so n  la  d ia b e te s  y la  h ip e r lip o p ro te in e m ia  (R aw le s  y C o ls .  ,1 9 7 3 ) .

P o r  o t r a  p a r t e , e in d e p e n d ie n te m e n te  d e l tip o  de  e n fe rm e d a d , 

se  h an  im p lic a d o  a l t e r a c io n e s  de  la  c o a g u la c iô n , co m o  e l a c o r ta m ie n to  -  

d e l P T T A  com o un  f a c to r  d e  r ie s g o  p a r a  e l  d e s a r r o l lo  d e  T V P  (M e K enna 

y C o ls .  , 1977).

E n tr e  l a s  e n fe rm e d a d e s  d e  la  s a n g r e ,  lâ  h e m o g lo b in u r ia  p a r o -  

x ls t ic a  n o c tu rn a  (MPN) e s  de  la s  que m à s  f re c u e n te m e n te  se  a s o c ia  a  tro m  

b o e m b o lism o  y la  t r o m b o s is  e s  una d e  l a s  p r in c ip a le s  c a u s a s  de  m u e r te  -  

in m e d ia ta .  S e  ha p e n sa d o  que en  e s ta  e n fe r m e d a d ,  la  h e m ô l is is  in t r a v a s c u  

l a r  puede  s e r  fu en te  d e  l ib e ra c iô n  d e  tr o m b o p la s tin a  a  p a r t i r  de  lo s  h é m a ­

t i e s  l i s a d o s ,  y p ro v o c a r  un e s ta d o  de  h ip e rc o a g u la b i l id a d  (P i tn e y , 1972 b ) .

E n  la  MPN s e  h a  d e s c r i to  a u m e n to  en  la  c o n c e n tra c iô n  d e  lo s  fac
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t o r e s  II, VIT y V III, s o b re  todo d u ra n te  la s  c r i s i s .

E n  la  a n e m ia  de c é lu la s  f a l c i t e r m e s , la  t r o m b o s is  o c u r r e  en 

lo s  p eqüefio s  v a s o s , y com o c ô n se c u e n c ia  se  p ro d u c e n  in f a r to s  en  6 r g a -  

n o s com o rifSôn, b azo  y bue s o . L a  t r o m b o s is  v en o sa  puede a s o c i a r s e  tam  

b ién ; en  e s ta  e n fe rm e d a d  s e  ha e n c o n tra d o  a l t e r a c iô n  de  la  v is c o s id a d  y -  

e llo  p uede  c o n tr ib u i r  a  e n le n te c im ie n to  de  la c ir c u la c iô n  (D o rm a n d y , 1975).

T ro m b o s is  v en o sa  y E . P .  s e  h a  e n c o n tra d o  ta m b ié n  e n  e n fe rm o s  

con a n e m ia  h e m o lit ic a  in m u n e , y de e l lo s  p a re c e n  t e n e r  m&s r ie s g o  lo s  pa 

c ie n te s  d e  ed ad  a v a n z a d a  t r a ta d o s  con  a l t a s  d o s is  de  c o r t ic o ïd e s  (P i tn e y ,

1972b).

L a  e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  e s  ta m b ié n  u n a  c o m p lic a c iô n  -  

im p o r ta n te  de la  p o lic ite m ia  v e r a ,  h a b ie n d o se  e n c o n tra d o  un  19% d e  e n ­

fe rm o s  que p a d e c e n  T V P  a lo la rg o  d e  su  e n fe rm e d a d . L a  m u e r te  p o r  -  

E P  no e s  in f r e c u e n te .  L a p o lic ite m ia  v e ra  e s  la  c a u s a  m&s f re c u e n te  d e -  

de  la s  c o n o c id a s  d e l s in d ro m e  d e  Budd C h ia r i  se g ù n  P a r k e r ,  1959 (P itn ey , 

1972b). E n fe rm e d a d  v a s c u la r  ( a r t e r i a l  y /o  v e n o sa )se  h a  e n c o n tra d o  én  un 

30% de e n fe r m o s  con  p o lic ite m ia  v e r a .  U na c a u sa  de  m u e r te  im p o r ta n te  

en  e s ta  e n fe rm e d a d  e s  tam b ién  la  o c lu s iô n  a r t e r i a l .

E l au m e n to  de la  v is c o s id a d  d e  la  s a n g re  ha  s id o  im p lic a d o  en  

e l d e s a r r o l lo  de  t r o m b o s is  en  la  p o lic ite m ia  v e ra  (R a w le s  y C o ls .  ,1 9 7 3 ), 

p a r t ic u la rm e n te  en  e n fe rm o s  d e s h id ra ta d o s  (P i tn e y , 1 9 7 2 ,b ) , a s f  c o m o -  

e l au m e n to  de  p la q u e ta s .

P o r  o t r a  p a r t e ,  e s  co n o c id o  que la s  c o m p lic a c io n e s  t r o m b ô t ic a s  

son  c o m u n e s  en  lo s  d e s o rd e n e s  m ie lo p r o l i f e r a t iv o s  (W ein fe ld  y C o ls .  , 1975)
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W" (1978) e n c u e n tra  7 c o m fjlic a c io n e s  t r o m b ô t ic a s  e n  28 e n fe rm o s  con -  

t r o m b o c i to s is  s e c u n d a r ia  a s fn d ro m e  m ie lo p r o l i f e r a t iv o  y n inguna en  11 

con t r o m b o c i to s is  r e a c t iv a ,  re la c io n a n d o  la  p r e s e n c ia  de  c r i s i s  isq u é rm  

c a s  con la  h ip e ra g re g a b i l id a d  p la q u e ta r ia  e n c o n tra d a  e n  lo s  p r im e r o s .

T e n d e n c ia  a  la  t r o m b o s is  s e  ha e n c o n tra d o  ta m b ié n  en  e l m ie lo  

m a m O ltip le , a s f  com o en  e n fe r m o s  e s p le n e c to m iz a d o s , p a r t ic u la rm e n te  

en  lo s  que  p r e s e n ta n  tr o m b o c i to s i s  s e c u n d a r ia  p e r s i s t a n t e ,  y e s t a  s e  e n ­

c u e n tr a  m é s  f r e c u e n te m e n te  e n  e n fe r m o s  que p r e s e n ta n  a n e m ia  p e r s i s t e n  

té d e s p u é s  de la  e s p le n e c to m fa , com o  en  lo s  c a s o s  d e  a n e m ia  h e m o lit ic a  

no e s f e r o c f t ic a ,  m ie lo f ib r o s is ,  t a l a s e m ia ,  e t c .  ( P i tn e y , 1972 b ) .

L E S IO N  V EN O SA  LO C A L

L a  in y e c c iô n  de  s u s ta n c ia s  i r r i t a n t e s  p o r  v fa  en d o v en o sa  puede 

c a u s e r  t r o m b o s i s ,  a s f  com o  la s  c é n u la s  in t r a v e n o s a s ,  é s t a s  p o r  t r a u m a -  

tism o  d e l e n d o te lio  v a s c u la r ,  p a r t ic u la rm e n te  s i  e x is te  in fe c c iô n  s o b r e a f^  

d ida  d e  la  c é n u la . W e in b e rg  y P a s te r n a k  (1978) d e s c r ib e n  un c a s o  de tro m  

b o s is  a x i l a r  y s u b c la v ia  con  e m b o lis m o  p u lm o n a r  s é p t ic o ,  en  un  v a rô n  de  

33 a h o s  a d ic to  a la  h e ro in e .

EM B A R A ZO  Y P U E R P E R IO

E s  conoc ido  e l r ie s g o  d e  T V P  en  la  g e s ta c iô n  y p u e rp e r io .  S in  

e m b a rg o , en  a lg u n a s  s e r i e s  s e  in c lu y e n  tr o m b o f le b i t is  s u p e r f ic ia le s  y -  

p ro fu n d a s , lo que r e s t a  v a lo r  a  la s  m is m a s  y a l c o n o c im ie n to  d e  la  v e rd a  

d e ra  in c id e n c ia  d e  la  e n fe rm e d a d . L a  tr o m b o s is  v e n o sa  e s  m&s f re c u e n te  

en  m u je r e s  m a y o r e s ,  m u ltf p a r a s  y o be s a s  (P i tn e y ,  1972b), y la  tro m b o ­

s i s  en  la  g e s ta c iô n  e s  m&s f re c u e n te  en  e l  t e r c e r  t r i m e s t r e ,  aunque  p u e­

de o c u r r i r  p re c o z m e n te ,  s o b r e  todo e n  e m b a r a z a d a s  co n  h is to r i a  p re v ia
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o f a m il ia r  de t r o m b o s i s .

L a  tr o m b o s is  en  e l p u e rp e r io  e s  m é s  f re c u e n te  que en  e l  ern 

b a ra z o , y la  in c id e n c ia  a u m e n ta  cu an d o  se  s u p r im e  la la c ta n c ia  con ë s t r ô  

genos (V e sse y  y M ann , 1978).

U na r a r a  c o m p lic a c iô n  e s  la  tr o m b o s is  v e n o sa  c e r e b r a l ,  que 

p ré s e n ta  una  m o r ta l id a d  d e l 33% .

S e  ha  d e s c r i to  y e s tu d ia d o  e x h a u s tiv a m e n te  e l e s ta d o  de hi p e r  

c o a g u la b ilid a d  y d is m in u c iô n  d e  la  f ib r in o l is is  en  la  g e s ta c iô n ,  s o b r e  to d o , 

en el t e r c e r  t r i m e s t r e .  E s ta  s i tu a c iô n  puede s e r  una p ro te c c iô n  f is io lô g ic a  

p a ra  e l m o m en to  d e l p a r to  (P i tn e y ,  1972 b) , p e ro  no hay c la r a  e v id e n c ia  -  

de su p a p e l com o  p re d is p o n e n te  a  la  t r o m b o s is .

A N T IC O N C E PT IV O S O R A L E S

E x is te  e v id e n c ia  e p rd e m io lô g ic a d e  que e l u so  de  a n to c o n c e p ti-  

vos o r a l e s  a u m e n ta  e l r ie s g o  de T V P  y E . P .  , a s f  co m o  la  f r e c u e n c ia  d e  -  

e p is o d io s  t r o m b ô t ic o s  a r t e r i a l e s  (V e sse y  y M ann, 1978).

E l r ie s g o  de  e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  a p a r e c e  en  r e la c iô n  

con e l c o n ten id o  e s t ro g é n ic o  d e  d ic h o s  a n t ic o n c e p tiv o s , segfin  e s tu d io s  eg i 

d e m io lô g ic o s  y la  o b se rv a c iô n  c lfn ic a  d e l au m en to  de in c id e n c ia  d e  T V P  -  

cuando s e  u t i l iz a n  e s t rô g e n o s  p a r a  s u p r im i r  la  la c ta n c ia  y en  e l t r a ta m ie n  

to del c a rc in o m a  de  p r ô s ta ta  ( P o l l e r ,  1978). S e  co n o ce  ta m b ié n  co m o  e l  -  

tr a ta m ie n to  con  a n t ic o n c e p tiv o s  a u m e n ta  la  in c id e n c ia  de  T V P  p o s to p e ra to  

r i  a  ( S a g a r  y C o ls .  1976) .

E s te  p ro b le m a  h a  s id o  re v is a d o  re c ie n te m e n te  p o r  P o l l e r  ( 1978), 

fu n d am en ta l m en te  el a s p e c to -de- a l t e r a c io n e s  en  lo s  p a ré  m é t ro  s  d e  h e m o s ta  

s ia  p r i m a r i a ,  co a g u la c iô n  y s i s te m a  f ib r in o lf t ic o . E s to s  h a lla z g o s  han  s id o :
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E n lo s  le s t  g lo b a le s  de c o a g u la c iô n ; au m e n to  de a c tiv id a d  a n t ih e p a r in a , 

a c o r ta m ie n to  de l co n su m o  de p ro t ro m b in a ,  a c o r ta m ie n to  de P T T A , y d e l 

tiem p o  de  p ro tro m b in a .

E n  e n s a y o s  e s p e c i f ic o s  s e  h a  e n c o n tra d o  au m en to  de  f ib r in ô ­

g en o , f a c to r  11, V il, V lll y IX , a s f  co m o  au m en to  d e l fa c to r  Xa y d e s c e n ­

so  de A T -111. E n e l s i s te m a  f ib r in o lf t ic o ,  au m en to  de  p la s m in ô g e n o , anU 

p la s m in a s  y a c t iv a d o re s  d e l p la s m in ô g e n o , y ta m b ié n  d e te c c iô n  d e  C S M F . 

S e  ha  d e s c r i to  ig u a lm e n te  a u m e n to  de  la  c i f r a  de p la q u e ta s ,  d is m in u c iô n  

éii la  a d h e s iô f i, au m e n to  de  a g re g a c iô n  con  A D P y tr o m b in a , a u m e n to  de 

F P ^  y m o v ilid ad  e le c t r o f o r é t i c a  de  l a s  p la q u e ta s  a l t e r a d a .

• S in  e m b a rg o  e s  p r e c i s o  te n e r  en  cu en ta  que la  g ra n  v a r ie d a d  

de  a n tic o n c e p tiv o s  u t l l i z a d o s ,  d o s i s  y du ra c iô n  d e  lo s  t r a ta m ie n to s  co m p li 

can  la  v a lo ra c iô n  de  lo s  d a to s  a n a lf t ic o s  o b te n id o s , s ie n d o  m u c h o s  d e  -  

e l lo s  c o n tr a d ic to r io s .  P o r  o t r a  p a r t e ,  un  e s ta d o  de h ip e rc o a g u a lib il id a d  

no in d ic a  n e c e s a r ia m e n te  un e s ta d o  p r e t rq m b ô t ic o ,  com o  ya  s e  ex p u so  an  

te  r io r m e n te .

L o s  a n tic o n c e p tiv o s  o r a l e s  d e  a lto  co n ten id o  e s t ro g é n ic o  d e -  

te rm in a n  un riesg o - im p o r ta n te  d e  TVP> y no d eb en  s e r  p r e s c r i t e s  n o rm a l 

m en te  (V e sse y  y M an n , 1978). S in  e m b a rg o  e s  p r e c is o  v a lo r a r  c r i t i c a m e n  

te  la  p o s ib il id a d  d ia g n ô s tic a  d e  E . P .  a n te  un c a so  d a d o , ya que e l E . P . h a  

sid o  c o n s id e ra d o  co m o  una  e n fe rm e d a d  so b re d ia g n o s t ic a d a  en  la  a c tu a lid a d  

s o b re  todo en  m u je r e s  p re v ia m e n te  s a n a s  que to m an  a n tic o n c e p tiv o s  (R obin

1977) co n  lo s  p o s ib le s  r i e s g o s  d e l t r a ta m ie n to  h e p a rfn ic o  y a n tic o a g u la c iô n  

o r a l  a  la rg o  p lazo  (H u s ted  y A n d re a s e n , 1976; P o r t e r  y J i c k ,  1977).
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F A C T O R E S  C O N S T IT U C IO N A L E S . F A M IL IA R E S  Y S O C IA L E S .

L a  p re d is p o s ic iô n  f a m il ia r  a la  T V P  y E P  no e s  f r e c u e n te .

E n a lg u n o s  c a s o s ,  e s ta  p re d is p o s ic iô n  o c u r r e  com o c o n se c u e n c ia  de  un 

d é f ic it  de AT-111, que co m o  füé e x p u e s to , r e p r é s e n ta  a l r e d e d o r  de  un -  

2% d e l tro m b o e m b o lism o  v e n o so  (R o s e m b e rg , 1975)

L a  a n o m a lfa  s e  t r a n s m i te  co m o  un c a r& c te r  a u to sô m ic o  d o ­

m in an te  .

E n  la  a c tu a l id a d ,  e l d e s a r r o l lo  de  té cn i c a s  p a r a  e l  e s tu d io  de 

in h ib id o re s  de  la  c o a g u la c iô n  y f i b r in o l i s i s ,  ha  p o s ib il ita d o  un  m e jo r  e s tu  

d io  de la  e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  de  c a r é c t e r  f a m i l i a r ,  h a b ié n d o s e -  

d e s c r i to ,  a d e m é s  d e l d é f ic i t  de  A T -II I , e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ô lic a  eau -  

sa d a  o c o in c id e n te  con  d e fe c to  d e  s a l id a  de  a c t iv a d o r  v a s c u la r  d e l p la s m i­

nôgeno (J o h a n s so n  y C o ls .  , 1976) y a n o rm a lid a d  m o le c u la r  d e l p la sm in ô g e  

no (Aoki y C o ls .  , 1978)."

P o r  o t r a  p a r t e ,  ç e  co poce  la  in f lu e n c ia  d e  lo s  g ru p o s  s a n g u l-  

n eo s  d e l s i s te m a  ABO s o b r e  la  t r o m b o s is  v e n o s a . E s ta  e s  m é s  f re c u e n te  

en  p e r s o n a s  d e l g ru p o  A , e n  l a s  c u é le s  la  T V P  y E P  s e  p r é s e n ta  con  m é s  

f r e c u e n c ia  d e  la  e s p e r a d a ,  p a r t ic u la r m e n te  en  m u je r e s  d e l g ru p o  A que to 

m an  a n tic o n c e p tiv o s  o r a l e s  y ta m b ié n  d u ra n te  la  g e s ta c iô n  y p u e rp e r io  -  

(J ic k  y C o ls .  , 1969; V e s s e y , 1978). L a s  p e r s o n a s  d e l g ru p o  O p a re c e n  te n e r  

m e n e r  te n d e n c ia  a la  T V P .

L a t r o m b o s is  v e n o sa  r é c u r r e n te  s e  p r é s e n ta ,  en  o c a s io n e s ^ a ^  

c ia d a  a  e n fe rm e d a d e s  m a l ig n a s , s i s té m ic a s  y h e m a to lô g ic a s  ya c i t a d a s ,  

P o r  e l c o n t r a r io ,  en  a lg u n a s  o c a s io n e s  no s e  e n c u e n tra  e n fe rm e d a d  subya  

cen te  ni a l te  r a c iô n  en  lo s  p a r é m e t r o s  de  c o a g u la c ié n  y f ib r in o l is is  s e R a la -  

d o s an te  r i o r m e n t e , c o n s id e ré n d o s e  id io p é tic a ;  en  a lg u n o s  c a s o s  s e  ha  e n -
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c o n tra d o  a l t e r a c io n e s  en  la  funciôn  p la q u e t a r i a , de  d u d o sa  s ig n if ic a c iô n  

en  la e tio lo g fa  de  la  T V P . E l m a y o r  p ro b le m a  e n  e s to s  e n fe rm o s  e s  el 

d è è à r r o l lo  de  h ip éh ten s iô fi p u lm o n a r s i lo s  e p is o d io s  tro m b o e m b ô lic o s  

no s e  p re v ie n e n  con  a n ti co ag u la c iô n  y /o  q u irù rg i  c a m e n te  (P i tn e y , 1972b).

D e te rm in a d a s  p ro fe s io n e s  o h é b ito s  s e d e n ta r io s  pueden  e n t r a -  

flar r ie s g o  de  T V P , p o r  e je m p lo  en  lo s  c o n d u c to re s  d e  a u to m ô v ile s  que 

a d o p tan  p o s tu r e s  f o r z a d a s .

E l e s t a s i s  v enoso  y le s iô n  d e l e n d o te lio  v a s c u la r  que puede  -  

p r o d u c i r s e  p o r  a n g u la c iô n  de v a s o s  en  d e te r m in a d a s  p o s tu r a s ,  pu ed en  -  . 

s e r  c a u s a s  p ro b a b le s .

P o r  o t r a  p a r t e , s e  ha o b s e rv a d o  que e l  h é b ito  de fu m a r  c ig a r r i  

l lo s  no p a ré c e  in f lu e n c ia r  e l d e s a r r o l lo  d e  T V P  en  m u je r e s ,  to m en  o no 

a n tic o n c e p tiv o s  o r a l e s  (V e sse y , 1978) y s e  h a  e n c o n tra d o  que e l au m en to  

de  la  c a n tid a d  d e  c ig a r r i l lo s  fu m ad o s  s e  a s o c ia  coh  una  in c id e n c ia  r e d u -  

c id a  d e  T V P  d iag t^b sticad a  p o r  f ib r in ô g e n o  ra d ia c t iv o  en  una s e r i e  de  300 

e n fe r m o s  m é d ic o s  y 201 q u ir ù rg ic o s  ( P r e s c o t t  y C o ls .  ,1 9 7 8 );

E s te  h a lla z g o  ha  s id o  o b s e rv a d o  ta m b ié n  e n  re la c iô n  a l  d e s a r r o  

llo  de  T V P  en  e n fe r m o s  fu m a d o re s  con  in f a r to  d e  m io c a rd io , s in  e m b a rg o , 

m e r e c e  u n a  v a lo ra c iô n  c a u te lo s a  en  e s p e r a  d e  n u ev o s  e s tu d io s .
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V I. LQĈLLZ4ClQ̂gSJÆ WJTVI^iJilSIQRIA MJUMt 
Bi JWi
L O C A L IZ A C IO N E S  P E  LA T V P .

C om o se  ex p u so  en  a n te r io r e s  c a p ltu lo s ,  lo s  e s tu d io s  ana  to 

m o p a to lô g ic o s , flebog r& ficos y con fib rin ô g en o  ra d ia c tiv o  so n  c o n t r a -  

d ic to r io s  e n  cu an to  a cu&l e s  e l lu g a r  de o r i  g en  de  la  T V P  m à s  f re c u e n  

te ,  y en  cu an to  a su  p ro g r e s iô n .

R e c o rd e m o s  que R ô ss le  (1937) e n c u e n tra  un 27 ,1 %  de i n c i d ^  

c ia  de  t r o m b o s is  en  la s  v e n a s  d e  la  p a n to r r i l la  en  su  m a te r i a l  n e c r o p ^  

c ô , y e n  38 c a s o s  de 324 e n f e r m e s , tr o m b o s is  c o n c o m ita n te  en  la s  ve — 

n as  de  la  p a n to r r i l la  y m u s lo . G ibbs (1957) e n c u e n tra  tr o m b e s  en  la s  

v e n a s  de  lo s  m ie m b r o s  in f e r io r e s  en  149 de 253 n e c ro p s ie s  de  e n fe rm e s  

c o m p rè n d id o s  e n tr e  18 y 89 aM os. L a m a y o r  in c id e n c ia  d e  t ro m b e s  fu& -  

e n c o n tra d a  en  la s  v e n a s  de  la s  p ie r n a s ,  p a r t ic u la rm e n te  en  la s  v e n a s  in  

t r a m u s c u la r e s  d e  lo s  m ïis c u lo s  s o le o s .

E n  63 c a s o s  (25% d e l to tal) e n c u e n tra  tro m b e  e n  la s  v e n a s  d e l 

m u s lo , 60  de  e l l e s  en  la s  v e n a s  fem o ra le sT  en  31 d e  lo s  c a s o s  la  tro m b o  

- s i s  fuê b i l a t e r a l ,  y en  29 u n i la te r a l  (20 en  la  d e r e c h a  y 9 en  la  i z q u ie r -  

d a ) . L a  t r o m b o s is  a p a re c e  lo c a liz a d a  en  la s  v e n a s  d e l m u s lo  en  35 m iem  

b ro s  i n f e r i o r e s , m ie n tr a s  que en  lo s  56 r e s ta n te s ,  e l tro m b o  co n tin u ab a  

h a s ta  l a s  v e n a s  de  la  p a n to r r i l l a .  E n  30 de 35 p ie r n a s  ta m b iè n  s e  e n c o n -  

tr6  tro m b o  en  la s  v e n a s  de la  p a n to r r i l la ,  p e ro  s e p a ra d o  a n a tô m ic a m e n -  

te d e l tro m b o  de  la s  v e n a s  d e l m u s lo . P a r a  G ib b s , la  t r o m b o s is  puede -  

p r o d ü c i r s e  e n  d o s  lu g a r e s  s e p a r a d o s  a n a tô m ic a m e n te :  la s  p ie r n a s  y e l  -  

m u s lo . L a  T V P  en  e l m u s lo  tien e  lu g a r  en  e l 10% de lo s  c a s o s  de  T V P
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s o le a ,  y puede p ro d u c ir s e  p o r  p ro p a g a c i6 n  de un tro m b o  de  la s  v en as  

de la s  p ie r n a s ,  o p o r  tr o m b o s is  p r i m a r i a  de la s  v e n a s  d e l m u s lp .

G ibbs d e s c r ib e  ta m b iè n  en  su  m a te r ia l  n e c ro p s ic o ,  15 c a s o s  

de T V P  il io f e m o ra l  e  i l io c a v a ,  a s o c ia d o s  a  e n fe rm e d a d e s  m a l ig n a s ,  -  

la rg o  tiem p o  de  p e rm a n e n c ia  e n  c a m a  y a  le s io n e s  p ê lv ic a s  que p r o -  

d u c lan  p r e s iè n  s o b r e  la s  v e n a s  i l f a c a s .

P o r  o t r a  p a r t e ,  M a v c r yG allow ay  (1969), en  e s tu d io s  o p e r a to -  

r io s  y f le b o g rà f ic o s , so lo  e n c u e n tra n  24 d e  252 c a s o s  de tro m b o s is  ilio  

fe m o ra l en  lo s  que la  d is tr ib u c iô n  d e l tro m b o  s u g ie r a  p ro p a g a c iô n  d e l -  

m ism o  d e sd e  v e n a s  p é r i f é r i c a s  a s e g m e n to s  m&s p ro x im a le s ,  E s to s  au  

to r e s  ta m b iè n  e n c u e n tra n  que la  t r o m b o s is  d e l se g m e n to  i l io f e m o ra l  e s  

m&s f re c u e n te  en  e l lado  iz q u ie rd o  que  e n  e l d e re c h o ,  con un c o c ie n te  -  

3:1 a  fa v o r  d e l lado  iz q u ie rd o . L à  e x p lic a c iè n  de e s te  h ech o  s e r f  a p o r  -  

la s  r e la c io n e s  a n a tè m ic a s  d e  la  a r t e r i a  i l la c a  com ùn  d e re c h a  con  la  vena 

i l ia c a  co m ù n  iz q u ie r d a ,  y ta m b iè n  cori a n o rm a lid a d e s  en  la  e s t r u c tu r a  y 

t r a y e c to r ia  de d ic h a  v e n a .

S e v it t  y G a lla g h e r  ( 1961) e n c u e n tra n  una  a l l a  in c id e n c ia  de -  

t r o m b o s is  v en o sa  en  e n fe rm o s  que m u r ie ro n  con f r a c tu r a  d e  c a d e r a  y que 

m ad o s ; en  d o s  t e r c io s  d e  lo s  c a s o s ,  la  tr o m b o s is  no s e  so s p e c h a b a  c l f n i -  

c a m e n te , E s to s  e s tu d io s  m u e s tr a n  que e l  tro m b o  se  o r ig in a  f r e c u e n te m e n  

te  en  lo s  re m a n so s  v a lv u la r e s  d e  l a s  g ra n d e s  v e n a s , y ta m b iè n , que eu an  

do l a s  v e n a s  d e l m u s lo  y d e  la  p ie rn a  est& n a f e c ta d a s ,  e l tro m b o  no tie n e  

co n tin u id ad  g e n e ra l  m e n te , e x is t ie n d o  po ca  e v id e n c ia  d e  que pueda  p ro p a ­

ge r s e  d e sd e  lo s  s e g m e n to s  p e r i f è r i c o s .

81 de  125 o a s o s  n e c ro p s ic o s  en  l o s  que no s e  d e te c tè  E . P ,  p re  

se n ta b a n  T V P . E s ta  fuè m&s f r e c u e n te  en  la  p a n to r r iI la (7 4 %  d e  lo s  81 -
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c a s o s  y 64% de la s  p ie r n a s  e x a m in a d a s ) ,  s eg u id a  de la s  v e n a s  p ê lv ica s  

y d e l m u s lo  (70% de lo s  c a s o s  y 49%  de la s  p ie r n a s  e x a m in a d a s ) , y me 

n o s f r e c u e n te  en  vena  p o p llte a  (37% d e  lo s  c a s o s  y 23 % de la s  p ie r m s  

e x a m in a d a s ) . L a T V P  fuê m&s f r e c u e n te  en  e l m ie m b ro  iz q u ie rd o  que -  

en  e l d e re c h o  (89% d e  lo s  c a s o s  y 74% re s p e c t iv a m e n te ) .

L a  f r e c u e h c ià  de  T V P  co h  una  s o la  lo c a l iz a c iê n  fuê! 28% 4e -  

1 6 2  p ie r n a s  en  v e n a s  d e  la  p a n to r r i l l a  y 17% en  e l se g m e n to  ilio fe m o ra l; 

la  t r o m b o s is  a is la d a  de  v e n a s  p o p l i t e a s , no s e  d e te c tê .  L a  co m binac iên  

m&s f re c u e n te  fuê: v e n a s  de  la  p a n to r r i l l a ,  p o p lite a  e i l io f e m o r a l  (18% 

de la s  p ie rn a s )  .

M e L a c h lin  y P a te r s o n  (1951) o b tie n e n  una in c id e n c ia  de TVP 

de 34% en  100 n e c ro p s ia s  de  e n fe r m o s  m a y o re s  d e  40 a h o s , no s e le c c ig  

n a d o s . D e e l lo s ,  56 % ten fan  E . P .  (19%  d e l total de  la  s e r i e ) . E n  to c o s -  

lo s  c a s o s  de  E P  s e  e n c o n trê  T V P  e n  la s  v e n a s  de  la  p e lv is  o e x tr e m id a -  

d e s  in f e r io r e s .  E n  19 de  lo s  34 c a s o s  de T V P  fuê h a lla d o  m&s de u n tr o m  

b o , y en  15, e x is t i a  t r o m b o s is  b i l a t e r a l .  D e lo s  19 c a s o s  de T V P  u r ila te  

r a l , 14 e r a n  iz q u ie rd o s  y so lo  5 d e r e c h o s ,  E l lu g a r  m&s fre c u e n te  % lo ­

c a l iz a c iê n  de lo s  t r o m b o s  fu e ro n  l a s  g ra n d e s  v e n a s  d e l m u s lo  y p ê lv ica s  

(73 % de  lo s  tr o m b o s  e r ic o n tr a d o s ) .

L a  in c id e n c ia  de  T V P  e n  la s  v e n a s  d e  la  p a n to r r i l la  e s  de  un -  

30 -40%  en  lo s  e n fe r m o s  o p e ra d o s  (F la n c  y C o ls .  , 1968; N egus y C o lt. , 

1 9 6 8 ) u san d o  la  tê c n ic a  de l f ib r in ô g e n o  ra d ia o tiv o .

W arlow  y C o ls .  ( 1976a) d e te c ta n  con  e s ta  tê c n ic a  una in c ic e n -  

c ia  de  T V P  d e l 56 % e n  76 e n fe r m o s  con  AC VA; la  lo c a l iz a c iê n  de l a t r o m  

b o s is  fuê m&s f re c u e n te  en  la s  v e n a s  de  la  p a n to r r i l l a .  E n  7 e n fe rm ts  e n -
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c o n tr a ro n  m à s  de d o s  A re a s  de  p o s itiv id a d  al fib rin ô g en o  r a d ia c t iv o , s e -  

p a r a d a s  p o r  z o n a s  n e g a tiv e s  a d ich o  f ib r in ô g e n o , lo que in d ic a rfa  que la 

t r o m b o s is  puede o r ig in a  r s e  en  v a r io s  lu g a r e s  in d e p e n d ie n te s  d e l s i s te m a  

v en o so  d e  l a s  p ie r n a s .

W a lk e r  (1972) u ti liz a n d o  la  f le b o g ra ffa  y fib rin ô g en o  r a d ia c t iv o ,  

e n c u e n tra  39 c a s o s  de  t r o m b o s is  e n  86 e n fe rm o s  d ia g n o s tic a d o s  d e  E .P . ,  

p o r  s c a n n e r  con  m a c ro a g re g a d o s  de  a lb ô m in a - I  .

D e lo s  39 c a s o s  de  T V P  d e te c ta d o s ,  la  f le b o g ra ffa  m o s trô  T V P  

en  e l s e g m e n to  de  i l io f e m o ra l  en  31 (so lo  3 fu e ro n  p o s i tiv o s  a l  f ib r in ô g e ­

no) y la  tê c n ic a  d e l f ib r in ô g e n o  ra d ia c t iv o  8 c a s o s  de  p o s itiv id a d  en  s e g ­

m e n to s  p e r i f è r i c o s ,  que fu e ro n  n e g a tiv o s  en  la  f le b o g ra ffa .

C on  la  tê c n ic a  d e l f ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  se  h a  podido co m p ro  

b a r  cô m o  lo s  tr o m b o s  d e te c ta d o s  en  la s  v e n a s  de  la  p a n to r r i l la  p u ed en  -  

p r o p a g a r s e  y e m b o l iz a r  (K a k k a r  y C o ls .  , 1969).

U na lo c a l iz a c iê n  in f re c u e n te  d e  tro m b o ^  e s  e l  s i s te m a  v en o so  

p ro fu n d o  d e  l a s  e x tr e m id a d e s  s u p e r io r e s .  L a  t r o m b o s is  p r im a r ia  de  la s  

v e n a s  s u b c la v ia  y a x i l a r  r e p r é s e n ta  1 ô  2 c a s o s  p o r  c a d a  100 de tro m b o ­

s i s  v e n o sa  en  lo s  m ie m b ro s  in f e r io r e s  (S w in to n  y C o ls .  , 1968). E s ta  (rom  

b o s is  s e  d en o m in a  p r i m a r i a ,  p a r a  d is t in g u ir la  de  la  tr o m b o s is  d e  la  m is  

m a lo c a l iz a c iê n ,  p e ro  s e c u n d a r ia  a  le s io n e s  d i r e c te s  s o b re  e l ê r e a ,  ta ie s  

com o  f r a c tu r a  de c la v fc u la ,  c o s t i l l a s  y K im ero , a s f  co m o  de la  tr o m b o s is  

su b c la v ia  y a x i l a r  s e c u n d a r ia  a  tu m o r e s ,  in fe c c io n e s  u o t r a  p a to lo g fa  to -  

r ê c ic a  que  ju s ti f iq u e  la  p r e s e n c ia  d e l tro m b o  en  e s te  t e r r i t o r i o ( P i t n e y , 

1972, c ) .

. . . .  .. .L a  t r o m b o s i s - p r im a r ia  d e  la s  v e n a s  s u b c la v ia  ÿ a x i l a r  e s  2 -3

v e c e s  m ê s  f re c u e n te  en  e l  b ra z o  d e re c h o  que en  e l iz q u ie rd o  y e n  un  2%
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de lo s  c a s o s  e x is te  a fe c ta c iô n  b i l a te r a l  o a fe c ta c iô n  d e l lado  c o n tr a la te ­

ra l  d e s p u é s  de un tiem p o  de ev o lu c iô n  d e l p ro c e s o  (S w in to n  y C o ls .  , -

1968).

L a s  im p lic a c io n e s  m&s im p o r ta n te s  de e s ta  lo c a l iz a c iê n  son 

e l r ie s g o  de  E . P  y e l d é s a r r o l lo  de  sf n d ro m e  p o s tro m b ê tic o  con d o lo r  y 

s e n s a c iê n  de m a le s t a r  en  e l m ie m b ro , que a p a re c e  en  c a s i  to d o s  lo s  c a ­

s o s  (P i tn e y ,  1 9 7 2 c ). O tro s  d a te s  de i n t e r é s  son  que e l  p ro c e s o  a fe c ta  p re  

fe r e n te  m en te  a  v a ro n e s  con edad  m ed ia  de 24 aM os.

PA TO LO G IA  E  H IS T O R IA  NATURA L DE LA E N F E R M E D A D .

L a s  s i tu a c io n e s  p a to lê g ic a s  que co n d ic io n a  la  T V P  g u a rd a n  

tr e c h a  r e la c iê n  con  la  h is to r i a  n a tu r a l  d e l p ro c e s o .  L a s  c o m p lic a c io n e s  

o s e c u e la s  m â s  im p o r ta n te s  d e  la  T V P  so n  e l E P  y e l  sf n d ro m e  p o s tro m  

b ê t ic o .

E l g ra n  p ro b le m s  d e l e s tu d io  de  la h is to r i a  n a tu ra l  de la  enfem 

m edad  tro m b o e m b ê lic a  e s  la  fa lta  de  e x p re s iv id a d  c lfn ic a  de  e s ta  e n f e r — 

m ed ad  en  m u ch o s  c a s o s .

A sf, e s  co noc ido  com o  un 50% de lo s  e n fe rm o s  que m u e re n  p o r  

E P  m a s iv o , no tUviêV-oh s in to m à to lo g fa  p re v ia  de  T V P . E s  p o r  e llo  que ha 

s id o  p r e c is o  e l d é s a r r o l lo  de t& cn icas que s e a n  e s p a c e s  de  d e te c ta r  la  p re  

s e n c ia  de  t ro m b o s  v e n o so s  eh  a u s e n c ia  de  s in to m a to lo g fa .

Y a se  h an  co m en tad d  a m p lia m e n te  la s  d i s c r e p a n c ie s  de  lo s  e s tu ­

d io s  a n a to m o p a to lê g ic o s , q u ir ù rg ic o s  y lo s  h a lla z g o s  con la  tê c n ic a  d e l f i -  

b r in ê g e n o  ra d ia c t iv o .  A sf, p a re  ce  lô g ico  a d m i t i r  tan to  la  p ro p a g a c iê n  d e l 

tro m b o  v en o so  d e s d e  la s  v e n a s  de la  p a n to r r i l la  a  s e g m e n to s  m&s p ro x i m a
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l e s ,  com o la  fo rm a c iô n  de  tro m b o s  en v a r io s  lu g a r e s  in d e p e n d ie n te s .

K a k k a r  y C o l s . (1969) o b s e r v a n ,  con  la  tê c n ic a  d e l f ib r in ô g e  

no r a d ia c t iv o ,  la  e v o lu c iê n d e  la  tr o m b o s is  v en o sa  p o s t o p e r a to r i a .

A s I , d e  lo s  t r o m b o s  d e te c ta d o s  en  la  p a n to r r i l l a  (un  50% de 

e l lo s  c u r s a n  s in  m a n ife s ta c io n e s  cH n icas) , un  30% s e  l i s a n  e n  la s  72 -  

ho r a s  s ig u ie n te s  a  su  fo rm a c iô n , e l  45 % d e  e s to s  t r o m b o s  s e  o rg a n iz a n  

y p e rm a n e c e n  lo ç a l iz a d o s ,  y un  25% pu ed en  p r o p a g a r s e  a  l a s  v e n a s  pop 

l i t e a s  y f é m o r a le s ,  r e s u lta n d o  p o te n c ia lm e n te  e m b d lg e n o s . L a  l i s i s  d é  

tro m b o s  lo ç a l iz a d o s  e n  v e n a s  p o p li te a s  y f é m o r a le s  p a r e c e  m e n o s  f r e —  

cu en te  (P i tn e y , 1972b), s in  e m b a rg o  ha s id o  d e m o s tr a d o  p o r  e s tu d io s  -  

f le b o g rà f ic o s  que tan to  lo s  t ro m b o s  de la  p a n to r r i l l a  co m o  lo s  d e  la s  -  

g ra n d e s  v e n a s ,  pu ed en  d e s a p a r e c e r  c o m p le ta m e n te .

K a k k a r  (1972) r e f i e r e  248 c a s o s  de  T V P  d ia g n o s t ic a d a  p o r  f i -  

b h in êg en o  ra d ia c t iv o  en  935 e n fe rm o s  q u i r ù r g ic o s .  D e lo s  248 c a so s , 225 

p re  se n ta b a n  t r o m b o s i s  en  l a s  v e n a s  de la  p a n to r r i l l a .  D e e l l o s ,  56 s e  -  

p ro p a g a ro n , y 9 de  lo ù lt im o s  fu e ro n  c a u s a  d e  E . P .  . D e o tr o  la d o , d e  -  

lo s  687 e n fe r m o s  en  les que no s e  detec to  T V P  per f ib r in ô g e n o  r a d ia c t iv o ,  

ninguno tuvo E P .

W a lk e r  (1972) e s tu d ia  86 e n fe rm o s  con  E . P .  y s in  s ig n o s  c l f -  

n ic o s  de T V P . E n  31 e n fe rm o s  d e te c to  T V P  d e l s e g m e n to  i l io f e m o ra l  y 

e n  8 T V P  p e r i f ê r i c a .  E n  46 c a s o s  no d e s c u b r iô  fu en te  d e  ê m b o lo s ; s in  -  

e m b a rg o , 8 de e s to s  46 c a s o s  m o s tr a r o n  T V P  i l io f e m o ra l  p o s te r io m e n -  

t e , y lo s  8 c a s o s  e m b o l iz a ro n .

W arlow  y C o ls .  (1976b) e n c u e n tra n  40 p a c ie n te s  con  T V P  en  -  

una  s e r ie  de 76 c a s o s .  L a  h is to r i a  n a tu ra l  d d p r o c e s o  pudo s e g u i r s e ,  ya 

que la te r a p ê u tic a  con  a n tic o a g u la n te  e s ta b a  c o n tr o v e r t id a  p o r  e l d iag n ô s
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tic o  d e  ACVA que p re s e n ta b a n  lo s  e n fe rm o s . De lo s  76 e n f e r m o s ,  7 p re  

s e n ta ro n  E . P .  v is ta  en la  n e c ro p s ia  o d ia g n o s tic a d a  in e q u iv o c a m e n te  an 

te m o r te n  y 5 e n fe rm o s  tu v ie ro n  E P  p ro b a b le  (d ia g n o s tic a d o  c l f n ic a  y r a  

d io lo g ic a m e n te ) . D e lo s  12 e n fe rm o s  con  E . P . ,  11 h a b fa n  s id o  d ia g n o s  

tic a d o s  p re v ia m e n te  de  T V P  m e d ia n te  el u so  de  f ib r in o g e n o  ra d ia c t iv o ;  

e s  d e c i r ,  de  40 e n fe rm o s  con  T V P  p o r  f ib r i  nogeno r a d i a c t iv o ,  11 d e s a  

r r o l l a r o n  E P .

P a r a  H irs h  y C o ls .  (1974), lo s  p a c ie n te s  d ia g n o s ti cad o  s  d e  

T V P  co n  f ib rin o g e n o  ra d ia c t iv o  p re s e n ta n  un r i e s g o  15 v e c e s  m a y o r  do 

p a d e c e r  E . P .  que  a q u e llo s  que fu e ro n  n e g a tiv o s  a d ic h a  e x p lo r a c io n .

A unque el E P  e s  la  c o m p lic a c io n  m a s  im p>ortan te  d e  l a  T V P , 

ya que pu ed e  s e r  m o r ta l ,  e l s fn d ro m e  p o s tro m b o tic o  e s  la  s e c u e la  m a s  

frecu jsn te  de  la  T V P , co n s titu y en d o  un p ro b le m s  c lfn ic o  y d e  c fiagnostico  

d if e r e n c ia l  con la  T V P  r é c u r r e n t e .

L o s  tro m b o s  q u e  s e  o rg a n iz a n  en l a s  v e n a s  d e  la  p a n to r r i l l a  

pueden  no p ro d u c i r  s fn to m a s  p e rm a n e n te s ,  s i la  c i r c u la c io n  c o la t e r a l  e s  

ad e c u a d a  p a ra  el r e to rn o  v enoso ; lo s  v a s o s  o c lu fd o s  p u e d e n , a s f m is m o , 

r e c a n a l i z a r s e . S in  e m b a rg o , s i l a s  v e n a s  p e r f o r a n te s  s e  t r o m b o s a n ,  -  

pueden  a p a r e c e r  s ig n o s  y s fn to m a s  p e rm a n e n te s ,  lo  que  s e  c o n o c e  com o 

s fn d ro m e  p o s tro m b o tic o . P o r  o t r a  p a r t e ,  la  o rg a n iz a c io n  y r e c a n a l i z a -  

ci on de  t ro m b o s  lo ç a liz a d o s  en la s  v e n a s  il io  fe m o ra l e s ,  p ro d u c e  o t r a  -  

fo rm a  d e  s fn d ro m e  p o s tro m b o tic o .

Un e sq u e m a  de  la  c ir c u la c io n  v en o sa  d e  lo s  m ie m b r o s  in fe r io

r e s  se  m u e s tra  en  la  f ig u ra  10.

L a s  v e n a s  tib ia] a n te r io r  y tib ia ]  p o s t e r io r  fo rm a n  ju n ta s  la
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vena p o p lite a ; é s ta  a t r a v ie s a  e l o r i f tc io  a d d u c to r  h a c ia  e l m u s lo , y a  -  

p a r t i r  de  e s te  lu g a r ,  se  lla m a  vena fe m o ra l s u p e r f ic ia l ,  D e sp u é s  de la 

d e se m b o c a d u ra  de la  fe rp o ra l p ro fu n d a  en  la  fe m o ra l s u p e r f ic ia l ,  é s ta  

r e c ib e  e l n o m b re  de fe m o ra l c o m ù n , la  cu â l re c ib e  la vena  s a fe n a  l a r ­

ge a n te s  de  p a s a r  a l in t e r io r  de la p e lv is  com o vena il f a c a  e x te r n a .

L a s  v a lv u la s  so n  n u m e ro s a s  en  la s  v e n a s  t ib ia le s ,  e x is tie n d o  p o c a s  en  

la  fe m o ra l y , g e n e ra lm e n te , n inguna e n  la  i l f a c a .L a s  v a lv u la s  d i r i g e n -  

la  s a n g re  b a c ia  la  vena c a v a .

Un ex ten so  e s tu d io  an a to m o p a to lég ico  de la s  v e n a s  de la s  -  

e x tr e m id a d e s  in f e r io r e s  e s  e l de  Mavor y G allow ay (1967); e s to s  a u to r e s  

lla m a n  la  a te n c ié n  s o b re  la  im p o r ta n c ia  de  la s  c o m u n ic a c io n e s  e n tr e  la s  

v e n a s  p o p lf te a s  y fe m o ra l p ro fu n d a .

P o r  o t r a  p a r t e ,  la s  v en as  t ib ia le s  e s té n  e n c e r r a d a s ,  jun to  

con lo s  m ù s c u lo s  de  la p a n to r r i l l a , en  una fâ s c ia  r fg id a . L o s  s& culos ve 

no so  s  de  lo s  m ù sc u lo s  de  la  p a n to r r i l la  d re n a n  a  la s  v e n a s  t ib ia le s ,  y 

ta s  re c ib e n  ta m b iè n  la s a n g re  p ro c e d e n te  de la  p ie l y te j id o s  s u b c u té n e o s , 

p o r  m ed io  de  la s  v e n a s  p e r f o r a n te s ,  l a s  c u â le s  tie n e n  v& lvulas p a ra  im  — 

p u ls a r  la  s a n g r e  v en o sa  y p ré v e n i r  e l re f lu jo  de s a n g re  a  la  p ie l y te jid o  

su b c u tâ n e o  cuando  lo s  m ù s c u lo s  de la  p ie rn a  s e  c o n tr a e n .

E x is te n  tam b ièn  pequeM as a n a s to m o s is  e n tr e  la s  v e n a s  p e r ­

fo r a n te s  y la  vena s a fe n a .

M av o r y G allow ay ( 1967) d is tin g u e s  d o s  tip o s  de s fn d ro m e  -  

p o s t ro m b ê t ic o , seg ù n  e l p ro c e s o  tro m b o  tico  a fe c te  e l se g m e n to  v enoso  -  

s u p e r io r  o in f e r io r .  La d iv is iô n  en e s to s  d o s  se g m e n to s  e s ta  d e te rm in a d a

p o r la d e se m b o c a d u ra  de vena fe m o ra l p ro fu n d a :

C uando la  T V P  e s ta  l im ita d a  a l  seg m en to  v en o so  in f e r io r ,  la
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c ir c u la c iô n  c o la te r a l  e s  a d e c u a d a , g e n e r a lm e n te , y su f ic ie n te  p a ra  un -  

buen  re to rn o  v e n o so , E l s fn d ro m e  p o s tro m b o tic o  se  p r é s e n ta r f a  s i la s  ve 

n a s  p e r f o ra n te s  se  a fc c ta n  p o r  la  t r o m b o s is ,  aùn en  e l c a s o  de  que s e  re 

c a n a l ic e n  (P i tn e y , 1972b); e llo  e s  deb ido  a que s u s  v â lv u la s  quedan  le s ic -  

n a d a s  p e rm a n e n te m e n te , s ien d o  in c o m p é te n te s . L a s  v e n a s  p e r f o ra n te s  sé 

d i la ta n ,  quedando  c o m p ro m e tid a  la  n u tr ic iô n  de la  p ie l y te jid o  su b cu tân eo . 

C om o c o n se c u e n c ia  de la  le s iô n  de la s  v e n a s  p e r f o r a n te s ,  puede a p a r e c t r  

in d u ra c iô n  y p ig rn en tac iô n  d e l m ie m b ro , a s f  com o u lc e r a c io h e s ;  la  vena s a  

fena puede d ila ta  r s e  y a p a r e c e r  va r i  co s a .

C uando  la T V P  se  lo c a l iz e  en  e l se g m e n to  venoso  s u p e r io r ,  

la  s i tu a c iô n  e s  d i f e r e n te ,  ya que en  la  m a y o rfa  de lo s  c a s o s ,  la c irc u la c iô n  

co la  te  r a l  e s  in a d e c u a d a . E n e s te  c a s o ,  la  s e c u e la  d e l s fn d ro m e  p o s tro n b ô  

tico  s e  p ré s e n ta  c a s i  in v a r ia b le m e n te , e x is tie n d o  d ila ta c iô n  y v a r ic o s ic k -  

d e s  de la  vena sa fen a  la r g a  y s u s  t r ib u t a r i e s  a s f  com o s e n s a c iô n  de  p esed ez  

e h in ch az ô n  de p ie rn a  y m u s lo  s i no se  lo g ra  la re s o lu c iô n  d e l tro m b o  e n -  

te g r id a d  d e l seg m en to  i l io f e m o ra l .

S i a  la  tr o m b o s is  d e l se g m e n to  i l io f e m o ra l s é  aHade i n -  

c o m p e te n c ia  de la s  v â lv u la s  de la s  v e n a s  p e r f o r a n te s ,  la  s in to m a to lo g fa  -  

c lfn ic a  puede s e r  m uy c o n s id e ra b le .

A d em âs del p ro b le m a  c lln ic o  que p la n te a  e l s fn d ro m e  p j s -  

t r o m b ô tic o , e s  p r e c is o  te n e r  en  cu en ta  que ê s te  pude c u r s a r  con  p é rio d es  

de e x a c e rb a c iô n  de la  s in to m a to lo g fa , que pueden  c o n fu n d irse  con nuevcs 

e p is o d io s  de T V P . E n  e s to s  c a s o s  e s  p r e c is o  u t i l i z e r  té c n ic a s  d iag n ô s ti-  

c a s  de  c e r t e z a ,  com o e l f ib rin ô g en o  ra d ia c t iv o , la  f le b o g ra ffa  is o tô p ic a  o 

f le b o g ra ffa  con v en c to n a l p a ra  p r e c i s a r  e l d iag n o s ti co y no s o m e te r  a l e n ­

fe rm o s  a r ie s g o s  te r a p é u tic o s  i n n e c e s a r i o s .
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V II. D IA G N O STIC O  DE LA T R O M B O S IS  V EN O SA  PROFU ND A

D IA G N O STIC O  C LIN ICO

P o r  d e s g r a c ia ,  e l re c o n o c im ie n to  de  la  T V P  p o r  lo s  s ig  

nos y s fn to m a s  re c o g id o s  de la  a n a m n e s is  y e x p lo ra c iô n  f f s ic a ,  e s  -  

in e x a c te .

A sf , s o la m e n te  p r e s e n ta n  s ig n o s  c lfn ic o s  de T V P  u n 50% 

de e n fe r m o s  que la  p a d e c e n  en  e l p o s to p e ra to r io  (K a k k a r , 1969) y p o r  

o t r a  p a r t e ,  e l d iagn& stico  c lfn ic o  p uede  s e r  f a ls a m e n te  p o s itiv e  en  un 

25% d e  e n f e r m e s  s o m e tid o s  a  c iru g fa  (L a m b ie  y C o l s . , 1970). R ic h a rd s  

y C o ls .  (1976) e s tu d ia n  85 e n fe rm o s  s o s p e c h o s o s  d e  T V P  y E P ,  y e n ­

c u e n tr a n  que un 25 % de e n fe rm o s  en  lo s  que no s e  d e m o s trô  tro m b o  -  

en  la  f le b o g ra f fa ,  p re s e n ta b a n  a lg ù n  s ig n e  c lfn ico  d e  T V P .

P u e s to  que en  e n fe r m o s  p o s to p e ra d o s ,  la  T V P  su  ced e  -  

de fo rm a  s i le n te  en  un 50% de lo s  c a s o s ,  y en  o t r o s  e n fe rm o s  la  p r e ­

s e n c ia  <̂ e s ig n o s  c lfn ic o s  no se  c o r r e la c io n a  con  la  p re s e n c ia  de tro m ­

bo v e n o s o . H um e (1973) s u g ie re  que  e l d ia g n ô s tic o  d e  la T V P  b a sa  do  -  

en  la  e x p lo ra c iô n  c lf n ic a ,  puede s e r  e n  la  m ism a  cu an tfa  c o r r e c te  y -  

e q u iv o c a d o .

S in  e m b a rg o , e s  n e c e s a r io  te n e r  p r é s e n te  que e s to s  e s ­

tu d io s  est& n r e a l iz a d o s  en  p o b lac iô n  e n f e r m a , con  m&s p o s ib il id a d e s  de  

p a d e c e r  T V P  que la  p o b lac iô n  s a n a .  P o r  tan to  e s to s  d a to s  no son  a s in i i  

la b ié s  a  d ich a  poblaci& n s a n a ,  ya que e llo  e q u iv a ld rfa  a su p o n e r  que e l 

50 % d e  l a s  p e r s o n a s  sa  n a s  tend  rf  an  t r o m b o s is  en  s u s  v e n a s .

P o r  o t r a  p a r t e ,  la  p o s ib il id a d  de  e n c o n tr e r  s ig n o s  c lfn i­

c o s  d e  T V P  en e n fe rm o s  que no la  p a d e c e n , no in v a lid a  e l v a lo r  de  e s -
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to s  s ig n o s  c lf n ic o s ,  com b  v e re m o s  m&s a d e la n te ,  ya que la  su m a  d e -  

v a r io s  de e l lo s ,  c o in c id e  con e l d ia g n ô s tic o  de T V P  en  un a lto  p o rc e n  

ta je .  r-

L o s  s fn to m a s  y s ig n o s  c lfn ic o s  de la T V P  pueden  s e r  -  

c a u sa d o s  p o r  la  o b s t ru c c iô n  v en o sa  (h in c h a z ô n , tu m e fa c c iô n , aunfien- 

to de t e m p e r a tu r e ,  d ila ta c iô n  de  v e n a s  s u p e r f ic ia le s  y m a n c h a s  a z u -  

la d a s  en  la p ie l en  c a s o s  s e v e ro s )  y p o r  r e s p u e s ta  " in f la m a to r ia "  a l -  

re d e d o r  d e l t r o m b o , que r é s u l ta  en  d o lo r  espont& neo y d o lo r  a  la  p a l -  

p ac iô n  (B ro w s e , 1 9 6 9 ,1 9 7 8 ). S in  e m b a r g o , puede e x i s t i r  t r o m b o s is  -  

s in  s fn to m a s  c l f n ic o s ,  cuando  e x is te n  b u e n a s  c o la te r a ie s  y no hay cam  

b io s  in f la m a to r io s  en  la  p a re d  v e n o sa .

P a r a  H all y C la rk  (1971) lo s  s ig n o s  c lfn ic o s  m&s fre c u e n  

te s  de  T V P  son  e l d o lo r ,  in d u ra c iô n  y ed e m a  (T V P  d ia g n ô s tic a d a  con 

F ib r in ô g e n o  ra d ia c t iv o ) .  E l e d e m a  e in d u ra c iô n  a lo  la rg o  de  la  v e n a -  

f e m o ra l ,  c o n s titu y e n  s ig n o s  de T V P  m a s i va p a ra  F la n c  y C o l s . (1968 ), 

y la  in d u ra c iô n , e d e m a  y au m en to  d e  la  te m p e ra  tu r a  lo c a l ,  s ig n o s  m a ­

y o r e s .

C uando  est& n p r é s e n te s  d o lo r  e sp o n tâ n e o , d o lo r  a  la  p re  

s iô n  y e d e m a , e x is te  un 80 % d e  p o s ib il id a d e s  de d ia g n ô s tic o  c o r r e c ­

te  de  T V P  (S a lz m a n , 1975).

P a r a  B ro w se  (1978 ), cuando  e x is te n  s ig n o s  de  o b s t r u c -  

c iôn  v e n o sa , hay  un 80% de p o s ib il id a d e s  de  h a c e r  un d ia g n ô s tic o  co ­

r r e c t e  de  T V P . S in  e m b a rg o , lo s  s ig n o s  m&s f r e c u e n te s  de  o b s t r u c -  

c iôn  v en o sa  so n  e l d o lo r  espont& neo y e l d o lo r  a  la  p a lp a c iô n , y e s to s  

s ig n o s  so n  e x tr e m e d a m e n te  im p r é c i s e s .  E s te  a u to r  se f ia la  que e s  m&s
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im p o r ta n te  r e c o r d e r  que 2 /3  de lo s  e n fe rm o s  que p ad ecen  T V P  no t ig  

nen s f n to m a s .

P o r  o t r a  p a r t e , la  p r e s e n c ia  de  s ig n o s  c lfn ic o s  no in d i­

ce in v a r ia b le m e n te  que e x is ta  t r o m b o s i s ,  p o r  lo que p a re c e  m&s r é a ­

l i s te  a s u m ir  que  1 /3  de  lo s  e n fe r m o s  ho sp i ta li z a d o s  tie n e n  tr o m b o s  -  

en s u s  v e n a s  p ro fu n d a s , in d e p e n d ie n te m e n te  de que ten g an  o no sfn to ­

m a s  de  T V P  (B ro w s e , 1969).

F L E B O G R A F IA .

E l p ro c e d im ie n to  d ia g n ô s tic o  m&s f ia b le  p a r a  la  T V P  e s  

la  f le b o g ra f fa .  E s ta  tê c n ic a  o f r e c e  un d ia g n ô s tic o  d e  c e r t e z a  en  e l -  

90% de lo s  c a s o s  (B ro w s e , 1969), d eb iô n d o se  e l 10% r e s ta n te  a  la  d i -  

f ic u lta d  que r e p r é s e n ta  e l r e l le n o  d e l t e r r i  to  r io  s o le o . S eg ù n  N ic o la i -  

d e s  y C o ls .  (1 9 7 1 ), puede o b te n e r s e  un 100% de c e r t e z a  en  e l d ia g n ô s  

tico  d e  la  T V P  con  d ic h a  t& cn ica , y 95 % p a ra  B ro w se  (19 7 8 ).

L a  f le b o g ra ffa  c o n s t i tu y e , p o r  o t r a  p a r t e ,  la  t& cnica s ta n  

d a rd  co ti la  que s e  c o m p a ra n  e l r e s to  d e  t& cnicas u t i l iz a d a s  p a r a  e l -  

d ia g n ô s tic o  d e  la  T V P .

E s ta  t& cnica o f r e c e  in fo rm a c iô n  a c e  r c a  de  la  e d a d , lo c a -  

liz a c iô n  y e x te n s iô n  de  tro m b o  v e n o so , a s f  com o  d e l g ra d o  d e  c i r c u l a ­

c iôn  c o la te r a l  d e s a r r o l l a d o .

L o s  fa ls o s  n e g a tiv o s  de  la  f le b o g ra f f a  o b e d e c e n , co m o  ya 

se  ha  seM alado , a l  d e fe c to  de re l le n o  d e  a lg u n a s  v e n a s ; l a s  que m&s fa 

llan  en  su  re l le n o  so n  la s  v e n a s  m u s c u la r e s  de la  p a n to r r i l l a ,  l a s  t r i -  

b u ta r ia s  de  la  vena  p ro fu n d a  en  e l m u s lo  y la s  t r ib u t a r i e s  de  la  vena  -  

ilfa c a  in te rn a  en  la  p e lv is  (B ro w s e , 1978).

/ . . .
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F a ls o s  p o s i t iv o s  p a ra  la  f le b o g ra ffa  pu ed en  r e s u l t a r  de 

una  m e z c la  in a d e c u a d a  del c o n tr a s te  con  la  s a n g re  que de  a p a r ie n c ia  

de un d e fe c to  de re p le c c iô n  (s i b ien  la s  im & genes s e r à n  v a r ia b le s  de 

una a o t r a  ra d io g ra ffa )  o p o r  fa llo  en  e l r e l le n o  v en o so ; cuando  la  faj[ 

ta  de  re p le c c iô n  e s  d eb id a  a t r o m b o s i s ,  ô s ta  puede re c o  noce r s e  por_ 

que s e  a s o c ia  s ie m p re  a la  p r e s e n c ia  de  v e n a s  c o l a t e r a l e s .

L a s  d e s v e n ta ja s  de  la  f le b o g ra ffa  son  que e s ta  tê c n ic a  

no e s  (itil p a r a  e l e s tu d io  de  g ra n d e s  g ru p o s  d e  p o b la c iô n  ya  que r e ­

q u iè re  un equ ipo  ra d io lô g ic o  c a r o .  P o r  o t r a  p a r t e ,  e s  una  tê c n ic a  - •  

c r u e n ta ,  que p ro d u c e  d o lo r  a l e n fe rm o  y re q u ie re .  tie m p o  p a ra  r e a l i ­

ze r i a .

L a s  p o s ib le s  c o m p lic a c io n e s  so n : T ro m b o f le b i t i s  s u p e r  

f ic ia l  en  e l lu g a r  de  la  in y e c c iô n  d e l c o n tr a s te  (c o m p lic a c iô n  r e la t iv e  

m e n te  f r e c u e n te ) , e x tr a v a s a c iô n  de c o n t r a s te  o flu jo  re t rô g a d o  a p e ­

queMas v e n a s  c(el p ie  que p uede  l e s io n a r  la  p iè l y c a u s e r  g a n g re n a  su  

p e r f ic ia l  (c o m p lic a c iô n  r a r e ,  m e no r  de  0 ,1 % ) ,  p o s ib le s  re a c c io n e s  

a lê r g ic a s  a l c o n t r a s te ,  y E . P .  s i b ien  e s t e  ù lt im o  e s  e x tre m e d a m e n  

te r a r o  (1 c a s o  de  165, R ic h a rd s  y C o l s . ,  1976).

E n la  a c tu a l id a d , la  f le b i t i s  q u fm ica  p o r  la  in y ecc iô n  del 

c o n tr a s te  puede e v i t a r s e  p o r  la  d ilu c iô n  d e l m is m o . E s  a c o n s e ja b le ,  

p o r  o t r a  p a r t e ,  que e l e n fe rm o  e j e r c i t e  v ig o ro s a m e n te  la s  p ie r n a s  -  

p a ra  a c l a r a r  e l m ed io  de c o n tr a s te  de  l a s  v e n a s  p ro fu n d a s , p a ra  e v i-  

t a r  e l e s t a s i s  d e l c o n tr a s te  y su  p o te n c ia l i r r i t a n t e  p a r a  la  p a re d  v e ­

n o sa  .

L a  f le b o g ra ffa  c o n s t i tu y e , p u e s ,  una tê c n ic a  b& sica p a ra
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el d ia g n ô s tic o  de  la  T V P  y p la n te a m ie n to  te r a p ê u tic o d e  la m is m a . R é ­

su lta  e s e n c ia l  s i e l e n fe rm o  p ré s e n ta  E . P .  o s ig n o s  c lfn ic o s  de T V P  -  

m a s iv a ,  p e ro  no e s té  ju s t i f ic a d o  su  u so  en  c a d a  p a c ie n te  so s p e c h o so  -  

s o b re  la  b a s e  d e  un d ia g n ô s tic o  c lfn ico  i r r e le v a n te  (B ro w ae4.978), a  

m e n o s  que  s e  h ay an  u sa d o  p re v ia m e n te  o t r a s  té c n ic a s  de c e r t e z a  y se  

p la n té e  la  co n v e n ie n c ia  d e  u n .tr a ta m ie n to  a g r e s iv o .

L a  f le b o g ra ffa  tam p o co  d eb e  u s a r s e  com o  tê c n ic a  s c r e n -  

n ing o in v e s t ig a c iô n ,  a  m e n o s  que s e a  im p re s c in d ib le  e l e s tu d io  de  v e ­

n a s  i l f a c a s  y f é m o r a le s .

FIB R IN O G EN O  R A D IA C T IV O .

E l fu n d am en to  de  la  tê c n ic a  c o n s i s te  en  la  in c o rp o ra c iô n  

de f ib r in ô g e n o  c i r c u la n te  a  un  tro m b o  que s e  e s té  fo rm an d o  o  que s e  ha 

fo rm a d o  r e c i e n te m e n te . S i s e  a d m in is t r a  f ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  y ê s te  

se  in c o r p o r a  a l tr o m b o , p o d rê  d é te c ta  r s e  la  r a d ia c t iv id a d  p o r  c o n ta  je  

e x te r n o ,  y s e r  in d ic a tiv e  d e  t r o m b o s i s .

H obbs y D a v ie s  (I960) m o s t r a r o n  co m o  e l fib rin ô g en o -1 ^ ^ ^  

jsuede in c o r p o r a r s e  a  ûn  tro m b o  fc rm ad o  e x p e r im e n ta lm e n te .  S e  co noce  

ta m b iè n  cô m o  en  c o n d ic io n e s  e x p é r im e n ta le s  la  tê c n ic a  d e l f ib r in ô g e n o  

r a d ia c t iv o  puede d e te c ta r  un  tro m b o  d o s  ho r a s  d e s p u é s  de  su  fo rm a c iô n  

y e n  s e r i e s  c lf n ic p s ,  p a re c e  p ro b a b le  que p u e d a  d e te c ta r  e l tro m b o  que 

r é s u l ta  d e  la  c o a g u la c iô n  de  un v o lu m en  d e  p la s m a  de  2cc (B e c k e r ,  1972),

L a tê c n ic a  d e l fib rin ô g en o  r a d ia c t iv o  h a  s id o  u sa d a  p a ra  

e l d ia g n ô s tic o  y s c r e e n in g  de  T V P  en  e n fe r m o s  d e  a lto  r ie s g o  (A tk in s  y 

H a w k in s , 1965 ,1 9 6 8 ; N eg u s  y C o l s . , 1968; K a k k a r  y C o l s . , 1970; B ro w ­

se  y C o ls .  ,1971 ; W arlo w  y O g s to n , 1973), en  e s tu d io s  de  p ro f i la x is  d e  -  

T V P  y E . P .  (H um e y C o ls .  , 1973; W ood y C o l s . , 1974; R enney y C o ls .
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1976; H um e y C o l s . ,  1977; S c h ô n d o rf  y H e y ,1 9 7 8 ), y p ro b a b le m e n te  -  

co n s titu y e  la  tê c n ic a  m ê s  a p ro p ia d a  p a ra  s e g u i r  e l c u r s o  d e  la  T V P  y 

su  tr a ta m ie n to  (K o lis c h , 1978), aunque  no se  ha e s ta b le c id o  la  f r e c u e n -  

c ia  con  que p u ed e  u s a r s e  en  s i tu a c io n e s  ta ie s  com o la  T V P  r é c u r r e n t e ,  

si b ien  p ueden  u s a r s e  d o s  o t r è s  in y e c c io n e s  de f ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  

(H irsh  y C o ls .  , 1974).

L a s  v e n ta ja s  d e l f ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  so n : E l s e r  una -  

tê c n ic a  in c r u e n ta ,  y de l a s  té c n ic a s  in c r u e n ta s ,  la  que m â s  d ir e c ta m e n  

te  se  r e la c io n a  con  la  fo rm a c iô n  y e v o lu c iô n  de.l tro m b o  v en o so  (F lu te ,

1977). P o r  o t r a  p a r t e ,  p e r  m i te  d e te c ta r  tro m b o s  v e n o so s  en  e l  t e r r i t o  

r io  so le o  (K a k k a r ,  1972; N e g u s , 1972). E s ta  tê c n ic a  tie n e  ta m b iè n , e n tr e  

la s  in c r u e n ta s ,  e l m â s  a lto  p o rc e n ta je  de c o r r e la c iô n  co n  la  f le b o g ra — 

ffa , re p r e s e n ta n d o  d e l 84 a l 93%  (F la n c  y C o l s . , 1968; N eg u s y C o l s . , 

1968; B ro w s e , 1969; H irs h  y C o l s . , 1974).

A igu n o s  a u to r e s  e n c u e n tra n  una m e n o r  c o r r e la c iô n  e n tr e  

f ib rin ô g en o  r a d ia c t iv o  y f le b o g ra ffa !  M av o r y C o ls .  (1972) e s tu d ia  72 en  

fe rm o s  con  E . P .  y 50 con  o c lu s iô n  v en o sa  i l io - f e m o r a l ,  e n c o n tra n d o  -  

que en  lo s  que p a d e c fa n  E P ,  la  d e te c c iô n  de t ro m b o s  p o r  f ib r in ô g e n o  ra  

d ia c tiv o  fue n e g a tiv e  en  38 e n fe r m o s  que m o s tr a r o n  tro m b o  en  la  f leb o ­

g ra f fa ; en  lo s  e n fe r m o s  que p r e s e n ta b a n  o c lu s iô n  d e l se g m e n to  il io - fe m o  

r a l ,  34  fu e ro n  n e g a tiv o s  p a r a  e l f ib rin ô g e n o  ra d ia c t iv o ,  y p o s i t iv o s  p a ­

ra  la  f le b o g ra f fa .  P a r a  K a k k a r  (1972 ), el g ru p o  de  e n fe r m o s  que e s tu d ia  

ro n  M av o r y C o ls .  , ( 1 9 7 ^  no e s  id ô n eo  p a ra  a p l i c a r  la  tê c n ic a  d e l f ib r i  

nôgeno r a d ia c t iv o ,  ya que én  e l c a s o  de  E . P .  , s i la  in y e c c iô n  d e l f ib r i­

nôgeno r a d ia c t iv o  e s  p o s t e r io r  a  la  e m b o lizac iô n  d e l tr o m b o , ê s te  no -  

tien e  p o r  quê d e t e c t a r s e ,  y en  e l c a s o  de  la  o c lu s iô n  i l io f e m o r a l , hay 

que t e n e r  en  c u e n ta  la  lim i ta c iô n  de  la  tê c n ic a  d e l f ib r in ô g e n o  rad iacÜ
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VO en  el 1 /3  s u p e r io r  d e l m u s lo  (F la n c  y C o ls .  ,1 9 6 8 ).

S a u t t e r  y C o ls .  (1979) e n c u e n tra n  fa lta  de c o r r e la c iô n  en 

t r e  lo s  t r o m b o s  d e te c ta d o s  p o r  f ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  y f le b o g ra f fa , y -  

la  in e x a c titu d  de la  p o s itiv id a d  o n e g a tiv id a d  a l f ib rin ô g en o  en la  d e te c ­

c iô n  de  t ro m b o s  en  la  p a n to r r i l l a .  S in  e m b a r g o ,  e s te  e s tu d io  a su m e  -  

que una f le b o g ra ffa  n o rm a l ex c lu y e  un t r o m b o , lo c u â l r e p r é s e n ta  un -  

e r r o r ,  ya  que l a s  v e n a s  d e  la  p a n to r r i l l a  ( fu en te  f r e c u e n te  de tro m b o s) 

no s e  v is u a liz a n  m u c h a s  v e c e s ,  co m o  y a  fuê e x p u e s to . P o r  o t r a  p a r t e ,  

en  d ich o  e s tu d io ,  la  f le b o g ra ffa  no se  r e a l i z e  c o in c id ien d o  con e l m o— 

m en to  de  la  d e te c c iô n  d e l tro m b o  p o r  f ib r in ô g e n o  ra d ia c t iv o , y e llo  r e ­

p ré s e n ta  un p r o c é d e r  in a d e c u a d o , ya que e l tro m b o  puede l i s e  r s e  a n te s  

de  h a c e r  la  e x p lo ra c iô n  v e n o g râ f ic a  ( B la i s d e l l , 1979).

L a s  d e s v e n ta ja s  de la  tâ c n ic a  d e l fib rin ô g en o  ra d ia c tiv o  

e s tâ n  c o n s t i tu fd a s  (x>r la s  l im i ta c io n e s  d e  la  m is m a , e s  d e c i r ,  que no 

s i r v e  p a r a  d e te c ta r  t r o m b o s  en  e l 1 /3  s u p e r io r  d e l m u s lo  ni en  la z o ­

na p è lv ic a  (F la n c  y C o l s . , 1968 , S a lz m a n , 1975 , B ro w se , 1978; H ull 

e  H ir s h ,  1979) p o r  la  p ro x im id a d  d e  la  v e jig a  la  cu â l c o n tie n e , f r e c u e n -  

te m e n te ,  o r in a  r a d ia c t iv a ,  y p o r  la  p ro x i m id ad  de g ra n d e s  a r t e r i a s  y -  

v e n a s  que p ro d u c e n  un a u m e n to  en  lo s  c o n ta  je  s  e x te r n e s  de ra d ia c t iv id a d . 

S in  e m b a rg o , e s ta  l im ita c iô n  no e s  im p o r ta n te  en  la  m a y o rfa  de  lo s  e n — 

f e r m o s ,  y a  que e l tro m b o  r a r a  vez  e s tâ  p r é s e n te  e n  e s t a s  r e g io n e s  s in  

que e x is ta  tr o m b o s is  c o n c o m ita n te  en  l a s  v e n a s  de la  p a n to r r i l l a ,  ex cep  

to  en  lo s  p a c ie n te s  que so n  so m e tid o s  a c ir u g fa  de c a d e râ  (H ull e  H ir s h ,  

1979). P o r  o t r a  p a r t e ,  y aùn  en  lo s  e n fe r m o s  con  f r a c tu r a  de c a d e r a ,  la  

tê c n ic a  d e l fib rin ô g en o  ra d ia c tiv o  puede u t i l i z a r s e  p a ra  d e te c ta r  tro m b o s  

en  la p a n to r r i l l a ,  p u e s  g e n e ra lm e n te  hay T V P  co ïn c id e n te  en  e s te  lu g a r .
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com b h a  s id o  m o s tra d o  p o r  M o r r is  y M itch e ll (1977) eh  un e s tu d io  com 

pa r a t i  VO e n t r e  h a lla z g o s  con  fib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  y d a to s  n e c rô p s ic o s  

de lo s  e n fe r m o s  que m u r ie ro n  d u ra n te  la  e x p lo ra c iô n  con fib rin ô g en o  o 

en un p e r io d o  de  7 d ia s ,  f in a liz a d a  la  m is m a .

E l u so  de l f ib r in ô g e n o  ra d ia c tiv o  est& c o n t r a in d icado  e r  la 

g e s ta c iô n  y en  la  la c ta n c ia , ÿa  que e l 1 ^ a t r a v i e s a  la  p la c e n ta  y puede . 

e n t r a r  e n  la  c ir c u la c iô n  f e t a l , y p o r  o t r a  p a r te  pu ed e  a p a r e c e r  rad iecU  

v idad  en  la  le c h e  (H ull e  H i r s h ,  1979). A sf m is m o , e s  p r e c is o  te n e r  en  

cu en ta  la  p o s ib il id a d  de  h * P o tiro id ism o  (H u m e , 1973) s i no se  p ro te g t -  

a d e c u a d a m e n te  la  gl& ndula t i r o id e s ;  en  c u a lq u ie r  c a s o ,  e l em p leo  d e là  

tê c n ic a  no e s  a p ro p ia d o  en  e n fe r m o s  jô v e n e s , a  no s e r  que e x is ta  ura -  

in d ic a c iô n  m uy p r é c i s a .  O b v ia m e n te , e l f ib rin ô g en o  ra d ia c tiv o  no debe 

u s a r s e  tam p o c o  en  e n fe r m o s  a lê r g ic o s  a l yodo .

O tro  r ie s g o  de  la  tê c n ic a ,  poco p ro b a b le  a c tu a lm e n te ,  «s 

la  h e p a t i t i s  (S a lz m a n , 1975; F lu t e ,  1977).

F a l s o s  p o s i t iv o s  p a r a  e l fib rin ô g en o  ra d ia c tiv o  p ueden  >ro 

d u c ir s e  p o r  p r e s e n c ia  de  e d e m a  o t r a u m a t is m e  (B ro w s e , 1969), exuchdos 

in f la m a to r io s ,  u lc e r a c io n e s  v a r i c o s a s ,  a r t r i t i s  a c t iv a ,  he r i d a s ,  t r o n b o  

f le b i t is  s u p e r f ic ia l  (B ro w se  y C o ls .  ,1 9 7 1 ) , he r i d a s  q u ir ù r g ic a s  y h e n a — 

to m a s  (S a lz m a n ,  1975). F a l s o s  n e g a tiv o s  pueden  e n c o n t r a r s e  a n te  ui — 

tro m b o  v ie jo  o a n te  un tro m b o  pequeMo (B ro w se  y C o l s . , 1971), s i e x s t e  

t r o m b o l is i s  e sp o n tâ n e a  ( B e c k e r ,  1972) o e m b o liz a c iô n  (K a k k a r , 1972; — 

B e c k e r ,  1972). T am b ièn  p u ed en  e n c o n t r a r s e  f a l s o s  n e g a tiv o s  cuando  la  

tê c n ic a  e s  a p l ic a d a  a p a c ie n te s  h e p a r in iz a d o s  24 ho r a s  a n te s  de  la  iry ec  

c iôn  d e l f ib rin ô g e n o  ra d ia c tiv o  (M o s e r  y C o ls .  , 1977).
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O T R A S  T E C N IC A S  IS O T Q P IC A S

F le b o g ra f fa  is o tô p ic a : C o n s is te  en  in y e c ta r  un isô to p o  r a ­

d ia c t iv o  en  una vena p e r i f ê r i c a  d e l p ie  y d e te c ta r  la  ra d ia c tiv id a d  en  -  

l a s  p ie r n a s  m e d ia n te  una g a m m a c â m a r a ,  in m e d ia ta m e n te  d e s p u é s  de -  

la  in y e c c iô n .

S i e x is te  una  vena  o c lu id a , e l isô to p o  q u e d a rê  a tra p a d o  de. 

b a jo  d e  la  v en a  b lo q u e a d a . e l isô to p o  p uede  a d h e r i r s e  ta m b iè n  a  la  s u ­

p e r f ic ie  d e l tr o m b o . P o r  c u a lq u îe ra  d e  lo s  d o s  m e c a n is m o s ,  e l t r o m ­

bo , d e  e x i s t i r ,  pu ed e  d e te c ta r s e .

P a r a  e s te  p ro p ô s ito  se  h an  u sa d o  m a c ro a g re g a d o s  de  a lbù  

m in a  m a r c a d o s  con  (D uffy y C o l s . , 1973) o b te n iê n d o se  una c o r r e ­

la c iô n  d e l 86% con  la  f le b o g ra ffa .

O tro s  is ô to p o s  se  han  u ti l iz a d o  ta m b iè n , e x p e r im e n ta lm e n ­

te ,  uni d o s  a  p ro te fn a s  que pueden  in c o r p o r a r s e  a un tro m b o  v e n o so , p a r  

t i c u la r m e n te  U ro k il ia s a , e s t r e p to k in a s a ,  p la s m in ô g e n o , t r o m b in a , e t c . , 

m a r c a d o s  con  yodo ra d ia c tiv o  (F lu te ,  1977). T a m b iè n  se  ha  u ti liz a d o  -  

U ro k in a s a  u n id a  a  T e c n e c io  -99  (W e ir  y C o l s . , 1976).

L a  f le b o g ra ffa  is o tô p ic a  o f r e c e  la  v e n ta ja  d e  c o m b in e r  e l 

e x a m e n  d e  l a s  p ie r n a s  y d e l p u lm ô n . L o s  in c o n v e n ie n te s  so n  e l .co s to  d e l 

equ ipo  y e l  te n e r  que t r a s l a d a r  a l e n fe rm o  a l d e p a r ta m e n to  de  is ô  to p o s , 

p o r  lo  que  no puede  c o n s id e r a r s e  r u t in a r io  su  u s o .

L o s  fa l s o s  n e g a tiv o s  so n  f r e c u e n te s  cuando  e x is te n  t r o m ­

b o s  pequeP ios que no o b s tru y e n  (B ro w s e , 1978).

S e  h an  h echo  p o co s  e s tu d io s  c o m p a ra d o s  con  f le b o g ra ffa  

y en  e l m o m en to  a c tu a l  la  a c e p ta c iô n  d e  la  tê c n ic a  deb e  s e r  c a u te lo s a .
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P laq u e  ta s  m a r c a d a s  con Ind io^^^  T ra b a jo s  e x p é r im e n ta le s  en  p e rro »  -  

u sando  p la q u e ta s  m a r c a d a s  co n  I n d i o u s a n d o  la  c& m ara  de A n g er, 

ban p e rm it id o  d e te c ta r  t r o m b o s  v e n o so s  en  d ic h o s  a n im a le s ;  e l trom bo  

venoso  c o n tie n e  20 -  50 v e c e s  m&s ra d ia c tiv id a d  que ig u a l p e so  de  S4n- 

g r e .
I l lE s tu d io s  en  e n fe r m o s  con  p la q u e ta s  m a r c a d a s  con Indi) 

m u e s tra n  que e s ta  tê c n ic a  p u ed e  u t i l i z a r s e  p a r a  v i s u a l i z a r  le s io n e s  a r te  

r i a le s  y t r o m b o s  v e n o s o s , u sa n d o  p la q u e ta s  a u tê lo g a s  (D a v ie s  y W elch, 

1979). É s ta  tê c n ic a  y o t r a s  u sa n d o  p la q u e ta s  m a r c a d a s  co n  o t r o s  is* to  

p o s , s e  e n c u e n tra n  en  la  a c tu a lid a d  b a jo  in v e s t ig a c iê n ,  y su  u s o , apH ça 

do a h u m a n o s , p a r e c e  p ro m e te d o r  p a r a  e l e s tu d io  y t r a ta m ie n to  d e  la -  

e n fe rm e d a d  tro m b o e m b ê lic a .

U LT R A SO N ID O S (D opo ler)

L a  tê c n ic a  c o n s is te  en  d e te c ta r ,  m e d ia n te  u lt ra s o n id o s , -  

c a m b io s  en  e l flu jo  v en o so  o a r t e r i a l .  L o s  c a m b io s  e n  la  v e lo c id ad  4el 

flu jo  m o d if ic a n  la  f r e c u e n c ia  d e  la  onda u l t r a s 6 n ica  que s e  r e f le ja  d ts d é  

lo s  h e m a t ie s  (e fe c to  D o p p le r) , y e s to s  c a m b io s  p u ed en  r e c o g e r s e  como 

un so n id o  a u d ib le  y /o  en  un  r e g i s t r e  g r& fico , m e d ia n te  a m p lif ic a c iê i  -  

e le c t r ê n ic a  d e  d ic h o s  s o n id o s  (S t r a n d n e s s  y C o l s . , 1967; S i ge l y C o l s . , 

1968; E v a n s  y C o c k e tt ,  1969).

A s I , d o s  c r i  s t a l e s  s e  a p lic a n  a  la  p ie l s o b r e  e l va so  qi© va  

a s e r  e x a m in a d o , con  un lu b r if ic a n te  p a r a  e s t a b l e c e r  e l c o n ta c te .  Uio 

de lo s  c r i  s t a le s  ac tfia  com o  fu en te  de u l t r a  so n id o  y o t r o  co m o  r e c e p o r . 

S i se  a p r i e ta  la  p a n to r r i l l a ,  p o r  d eb a jo  de  lo s  c r i  s t a l e s ,  s e  re c o g e rê  — 

un au m en to  d e  flu jo  v en o so  y ,  p o r  ta n to , de  s o n id o , y a  que a u m e n ta la  

v e lo c id ad  d e  p a so  de la  c o lu m n a  v e n o sa . S i e x is te  o b s t ru c c iê n  v e n o :a , 

se  d e te c ta r ê  a u s e n c ia  de s o n id o .
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P a r a  E v a n s  (1970) e l g ra d o  d e  c o r r e la c iô n  e n tr e  e s ta  t é c -  

n ica  y o t r a s  ( f le b o g ra f fa , isô  to p o s  y e x a m e n  p o s tm o r te m )  e s  de 95 % si 

s e  e x c lu y e n  lo s  t r o m b o s  pequeM os de la  p a n to r r i l l a  que no s e  d e te c ta n  

p o r  u l t r a s o n id o s .

E l g ra d o  de  s e g u r id a d  de e s t a  tê c n ic a  e s  de  8CL 100 % p a r a  

d e te c ta r  t r o m b o s  en  v e n a s  p o p li te a , f e m o ra l  o il f a c a  (H ull e  H ir s h ,  1979). 

L o s  f a l s o s  n e g a tiv o s  a  e s to s  n iv e le s  s e  d eb en  a  t r o m b o s  que no o b s t r u -  

yan la  v en a  su f ic ie n te m e n te  y tro m b o s  no a d h é r e n te s ,  que p o r  o t r a  p a r ­

te ,  s u e le n  s e r  t r o m b o s  ro jo s  f r ê g i le s  y que e m b o liz a n  con  f r e c u e n c ia  -  

(B ro w s e , 1978). F a ls o s  n e g a tiv o s  p ueden  r e s u l t a r  ta m b iè n  a n te  la  p r e — 

s e n c ia  d e  g ra n d e s  v e n a s  c o la t e r a l e s .

E l fa llo  d e  lo s  u l t r a s o n id o s  p a r a  d e te c ta r  e l tro m b o  no o c lu  

s ivo  a  n iv e l d e l m u s lo , a s f  com o  e l no p o d e r  d e te c ta r  tr o m b o s  pequeM os 

en  la  p a n to r r i l l a ,  (N e g u s , 1972), c o n s t itu y e  la  m a y o r  d è s v e n ta ja 'd e  e s té  

tê c n ic a ,  y su  p o ca  a p lic a c iô n  en  e s tu d io s  d e  s c r e e n in g  de T V P .

S in  e m b a rg o , p o r  s e r  una  tê c n ic a  s e n c i l l a ,  r e la t iv a m e n te  

b a r a ta  y co n  a lto  g ra d o  de  s e g u r id a d  en  l a s  v e n a s  d e l m u s lo , e s  ù ti l  p a ­

r a  s e r  a p lic a d a  en  lo s  c a s o s  de s o s p e c h a  c lfn ic a  de  o b s t ru c c iê n  d e l s e g ­

m en to  i l io f e m o ra l .

IM P E D ANCIA E L E C T R IC A  P L E T IS M O G R A F IC A

L a p le t is m o g ra f fë  e s té  b a s a d a  en  la  m ed id a  d e l v o lu m en  -  

t i s u l a r .  Y a que la  s a n g re  e s  un e x c e le n te  c o n d u c to r  de  la  e le c t r i c id a d ,  

la  im p e d a n c ia  a l p a so  d e  una c o r r ie n te  e l ê c t r i c a  a  t r a v ê s  de  lo s  te j id o s  

v a r ia  se g ù n  la  c a n tid a d  de  s a n g re  c i r c u la n te .  A s f ,la  m ed id a  de lo s  c a m ­



1 0 0

b io s  d e  la  im p e d a n c ia  e lê c t r i c a  c o n s titu y e  una m ed id a  in d ire c te  d e  lo à  

c a m b io s  de  v o lum en  san g u ln eo  (W h e le r  y C o ls .  , 1971).

La in s p ir a c iê n  p ro fu n d a  c a u s a  un  au m e n to  de la  p r e s iê n  

y v o lu m en  v en o so  en  la s  p ie r n a s ,  p ro b a b le m e n te  com o re s u lta d o  de -  

o b s t ru c c iê n  d e l flu jo  a t r a v ê s  de  la  vena  ca v a  in f e r io r  p o r  d e b a jo  d e l 

d ia g r a g m a . E s ta  o b s t ru c c iê n  pt»r la  in s p i r a c iê n ,  puede r e s u l t a r  p o r  

una a c c iê n  de  " p e l l iz c a m ie n to "  d e l d ia f ra g m a  o p o r  una  d is m in u c iê n  

de  la  p r e s iê n  e n  la  vena  ca v a  s u p e r io r  y un a u m e n to  sim ult& neo d e  la  

p r e s iê n  in t r a - a b d o m in a l .  E n  la  e s p i r a c î ê n ,  e l fen êm en o  e s  in v e r s o ,  

y e l f lu jo ,  p r e s iê n  y v o lu m en  c i r c u la n te  en  l a s  p ie r n a s  re to rn a n  a  s u s  

v a lo r e s  in ic ia le s .

L a  a m p litu d  en  lo s  c a m b io s  r e s e f ia d o s  d u ra n te  la  r e s p i r a  

c iê n  dep»enden d e  la  p e rm a b il id a d  d e  l a s  v e n a s  m a y o r e s ,  a s f  co m o  de  

la  d u ra c iê h  de  la  in s p i r a c iê n .  E s to s  c a m b io s  p ueden  r e c o g e r s e ,  p o r  -  

o tr a  p a r t e ,  a p lic a n d o  una c o r r i e n t e  e l ê c t r i c a .

C uando e x is te  u n a  o c lu s iê n  v e n o s a , d ic h a s  f lu c tu a c io n e s  -  

r e s p i r a t o r i a s ,  y p o r  tan to  lo s  c a m b io s  d e  v o lu m e n , so n  m fn im o s  p o r  d e  

b a jo  d e l  lu g a r  donde e s té  e l t ro m b o  (J o h n s to n  y C o ls . ',  1974) . E s ta  tê c n i— 

ca  de  im p e d a n c ia  e lê c t r i c a  h a  s id o  m o d if ic a d a  co n  la  c o lo c a c iê n  d e  m an  

g u ito s  d e  p r e s iê n  en  e l m u s lo , p a ra  o b v ia r  lo s  p ro b le m a s  que p u ed en  -  

p r e s e n ta r s e  p o r  m a la  c o la b o ra c iê n  d e l e n fe rm o  en  lo s  m o v im ie n to s  r e g  

p i r a to r io s  .■

L a tê c n ic a  e s  s im p le  y no c a u sa  m o le s t ia s  a l e n fe rm o .

Wu y C o ls .  (1974) e n c u e n tra n  una  c o r r e la c i ê n  con  la  f le b o g ra  

ffa d e l 5 0 % , u ti liz a n d o  e l m ê to d o  o r ig in a l .  P a r a  Jo h n s to n  y C o l s . (1974) -  

la  c o r r e la c i ê n  con  la  tê c n ic a  m o d if ic a d a  e s  d e l 53 % en  70 m ie m b ro s  

e x am i n a d o s , s i  b ie n  la  m a y o r  p a r te  de  lo s  fa l lo s  s e  o b tu v ie ro n  en
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d e te c ta r  t r o m b o s  en  v e n a s  t ib ia le s  y t e r r i  to r io  s o l e o . M o s e r  y C o ls ,  -  

(1977) e n c u e n tra n  una c o r r e la c iê n  to ta l d e  e s ta  tê c n ic a  con  la  fleb o g ra  

ffa de  un 6 1 % . R ic h a rd s  y C o ls .  (1 9 7 6 ), u ti liz a n d o  la  im p e d a n c ia  e lê c ­

t r ic a  p le t is m o g rê f ic a  y lo s  u l t r a s o n id o s  d e te c ta n  un  80% de T V P  en  en  

fe rm o s  s o s p e c h o s o s  de  la  m ism a  o de  E P ,  en  una p ro p o rc iê n  de  50 -75  % 

en m u s lo  y vena  p o p lite a  y sê lo  d e l 39 a l 65 % en  l a s  v e n a s  de  la  p an to ­

r r i l l a  .

L a im p e d a n c ia  e lê c t r i c a  p le t i  s m o g rê f ic a  tie n e  un  g ra d o  de 

s e g u r id a d  d e l 80 -  90% p a r a .d e t e c ta r  t r o m b o s  en  ven a  fe m o ra l com ùn  -  

e i l la c a  (B ro w s e , 1978), m en o s  d e l 50%  d e  s e g u r id a d  en  d e te c ta r  t r o m ­

b o s en  la  p a n to r r i l l a ,  y una to ta l d e  f a l s o s  n e g a tiv o s  d e l 25 a l 3 5% .

Al ig u a l que lo s  u l t r a s o n id o s ,  e s ta  tê c n ic a  no d é te c ta  tro m  

b o s que no p ro d u z c a n  una  o b s t ru c c iê n  im p o r ta n te  d e l flu jo  v e n o s o , s i e n ­

do ê s ta  y la  fa l ta  d e  s e n s ib il id a d  en  d e te c t a r  t ro m b o s  en  la  p a n to r r i l l a ,  

s u s  l im i ta c io n e s  m ê s  im p o r ta n te s .

T ER M O G R A FIA

E l au m e n to  de  te m p e r a tu r e  en  p ie r n a s  co n  T V P  e s  un d a to  

co m ù n , y r e p r é s e n ta  uno de lo s  p r i m e r o s  s ig n o s  c lfn ic o s  d e  la  m is m a  -  

( p r o  v a n , 1965).

D icho  au m en to  de tem p e  r a t u r a  puede d e te c ta r s e  m e d ia n te -  

una c ê m a r a  in f r a r r o j a  y c o n s titu y e  la  b a s e  de la  te r m o g ra f f a  (C ooke y -  

P i l c h e r ,  1973).

L a c ê m a r a  in f r a r r o ja  p ro d u c e  un fo to g ra m a  d e l c a lo r  i r r a  

d iado  d e  l a s  p ie r n a s  ( e s ta s  d eben  e s t a r  d e s c u b ie r t a s  y e le v a d a s  4 5 - ) -

so b re  un  e s p e jo  r e f l e c t o r .  L a s  ê r e a s  c a l i e n te s  d e l fo to g ra m a  so n  m ê s  -
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lu m in o s a s  que l a s  f r f a s .

L a tê c n ic a  e s  côm oda p a ra  e l e n fe rm o  y puede h a c e r s e  en

la  c a m a .

C ooke y P i l c h e r  (1974) d e te c ta n  51 c a s o s  de T V P  m e d ia r -  

te  t e r m o g r a f f a , de  53 que fu e ro n  p o s i t iv o s  m e d ia n te  f le b o g ra ffa . G ordon 

y C o ls .  (1977) e n c u e n tra n  un 92% de c o r r e la c iô n  e n t r e  e s ta  tê c n ic a  y la 

f le b o g ra f fa ,  en  p a c ie n te s  m ê d ic o s  con  d ia g n ô s tic o  d e  p re s u n c iô n  d e  T / P  

o E P .

F a ls o s  n e g a tiv o s  pueden  o c u r r i r  con  tro m b o s  en  vena  i l l t -  

ca  o c a v a ,  que no s e a n  o b s t r u c t iv e s ,  y f a l s o s  p o s i t iv o s  an te  o t r a s  s i t i a  

c io n e s  que p ro d u z c a n  au m en to  de  te m p e r a tu r e ,  t a l e s  com o  a r t r i t i s  reg 

m a to id e , c e lu l i t i s ,  tr o m b o f le b it is  s u p e r f ic ia l ,  e t c .

U na v e n ta ja  de  e s ta  tê c n ic a  e s  que pu ed e  r e p e t i r s e  ta n ta ;  

v e c e s  co m o  s e a  n e c e s a r ia .  S in  e m b a rg o , no ha s id o  m uy u s a d a ,  ta l  vez 

p o rq u e  e l  eq u ip o  n e c e s à r io  e s  m uy c a r o ,  lo  cu&l c o n s titu y e  la  m a y o r  des 

v e n ta ja  d e  la  te r m o g ra f f a .

D A T O S A N A L IT lC O S

L o s  t e s t  de  c o a g u la c iô n , in h ib id o re s  de  la  c o a g u la c iô n , f i ­

b r i no li s i  s  e t c .  , que han  s ido  u t i l iz a d o s  en  e l e s tu d io  de  la  T V P  han  s i ­

do e x p u e s to  s  en  e l cap ftu lo  de fac to  r e  s  e t io p a to g ê n ic o s ,  d e n tro  d e l ap e r  

tado d e  h ip e r c o a g u la b i l id a d .

E l v a lo r  de e s to s  d a to s  p a ra  e l d ia g n ô s tic o  de la  T V P , es 

todav fa  im p r e c i s o  e n  e l m om en to  a c tu a l ,  aùn  p a r a  a q u e l lo s  te s t  que e r 

un p r in c ip io  p a re c fa n  p r o m e te d o r e s .  L a  v a lo ra c iô n  de  lo s  m is m o s  ofm  

ce  la  d if ic u l ta d  a d ic io n a l de  l a s  d i s t in ta s  té c n ic a s  u t i l i z a d a s  y d ife re n -  

te s  lu g a r e s  de  p ro c e d e n c ia .
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Un re s u m e n  de  lo s  d a to s  a n a l î t ic o s  que h an  s id o  e s tu  

d ia d o s  p o r  su  p o s ib le  r e la c io n  co n  la  T V P  s e  e n c u e n tra  en  la  ta  

b la  II .



IP y

M A T E R IA L  Y M E T O D O S
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S e  h an  e s tu d ia d o  46 e n fe r m e s  d e  c lln ic a  m èd ica  segûn  la 

m e to d o lo g fa  s ig u ie n te :

I . S Ë L E C C IO N  D E E N F E R M O S

P a r a  d ic h a  s e le c c i6 n  s e  tu v ie ro n  p r é s e n te s  lo s  c r i t e r io s

s ig u ie n te s :

1) E n fe rm e s  m a y e r e s  de  50 aO es

2) E n f e r m e s  cen  m à s  d e  un  70% de tie m p e  en  c a m a  a l d fa .

3) E n f e r m e s  e b e s e s .

4) E n fe rm e s  c e n  N e e p la s ia s :

a) C en  m e t& s ta s is

b) S in  m e t a s t a s i s .

5) E n f e r m e s  c e n  in f e c c ie n e s  a g u d as

6) P a c ie n te s  c e n  e n fe rm e d a d e s  v a s c u la r e s :

a) A r t e r i a l e s  ^

b) V e n e s a s  ( in c lu y en d e  a n te c e d e n te s  d e  t r e m b e s i s  v e n e sa

p r e v ia ) .

7) E n fe rm e s  d ia b è t ic e s ,  cen  in f e c c ie n e s  y / e  a l t e r a c i e n e s  v a s c u la r e s .

8) E n fe rm e s  s e m e t id e s  a m e d ic a c ib n  in t r a v e n e s a  m à s  de 48 h e r a s  -  

s e g u id a s .

9) I c tu s  c e n  p a r à l i s i s  p e r s i s t a n te  e  in m e v il iz a c iô n  to ta l d e  e t r a  c a u ­

s a  .

10) E n fe rm e s  q u e , afin ne re u n ie n d e  l e s  c r i  te  r i e s  de  r ie s g e  a n te r i e -  

r e s ,  tu v ie ra n  E . P .  e  " c lln ic a  s u g e s t iv a  de  T V P* '.

P a r a  s e r  in c lu fd e s  d eb lan  p r e s e n ta r  un  s e le  c r i  te  r i e  m a y e r  

(4 b , 9 6  10 ), r e u n i r  d e s  e  m à s  de l e s  t r è s  p r i m e r e s  m à s  e t r e ,  e  b ien  d e s  

o m à s  d e  l e s  r e s t a n t e s .
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L o s  e n fe r m e s  s e le c c ie n a d e s ,  e  b ie n  s u s  f a m i l ia r e s  fu e ro n  

in f e rm a d e s  d e l p r o p 6si te  d e l pi^ë^ente e s t u d ie , y eb te n id a  su  c e n fe rm id a d  

en  te d e s  le s  c a s e s  in c lu fd e s  e n  e l m is m e .

II . O T R O S  R E Q U IS IT O S  PA R A  LA  IN C LU SIO N  EN E L  E  STUD IO  Y ME TO ­

P IC  A G E N E R A L  A LO LARGO D E L  M ISM O .

1 . A n te s  d e  in c lu i r  a  un  p a c ie n te  en  e l  e s tu d ie ,  s e  h iz e  a n a m n e s is  cu ida 

d o sa  a c e r c a  de  p e s ib le  a le r g ia  a l y ed e  u e t r a s  d r e g a s ,  excluyfendose 

d e l m is m e  le s  e n fe r m e s  c e n  a n te c e d e n te s  a lé r g ic e s . '

S i d e s p u é s  d e  r e c i b i r  una  d e s i s  de  Ik o r a l  a p a re c f a  la  nr^ 

ni m a m a n ife s ta  c i6 n  a lé r g i c a ,  e l e n f e r m e s  e r a  ta m b iè n  s a  c a d e  d e l p ro  

t e c e l e /

2 . Ig u a lm e n te  s e  e x c lu y e re n  d e l e s tu d ie ,  a q u e l le s  e n fe r m e s  que ne  p o -  

d fan  a l im e n ta r s e  p e r  v fa  o r a l  y ne te n la n  so n d a  n a s e g à s t ic a ,  a q u e lle s  

en  l e s  que e s ta b a n  in d ic a d a s  e x p le r a c ie n e s  t i r e i d e s  (W arlew  y C e l s / ,

1978), y l e s  que p re s e n ta b â n  h e m a to m a s ,  c i c a t r i c e s  en  cU rac ib n  en  -  

l a s  p ie r n a s ,  e  h ab fan  s id e  s e m e t id e s  a  in te rv e n c ie n e s  q u ir ù r g ic a s  -  

v a s c u la r e s  en  l a s  m is m a s  (N eg u s y C e l s . , 1978)

3 . S e  p re c e d iô  a  la  te m a  d e  s a n g r e  p a r a  d e te r m in a c ie n e s  a n a lf t ic a s  en  

cad a  e n fe r m e , c e in c id ie n d e  s ie m p r e  c e n  e v id e n c ia  e  ne de  t r e m b e s i s ,  

m e d ia n te  e x p le ra c iô n  c e n  F ib r in b g e n e  r a d ia c t iv e .

S i s e  d e te c ta b a  t r e m b e s i s  c e n  e s ta  té c n ic a ,  se  h a c la  la  ex 

tr a c c iô n  de  s a n g re  e l m is m e  d fa .

L a s  m u e s t r a s  de  s a n g r e  fu e re n  e x tr a fd a s  c en  je r in g a  de  

p là s t i c e ,  en  tu b e s  îg u a lm e n te  d e  p là s t i c e ,  co n te n ie n d e  c i t r a t e  t r i s ô -
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d ico  a l 3 ,8 % , en  p ro p o rc iô n : 9 v o lû m e n e s  de  s a n g re  y 1 de c i t r a t e ,  

o b te n ié n d e s e  p e s t e r ie r m e n te  p la s m a  p e b r e ,  y p rece s& n d ese  l a s  -  

m u e s t r a s  e l m is m e  d ia  p a r a  l a s  tè c n ic a s  h a b itu a le s  de c e a g u la c i6 n . 

p a r a  l a s  d e te r m in a c ie n e s  e  s p é c ia le s  ( f ib r in e l i s i s  e  in h ib id e re p  de  la  

c e a g u la c i6 n ) , s e  u ti l iz ô  p la s m a  c e n g e la d e  a -2 0 -C  p a ra  su  c o n s e rv a  

c i6 n .

4 . E n  l e s  p a c ie n te s  que p r e s e n ta r e n  c l ln ic a  s u g e s tiv a  de T V P  e n  e l m e 

m e n te  de  s e r  in c lu fd e s  en  e l p r e t e c e le ,  s e  r e a l i z a r e n  te m a s  in m e d ia  

ta s  de  s a n g re  p a r a  i n s t a u r a r ,  s e g u id a m e n te ,  t r a ta m ie n te  h e p a r f n ic e .

E n  le s  e n f e r m e s  que p r e s e n ta r e n  c l ln ic a  de p ro b a b le  E . P .  , 

s e  r e a l iz 6  RX d e  tô r a x ,  g a s e m e tr f a  a r t e r i a l ,  E C G , G a m m a g ra ffa  pul 

m e n a r  y te m a  de  s a n g r e  p a r a  e s tu d ie  a n a lf t i c e .  S i la  s e s p e c h a  d ia g -  

n ô s t ic a  e r a  c e n f i rm a d a  s e  p re c e d fa  a  su  t r a ta m ie n te .

5 . T a m b ié n  se  a n e t6  e l t r a ta m ie n g e  g e n e r a l ,  t r a ta m ie n te  a n tic o a g u la n ­

te  y t r a n s f u s ie n e s  r e a l i z a d a s ,  p a r a  la  v a le r a c iô n  ad ecu ad a  d e  l e s  e s  

tu d ie s  a n a l f t i c e s ,  a  s i c e m e  la s  e x p le q a c ie n e s  c e m p le m e n ta r ia s  que -  

s e  h ic ie r e n  a  e s t e s  e n f e r m e s ,  s o b re  te d e  i s e tô p ic a s  (s e  p re s c in d fa  -  

de  e l l a s  s i  e r a  p e s ib le )  p e r  su  p ro b a b le  in te r f e r e n c ia  cen  la  té c n ic a  

d e l f ib r in é g e n e  r a d ia c t iv e .

111. D A T 0 5  C L IN IC O S

F u e re n  e b te n id e s  de  la  e x p le r a c ié n  s is te m & tic a  r e a l iz a d a  a  

te d e s  l e s  e n fe r m e s  d u ra n te  10 d f a s ,  en  d fa s  a l t e r n e s .  L a e x p le r a c iô n  -  

c l ln ic a  e s tu v e  d ir ig id a  a  r e c o g e r  l e s  s ig n e s  y s fn te m a s  s ig u ie n te s :

1) D e le r  espen t& nee en  a m b a s  p ie r n a s .

2) D e le r  a  la  p a lp a c ié n .

3) S ig n e  de H e m a n s  (d e le r  a  la  d e r s if le x iô n  d e l p ie ) .

4) D e le r  a  la  p r e s iô n  s o b re  l e s  m ù s c u le s  de  la  p a n te r r i l l a .
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5) D o lo r  a la  p r e s iô n  su a v e  a a m b o s  la d o s  d e l ten d ô n  de  A q u ile s .

6) A lte r a c io n e s  t r ô f ic a s  c u tè n e a s .

7) E n ro je c im ie n to .

8) A um ento  de la  c i r c u la c iô n  v e n o sa  s u p e r f ic ia l .

9) A um en to  de tem p e  r a t u r a  lo c a l

10) E d e m a

11) In d u ra c iô n .

12) P e r f m e t r o  de  m u s ic  y p ie r n a ,  m ed ido  en  e l  punto  m ed io  de  a m b a s .

13) F ie b r e ,

14 jS ig n e s  de  is q u e m ia : F r ia ld a d  y p u ls e s  p e r i f f e r ic e s .

T e d e s  e s t e s  d a te s  s e  e x p r e s a r e n  c e m e  p r é s e n te s  (4) e  ajj 

s e n te s  ( - ) .  D eb ide  a que n ingune de l e s  d a te s  r e c e g id e s  en  la e x p le r a -  

c ion  tie n e n  una s u f ic ie n te  c e r r e la c iô n  cen  la  p r e s e n c ia  de  tro m b e  en  U 

f le b e g ra f f a , s e  c o n s id é ré  c e m e  " c l ln ic a  s u g e s t iv a "  d e  T V P  la  p r e s e n — 

c ia  d e : d e l e r ,  in d u ra c iô n  y e d e m a  (Hall y C la rk  1971 ; B ro w s e , 1918),

e  b ie n  la  p r e s e n c ia  de in d u ra c iô n  e  e d e m a  m à s  t r è s  d e  l e s  r e s ta n te s .

IV . D E T E C C IO N  DE T R O M B O S V E N O S O S  CON FIB R IN O G EN O  RADIACTIVO

A te d e s  l e s  p a c ie n te s  d e l p r é s e n te  e s tu d ie ,  e x cep te  a  une,
125se  l e s  a d m in is t r é  F ib r in ô g e n e -Y e d e -1 2 5  ( F - I  ) s u m in is t r a d e  p e r  e l D e 

p a r ta m e n te  de  I s ô te p e s  d e j H o sp ita l C lfn ic e , y s e  r e a l i z a r e n  le s  r e c u e n -  

te s  c e n  un d e te c to r  e x te rn e  d e  r a d ia c t iv id a d , P i tm a n  L td . , ( f ig u r a , 11), -  

seg ù n  e l s ig u ie n te  m à te d e :

1. P r e te c c iô n  de la  g làn d u la  ti r e id e s :  150 m g r .  d e  IK p e r  vfa o r a l ,  u r -  

d fa  a n te s  de  la  in y e c c iô n  ya  ig u a l d e s i s  l e s  21 d fa s  s ig u ie n te s .

2 . In y ecc iô n  in t ra v e n e s a  de 100 m ic r e c u r ie s  d e  F - I  ^  A m e rs h a n .
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3 . A ju s te r  P i tm a n  a l 100 % s o b re  p r e c o r d io  una b o ra  d e s p u é s  de la  inye_ç 

c ié n .  (K a k k a r  y C o l s . , 1970).

4 . L é c tu r a  s o b r e  8 -1 0  p u n to s  de  m u s lo  y p ie rn a  ( f ig u ra  12) d u ra n te  10 - 

-15  s e g u n d o s  (A tk in s  y H aw k in s, 1965; 1968), e x p re s a d a  en  porcen t&  

je s  s o b r e  la  le c tu r e  en  p re c o r d io .  L a s  le c tu r e s  s e  e fe c tù a n  d u ra n te  -  

10 d fa s  s e g u id o s .

5 . V a lo ra c ié n  de  lo s  re c u e n to s :  S e  in t e r p r é ta  com o  p o s itiv a  la  p r e s e n ­

c ia  d e  un au m en to  d e l 20% o m à s  e n  un  punto  que p e r s i s t a  a i m è n e s  

24 h e r a s  (F lu te ,  1977), c o m p a ra d a  c e n : a) L a  le c tu r e  s o b re  e l m i s ­

m e p u n te  en  d fa s  a n te r i e r e s ;  b) la  le c tu r e  s o b re  p u n te s  a d y a c e n te s ,  

y c) la  le c tu r e  s o b r e  e l punte  h e m é le g e  de  la  p ie r n a  e p u e s ta .

V . F L E B O G R A F IA

125
T e d e s  le s  e n fe rm e s  que fu e re n  p o s i t iv e s  p a r a  e l F - I  

fu e re n  s e m e t id e s  a  e x p le r a c ié n  f le b e g ré f ic a  en  e l S e r v ic ie  de  R ad ie leg fa  

v a s c u la r  d e l H o sp ita l C lfn ic e . S e  p r a c t ic ô  f le b e g ra ffa  a sc e n d a n te  s i tu a n -  

do m a n g u ite s  d e  p r e s ié n  cen  e b je te  de  r e l l e n a r  e l s i s te m a  v en o se  p ro  fun 

d o .

125E n  3 e n fe r m e s  cen  p e s i t iv id a d  p a r a  e l  F - I  , ne pude 

r e a l i z a r s e  d ic h a  e x p le r a c ié n  p e r  d if ic u l ta d e s  té c n ic a s .

ILa f le b e g ra ffa  s e  h iz e  e n  le s  e n fe r m e s  m e n c ie n a d e s  -
125

c e in c id ie n d e  c e n  e l d fa  d e  p e s itiv id a d  a l F -1

E n  un e n fe r m e , e l d ia g n é s tic o  de  T V P  s e  h iz e  ù n icam en  

te  p e r  f le b e g ra f f a ,  a n te  la  p re s e n c ia  d e  d e l e r ,  in d u ra c iô n , e d em a  y m an  

c h a s  a z u l - v in e s a s  en  la  p ie rn a  a fe c ta d a  (m uy S u g estiv e  de e b s t ru c c iô n  -
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venosa) y la  e v e n tu a lid a d  de c a r e c e r  de  F -1  en  e s e  m e m e n to .

L a f le b e g ra ffa  s e  in t e r p r é té  c e m e : a) p o s itiv a  s i  s e  v is u a -  

liz ab a  c la r a m e n te  e l tro m b e  e  e x is tf a  un fa lie  p e r s i s t a n te  de re l le h e  v e ­

nose  , a c e m p a n a d e  p e r  p r e s e n c ia  de v e n a s  c e la te r a l e s ;  b) n eg a tiv a  s i t e -  

do e l s i s te m a  v en o se  p re fu n d o  se  v is u a liz a b a  y e r a  n o r m a l , y c) c e m e  -  . 

"ne e x c lu y e n te  de  t r o m b e " ,  s i cen  d ic h a  e x p le r a c ié n  no le g ra b a  r e l l e n a r -  

se  ted e  e l s i s te m a  v e n o se  p re fu n d o  de l a s  p ie r n a s .

V I. D E T E R M IN A C IO N E S A N A L IT IC A S

C en  la s  m u e s t r a s  de  s a n g re  e x tr a fd a s  en  le s . m e m e n to s  in  

d ic a d e s ,  s e  p r e c e d ié  a  e f e c tu a r  l a s  s ig u ie n te s  d e te r m in a c ie n e s :

1. R e c u e n te  de  p la q u e ta s  en  c& m ara  (B rech ew  y C r e n k i t e ,  1950).

2. D e s if ic a c ié n  de  F ib r in é g e n e  p e r  e l m é te d e  p o n d é ra l  (G ra m , 1921) u sa n  

de T re m b in a  de  P a r k e - D a v is  a la  c e n c e n t ra c ié n  d e  5 u /c c .

3 . T ie m p e  de  T re m b in a  (B ig g s 'y  M c F a r la n e , 1 9 6 2 ) .  |

4 . T ie m p e  de  P r e t r e m b in a ,  u sa n d e  c e m e  T re m b e p la s t in a  un e x tr a c te  s a ­

lin e  d e  c e r e b r e  p re p a  ra d e  en  n u e s t r e  lab e  r a te  r i e  (B ig g s , 1972).
5. T iem -po  Je  C e f a f i n a - K a o l i n  ( P T T A )  ( '5 1 0 0 5 , 4 9 7 2 ) .
6 . F a c to r  V (B ig g s , 1972).

7 . T ie m p e  de  l i s i s  de  l a s  E u g le b u lin a s  (B u c k e ll , 1958).

8 . P r e d u c te s  de  d e g ra d a c ié n  d e l F ib r in é g e n e  (P D F ) (M e rsk e y  y C e l s . , -  

1969).

9 . P la s m in é g e n o  p e r  e l m é te d e  c a s e in e lf t ic e  (A lk ja e r s in g ,  1959). 

F u n d a m e n te  de  la  t é c n i c a . -  B a sa d e  en  la  c a p a c id a d  de  la  E s t r e p te k i -  

n a s a  de  t r a n s f o r m e r  e l P la s m in é g e n o  en  P la s m in a ,  y en  la  a c tiv id a d
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p ro te o l î t i c a  de  e s ta  ù lt im a  s o b re  la  c a s e ln a .

R é a c t iv e s .  -

-B u f f e r  F e s f a te  0 ,1 M  a pH 7 ,4  e  b u ffe r  M ic k a e lis  a  pH 7 ,3 5 .

- C a s e f n a  (H a m m a rs te n ,  M erck) 25 g r .  en  500 m l . de  b u ffe r  fe s fa to -  

s a l in e  0 ,1  M a  pH 7 ,4  (m e z c la r  a p a r t e s  ig u a le s  e l b u ffe r  fe s fa te  y 

C lN a a l 0 ,9 % ) .  C a le n ta r  y h e r v i r  a l bafie m a r ia  d u ra n te  20 m in u te s  

h a s ta  su  d is e lu c ié n  c o m p lé ta  y a g i t a r  en  ag i ta d e r  m agné ti c e .  P a r a  

c e m p le ta r  su  d ise lu c i& n  puede d e ja r s e  a 44^ C  te d a  la  n e c h e . A ju s ­

t e r  e l pH a  7 ,4  c e n  h id ro x id e  s é d ic e .  P u e d e  c e n s e r v a r s e  c en g e la d e  

a  -2 0 9  C .

- E s t r e p te k in a s a  (B e h r in g ) , d ilu fd a  a  2 .0 0 0 u /c c  en  b u ffe r  M ic k a e lis .

-C lH  1 /6  N

-N e  OH 1 /6  N y 0 ,5  N.

-A c id e  t r i c l e r e a c é t i c e  a l 5 y a l 10% .

- F é l in  c ia c e l te a u ,  c e n s e rv a d e  a  4 4 ^ 0 ,  D ilu id e  a l  1 /3  en  H^O d e s t i la d a .  

- T i r é s i n a ,  36 m g r .  en  9 0 0 m l. de CIH  0 ,  IN  y 1 0 0 m l. de I s e p re p a n e l .

M étede

P e n e r  en  un tu b e  0 ,5  m l . de  p la s m a  c i t r a t a d e ,  0 ,5  m l de CIH 1 ,6 N . 

d e j a r  15 m in u te s  a  te m p e ra tu re  a m b ia n te ,  y a f fa d ir  0 ,5  m l de  Ne OH -  

1 /6 N , 1m l d e  b u f f e r  M ic k a e lis ,  0 ,5  m l d e  e s t r e p te k in a s a  y 2 m l .d e  ca  

s e in e .  M e z c la r  y p e n e r  en  m a rc h a  e l c r e n é m e t r e .  In c u b e r  a  379 C .

A l e s  2 m in u te s ,  t r a n s f e r i r  1m l d e l tube  de  in c u b a  c ié n  a  un  tube  que 

c e n te n g a  1 m l d e  é c id e  t r i c l e r e a c é t i c e  a l 10% . A le s  62  m in u te s ,  t r a n s  

f e r i r  1 m l .  d e l tu b e  d e  in c u b a c ié n  a un  se g u n d e  tu b e  que cen te n g a  1 m l. 

de  é c id o  t r i c l e r e a c é t i c e  a l 10% . C e n tr i fu g e r  l e s  tu b e s  (d e s p u é s  de d e -
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j a r  d e c a n te r  d u ra n te  30 m in u te s )  a  3 .0 0 0  rp m  d u ra n te  10 m in u te s .

S e  te m a n  0 ,5  m l .  d e l s p b re n a d a n te  d e s p u é s  de  c e n tr i f u g e r ,  y sc le  

aH aden: 2 ,5  m l . de Ne OH 0 ,5 N , 0 ,7 5  m l .  de  A cide t r ic le r e a c é t i c e  a l 

5 % y 0 ,7 5  m l .  de fé lin  d ilu fd e .

D e ja r  30 m in u te s  a  te m p e r a tu r e  a m b ia n te  y l e e r  en  e s p e c t r e  fetérne 

t r e  a  650 n m , u sa n d e  c e m e  b la n c e  la  m u e s tra  e b te n id a  de  l e s  2 m inu­

t e s  de  in c u b a c ié n .

S e lu c ié n  s ta n d a rd  de  ti r é s in a .  -  S e  p r é p a r a  d ilu y en d e  la  seluciéi» -  

m a d ré  de  t i r e  s i ne de la  fe r m a  s ig u ie n te :

t i r e  s i na (m l) H^O d e s tila d e

I  ..........  0 ,5  .......... ............................... ................. 0

II ............: .  0 ,3 7 5  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0 ,1 2 5

II I .....................  0 ,2 5  . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0 ,2 5

IV  .......... .. 0 , 1 2 5 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  0 ,3 7 5

V ....................   0 . . . . . . i . .  . . . . . . .  . . .  0 ,5
I

A ca d a  tube  s e  le  aMade: 2 ,5  m l . de  Na OH 0*5 N , 0 ,7 5  m l .  de Aci­

de  t r i c l e r e a c é t i c e  a l 5 % , 0 ,7 5  m l de  fé l in .  D e ja r  30 m in u te s  y le e r  a  

650 nm  en  e s p e c t r e f e tô m e t r e .

C â lc u le .  -  A la  d ilu c ié n  I de ti r é s in a  se  le  da  a r b i t r a r i a m e n te  e l v t l e r  

d e  4  u n id a d e s  c a s e in e lf t ic a s  d e  p la s m in é g e n e , a  la  II e l v a le r  3 u n id a - 

d e s  de  p la s m in é g e n e , e t c .  . S e  c e n s t ru y e  una r e c t a  cen  la s  le c tu re s  -  

de  l a s  d e n s id a d e s  é p t ic a s  en  e rd e n a d a s  y l a s  u n id a d e s  c a s e in e lf t ic e s  en  

a b c i s a s .

L e s  p r e b le m a s  se  e x p re s a n  en  u n id a d e s  c a s e in e l f t ic a s ,  r e f i r i e n f e  la  

le c tu r a  de  la  d e n s id a d  é p tic a  a  la  c u rv a  de  ti r é s i n a .

D I 3 L I O T E C A
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10. A c tiv id ad  a n t ip la s m in ic a  to ta l p o r  m éto d o  c a s e in o lf t ic o .(C ra w fo rd , 1976) 

F u n d a m e n to  d e  la  té c n ic a .  -  S e  b a s a  en  la  c a p a c id a d  in h ib id o ra  d e l -  

p la s m a  s o b r e  una c a n tid a d  de  p la s m in a  co n o c id a  que se  a p o r ta  a l s i s  

te m a  de  e n s a y o . L a  p la s m in a  no n e u tr a liz a d a  p o r  e l p la s m a  tie n e  a c ­

tiv id a d  p ro te o l î t ic a  s o b r e  la  c a s e in a ,  pudiendo  m e d i r s e  la  a c tiv id a d  -  

a n t ip la s m in ic a  de  fo rm a  in d i r e c te .

R é a c t iv e s .  -

-P la s m in a  K a b i, v ia le s  d e  25 u  .c a s e in e l f t i c a s .  R e c e n s t i tu i r  cad a  v ia l 

c e n  2 ,5  c c  d e  g l i c e r e l  a l  50% (en  HgO d e s t i la d a ) .

E l r e s t e  d e  r e a c t iv e s  u t i l i z a d e s  en  e s t a  té c n ic a  pu ed en  v e r  

s e  en  la  té c n ic a  d e  p la s m in é g e n e  (m é te d e  c a s e in e lf t ic e ) .

M é te d e . -

1 m l .  d e  p la s m in a  (10  u .  c a s e in e lf t ic a s /m l)  s e  m e z c la  c en  0 ,1  m l. 

de  p la s m a  en  un  tu b e .

1 m l .  d e  p la s m in a  ( lO u . c a s e in e lf t ic a s /m l)  s e  m e z c la n  c e n  0 ,1  m l .  

de  b u f fe r  f e s f a te ,  en  un seg u n d e  tu b e .

1 m l .  d e  b u f fe r  fe s fa te  s e  m e z c la  c e n  0 ,1  m l .  d e  p la s m a  e n  e t r e  tu ­

b e .

S e  in cu b an  d u ra n te  una h e r a  a  te m p e  r a t u r a  a m b ia n te .  P a %  

d a  la  h e r a  de  in c u b a c ié n , se  aH ade a  c a d a  tube:

-  1 ,9  m l .  de  b u ffe r  f e s fa te  y
-  2 m l .  d e  c a s e in a ,  in c u b é n d e se  l e s  tu b e s  a  3 7 -  C .

A le s  2 m in u te s  de  in c u b a c ié n  se  t r a n s f i e r e  1 m l .  d e l tube  

de  in c u b a c ié n  a  un  tu b e  que c e n te n g a  1 m l. de  à c id e  t r i c l e r e a c é t i c e  a l 

10 %.

A le s  32  m in u te s  s e  t r a n s f i e r e  1 m l. d e l tube de in c u b a c ié n  

a  un  seg u n d e  tu b e  c e n  1 m l .  de  é c id e  t r i c l e r e a c é t i c e  a l 10% .
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S e  d e ja n  d e c a n ta r  30 m in u te s  y s e  c e n tr ifu g a n  a  3 .0 0 0  r p m  

d u ra n te  1 0  m in u te s .

T r a n s f e r i r  0 ,5  m l .  d e l s e b re n a d a n te  a  un tu b e , a f iad ién ce - 

le  2 ,5  m l . de  Na OH 0 ,5 M , 0 ,7 5  m l de A cide t r i c l e r e a c é t i c e  a l 5% 7 

0 ,7 5  m l . d e  fé lin  c ia c e te a u  d ilu id e .

D e s p u é s  de  30 m in u te s ,  l e e r  en  e s p e c t r e f e tô m e t r e  a 650 -  

n m . , u sa n d e  c e m e  b la n c e  e l  tube de  2  m in u te s  de  in c u b a c ié n .

C a lc u l e . -  L a  a n tip la s m in a  s e  c a lc u la  c e m e  la  d if e re n c ia  e n tr e  la  lec­

tu r a  de  p la s m in a  m&s b u ffe r  y p la s m in a  m é s  p la s m a .  E s ta  d ife re n c ia  

se  le e  en  la  c u rv a  de  ti r é s in a  (ig u a l que en  la  té c n ic a  d e l p la s m in é ­

g en e  c a s e in e lf t ic e ) ,  p a r a  e x p r e s a r  l e s  r e s u l ta d e s  en  u n id a d e s  c a s e i­

n e lf t ic a s  de a n t ip la s m in a .

L a  le c tu r a  de  b u ffe r  y p la s m a  d eb e  a p re x im a r s e  a  c e r e .

11. A n tip la sm in a  r& pida p e r  s u b s t r a te s  c r e m e g é n ic e s  (T e g e r - N i ls s e n  y 

C e l s .  , 1977; F r i b e r g e r  y C e l s . , 1978; L a ta l lo  y C e ls .  , 1978). 

F u n d a m e n to  d e  la  t é c n i c a . -  Al in c u b a r  p la s m a  c e n  una c an tid ad  c e m -  

c id a  de p la s m in a ,  p a r te  de e s ta  ù lt im a  s e r â  n e u tr a liz a d a  p e r  la  an ti­

p la s m in a  d e l p la s m a .  S i e l tie m p e  de  in c u b a c ié n  de  la  m e z c la  e s  -  

m uy b re v e  ( 2 0  s e g u n d o s  en  e s ta  té c n ic a ) ,  la  n e u tr a l iz a c ié n  d e  la  p ies 

m in a  s e  l l e v a r à  a  c a b e  funda’m e n ta lm e n te  p e r  la  a n tip la s m in a  r&pida 

( ofg -  g le b u lin a ) .

L a  p la s m in a  r e s id u a l ,  p u e s ta  e n  c o n ta c te  c en  e l s u b s t r a -
NAte  H - D - V a l -L e u -L y s -p  , p ro d u c e  la  l ib e r a c ié n  d e l g ru p e  c re m e g è  

n ic e  p -N i t r e a n i l in a  (P -N A ). L a ca n tid a d  d e  P -N A  li be ra d e  s e  r é  p re -  

p e rc ie n a l  a  la  c a n tid a d  d e  p la s m in a  r e s id u a l ,  y p e r  ta n te  a  la  a n t i p l ^  

m in a  d e l p la s m a .  L a  l ib e r a c ié n  dè p -N A  p ro d u c e  un  c e le r  que puede -
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m e d i r s e  e s p e c t ro fo to m e tr ic a m e n te  a 405 n m .

L a s  r e a c c io n e s  que s e  p ro d u c e n  son :

1) A n tip la sm in a  4 P la s m in a  (en  e x c e so  y c a n tid a d  conocida) 

---------------- ^  A h tip la s m in a -P la s m in a  4 -P lasn iina  ( r e s id u a l ) .

2) H -  D -  V al -  L eu  -  L y s  -  pNA 4 H^O

H -  D -  V al -  L eu  -  L y s  -  OH 4 p -N A

M a te r ia l  v r é a c t i v e s . -

*- T u b e s  d e  p l& stico  d e s e c h a b le s  (7 ,5  x 1 c m .) .

-  S  -  2251 (K abi -  F id e s ) , s u b s t r a t e  l ie f i l iz a d e ,  19 m g r .  que s e  r e  

c e n s t i tu y e  c e n  10 m l .  d e  ag u a  d e s t i la d a  e s té  r i  1 (c e n c e n tra c ié n  -  

3 ,5  m  M ). L a  s e lu c ié n  e s  e s ta b le  d u ra n te  6 m e s e s ,  c e n s e r v a d a -  

e n t r e  4 2 y 4 8 - C .

-  P la s m in a  (K a b i) . 3 u . c a s e in e l f t ic a s .  S e  re c e n s t i tu y e  cen  10 t n l .

de  una  m e z c la  a  p a r t e s  ig u a le s  de  g l ic e r e l  y C IH  2m H . L a s e lu -
I

c ié n  d e  p la s m in a  e s  e s ta b le  1 m e s  e n tr e  4 2 y 4 8 -  C . E s ta  s e lu ­

c ié n  d e b e  s e r  m a n te n id a  a  te m p e  r a tu r a  a m b ia n te  p e r  le  m e n e s  -  

1 h e r a  a n te s  de  su  u s e .

T a m p é n  t r i s ,  0 ,0 5  M , pH 7 ,4 .  (K ab i) .

-  P la s m a  n o rm a l (c o n tro l)  : U til iz a m e s  un p ee l d e  p la s m a  eb te n id e  

d e  d e n a n te s  s a n e s  y c e n s e r v a d e  a  -7 0 -  C .

-  A c id e  a c é t ic e  a l 50%  .

T é c n ic a . -

a) C u rv a  d e  v a lo r a c ié n .  -  D i lu i r  0 ,5  m l. de p la s m a  c o n tro l cen  1 ,9  . 

d e  ta m p é n  T r i s ,  pH 7 ,4 .
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A p a r t i r  de e s ta  d ilu c ié n  s e  c o n fecc io n a  una c u rv a  co m o  sigue:

D ilu c ié n  in ic ia l (m l.)  T am p én  t r i s  ( n i . )
 I ............................. .........  0 ................................. ...............................  2 , 5

I I  . . . / .................. 0 , 1  . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  2 , 4

II I ................................ .. 0 , 2 ...... .......... ................................. ......  2 , 3

I  V .......................................  0 , 3 ...... .......................................... ............ 2 , 2

 V    0 , 4  ............................................... 2 , 1  .

VI . . . . . . . . . . . . _____ 0 , 5  . . . . . . . ____. . . ......... ............ 2

De c a d a  une  de e s to s  tu b e s  de  m e z c la ,  se  t r a n s f i e r e n  0 ,6  

c c  a  un tube  p là s t ic e  y se  in cu b a  a  3 7 -  C  d u ra n te  4  m in u te s .

S e  aMade 0 ,2  m l . de  p la s m in a  d i lu ld a . M e z c la r  e  in cu b e r 

a 3 7 - C d u ra n te  20 seg u n d o s  e x a c ta m e n te .  A fiad ir 0 ,2  m l de S -2251 

(a  3 7 - C); m e z c la r  e in c u b a r  a  3 7 - C e x a c ta m e n te  120 s e g u n d o s . A ia 

d i r  0 ,1  m l .  de A cide a c é t ic e  a l  50% m e z c la n d e  in m e d ia ta m e n te .  .

E l c e l e r  gene  ra d e  s e  le e  a  405 n m  en  un e s p e c t r e  fe té  m e­

t r e ,  a n te s  de 4 h e r a s  d e  f in a liz a d a  la  r e a c c ié n ,  c e n  eu be  ta  d e  1 e n .  

d e  e s p e s e r .  C e m e  b la n c e  p a r a  l a s  le c tu r a s  puede u s a r s e  ag u a  d e s t  -  

la d a  s i la  b i l i r r u b in a  d e l p la s m a  e s  in f e r io r  a  6 m g r , /1 0 0 m l .

L e s  p u n te s  de  la  c u rv a  1,11, 111, IV , V y VI eq u iv a le n  a  - 

una  a c tiv id a d  a n tip la s m in a  rA pida de  0 ,2 5  , 50  , 7 5 , 100 y 125 % r e s -  

p e c t iv a m e n te .  L a  c u rv a  s e  r e p r é s e n ta  en  p ap e l m i l im e t r a d e ,  penien 

de  en  a b c is a s  e l % de  a c t iv id a d , y en  e rd e n a d a s  la  d e n s id a d  é p tic a .

D ebe c e n fe c c ie n a r s e  una  c u rv a  de  v a lo r a c ié n  ca d a  vez  que 

s e  c a m b ie n  l e s  r e a c t iv e s .  C u an d e  s e  u se n  l e s  m is m e s  r e a c t iv e s  b i s — 

ta  c en  ve r i  fi c a r  d e s  p u n te s  d e  d ic h a  c u rv a .
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b) P la s m a  p ro b le m a : D ilu i r  0 ,1  m l .  d e l p la s m a  a t e s t i f i c a r  con 2 ,9  

m l. d e  T am p o n  T r i s  pH 7 ,4 .  T r a n s f e r i r  0 ,6  m l . d e  e s ta  d ilu c io n  

a un tubo d e  p lâ s t ic o  e  in c u b a r  a 375 C d u ra n te  4 m in u te s .

A fiad ir 0 ,2  m l .  de  la  d ilu c ié n  d e  p la s m in a , m e z c la r  e  in cu  

b a r  a  3 7 -C , e x a c ta m e n te  d u ra n te  20 se g u n d o s . A fiad ir 0 ,2  m l .  de  

S -2 2 5 1  (a  37-C), m e z c la r  e in c u b a r  a  3 7 -C  e x a c ta m e n te  120 se g u n  

d e s .  A fiad ir 0 ,1  m l .  d e  A cide a c é t ic e  a l  50% ; m e z c la r  ihm ed ia tam em  

te  y l e e r  e n  e l e s p e c t r e f e té m e t r e  a  405 n m , a n te s  de  4 h e r a s  de  f i ­

n a liz a d a  la  r e a c c i é n .

E l b la n c e  s e  b a r  A ig u a l que e l p ro b le m a , p e r e  su s titu y e n d e  

la  a d ic ié n  d e  p la s m in a  y S -2 2 5 1  p e r  la  de 0 ,4  m l .  d e  H^O d e s t i l a d a .  

D ich e  b la n c e  e s  e b lig a d e  s i la  b i l i r ru b in a  d e l p la s m a  te s t i f ic a d e  e s  

s u p e r io r  a  6 m g r . / 1 0 0 m l .

C A lculo d e  le s  r e s u l t a d e s . -  S e  e fec tu a rA  llev an d e  s o b re  la  c u rv a  eb  

ten ida^e l p e e l d e  p la s m a  c o n tro l la  le c tu ra  d e l p ro b le m a .

1 2 .D e te rm in a c ié n  d e  a c tiv id a d  a n ti X a p e r  m é ted e  c e a g u la tiv o  (s e g ù n  -  

té c n ic a  de  Y in  y C e l s . ,  1973, m e d if ic a d a  p e r  W e s s le r ,  1974).

F u n d a m e n te  d e  la  té c n i c a . -  S i se  in cu b a  p la s m a  cen  fa c to r  X a e n  -  

ca n tid a d  c o n o c id a , p a r te  de  e s te  f a c to r  Xa s e r  A n e u tr a l iz a d e  p e r  la  

a c tiv id a d  a n ti X a d e l p la s m a . E l f a c to r  Xa r e s id u a l  s e r  A c a p a z  d e -  

c o a g u le r  un  p la s m a  l ib r e  de a n tic o a g u la n te s  (en  p r e s e n c ia  d e  f e s fo -  

llp id e  y c a lc ie ) , y e l tie m p e  d e  c e a g u la c ié n  s e r  A p re p e r c ie n a l  a  la  

c a n tid a d  d e  fa c to r  X a re s id u a l  d e  la  m e z c la  de in c u b a c ié n , y p o r  -  

t a n te ,  a  la  a c tiv id a d  a n ti Xa d e l p la s m a  a n a liz a d o .

R e a c t iv e s .  -

-  F a c to r  X a (S ig m a ) . C ada v ia l c e n tie n e  4  u . d e  f a c to r  X a y 10 -

m g r .  de  s e r e a lb ù m in a  b e v in a /c c  en  b u ffe r  t r iz m a l  ( l ie f i l iz a d e ) .

. . / .
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R e c o n s t i tu i r  con  2 cc  de  ag u a  d e s t i la d a  a -4- 4 -  C . A g ita r  

y m a n te n e r  en  bafio de  h ie lo  funden te . Sb puede c o n g e la r  e l so— 

b ra n te  a -2 0 -  C , d e sc o n g e la n d o  rA p id am en te  a  3 7 - C  p a ra  su  nqe

VO USD.

-  P la s m a  C E F  (S ig m a ) . C ad a  v ia l c o n tie n s  e x tr a c to  d e  c e fa l in a  de 

c e r e b r o  de co n e jo  en  p la s m a  bo v ino  l ib r e  de  a n t ic o a g u la n te s .

R e c o n s t i tu i r  con 4  c c  d e  agua  d e s t i l a d a , p re v ia m e n te  c a -  

le n ta d a  a 3 7 - C . M a n te n e r  a  t e m p e r a tu r a  a m b ia n te  p a ra  su  u s e .

-  B u ffe r  T r is m a le a to  0 ,0 2  M a pH 7 ,5 .

-  P o o l de p la s m a  c o n tr o l ,  b b ten id o  d e  d o n a n te s  s a n o s ,  y c o n se rv a d o  

a  -7 0 5 C .

T é c n ic a .  -

a) C u rv a  de  v a lo r a c ié n . -  S e  c o n s tru irA  una  c u rv a  con  d ilu c io n e s  d e l 

. p la s m a  c o n tro l en  b u ffe r  t r i s m a le a t o ,  de  la  fo rm a  s ig u ie n te :

I -  0 ,5  c c  de  p la s m a  c o n tro l  (é q u iv a la n te  a 100% ).

11 -  0 ,4  c c  de  p la s m a  c o n tro l 4- 0 ,1  c c  d e  b u f fe r  (é q u iv a la n te  a l8 0 % ) .

III -  0 ,3  c c  de  p la s m a  c o n tro l 4- 0 , 2  c c  de  b u f fe r  (equ iv a len ce  a l 6 0 % ).

IV -  0 ,2 5  de p la s m a  c o n tro l 4 -0 ,2 5  d e  b u f fe r  (e q u iv a le n ts  a l 5 0% ).

V -  0 ,2  c c  de  p la s m a  c o n tro l 4- 0 ,3  de  b u f f e r  (é q u iv a la n te  al40% )

VI -  0 ,1  de p la s m a  c o n tro l 4- 0 ,4  d e  b u f fe r  (é q u iv a la n te  a l 20% ).

VII -  0 ,0 5  de p la s m a  c o n tro l 4- 0 ,4 5  de  b u ffe r  (é q u iv a la n te  a l 10% ).

C on ca d a  una de  e s t a s  d ilu c io n e s  seg u irA  e l  m ism o  p r o c e -  

so  que p a ra  e l p la s m a  p ro b le m a , co m o  s ig u e :

b) P la s m a  p ro b le m a :

E n  un  tubo de  c o a g u la c ié n , p o n e r  0 ,4  c c  de  b u f f e r  t r i s m a le a to .  -  

A fiad ir 0 ,5  c c  de p la s m a  p ro b le m a  ( o de la s  d i lu c io n e s  d e  la  c u rv a
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de v a lo r a c ié n ) . M e z c la r  e in c u b a r  a  3 7 - C d u ra n te  2 m in u te s .

A fiad ir a c o n tin u a c ié n  0 ,1  c c  de f a c to r  X a . P o n e r  en  mai^ 

ch a  e l c r o n é m e tr o .  A lo s  90  s e g u n d o s , t r a s p a s a r  0 ,1  cc  de la  -  

m e z c la  d e  in c u b a c ié n  a  un  seg u n d o  tubo a  375 C . A lo s  100 seg u n  

d o s ,  a f ia d ir  a e s te  (iltim o  tubo 0 ,1  c c  de C l g C a  0 ,0 2 4  M . , y a  -  

lo s  2  m in u te s  a f ia d ir  0 ,2  c c  de  p la s m a  C E F , pon iendo  en  m a rc h a  

o t r o  c ro n é m e tr o  y an o tan d o  e l  tie m p e  de  c o a g u la c ié n .

C & lculo d e  lo s  r e s u l t a d e s . -  S e  c e n s t ru y e  una  c u rv a  s o b re  p ap e l -  

s e m ilo g a r f tm ic o  con  lo s  h e s u l ta d o s  d e  l a s  d ilu c io n e s  d e l p la s m a  -  

c o n tro l  (s e g u n d o s  en  e rd e n a d a s  y p o rc e n ta je s  d e  a c tiv id a d  an ti X a 

en  a b c i s a s ) .

L o s  r e s u l ta d e s  d e l p la s m a  p ro b le m a  s e  e x p re s a n  en  r e -  

la c ié n  a  lo s  p o rc e n ta je s  o b te n id o s  co n  e l pool d e  p la s m a  c o n tr o l .

l3 .D e te r m in a c ié n  d e  a c tiv id a d  a n ti X a e n  p la s m a  m e d ia n te  s u b s t r a te s  

c ro m o g é n ic o s  ( lô d e g a rd  y C o l s . , 1976).

F u n d a m e n to  d e  la  t é c n ic a . -  S i a  un  p la s m a , que p o se e  una ca n tid a d  

d e sc o n o c id a  de  a n ti X a , s e  le  afiade  h e p a r in a ,  s e  fo rm a  un  c o m p le -  

jo  a n ti  X a -H e p a r in a .

S i a  la  m e z c la  s e  le  afiade  fa c to r  X a en  e x c e s o ,  p a r te  de 

e s t e  f a c to r  se  in a c t iv e  p o r  e l c o m p le jo  a n ti X a -H e p a r in à ,  quedando  

f a c to r  X a r e s id u a l .

E l fa c to r  X a r e s id u a l  e s  p ro p o rc io n a l a  la  can tid ad  dé  a n ­

ti X a co n ten id o  en  e l p la s m a .

D icho  fa c to r  X a r e s id u a l  p ro d u c e  la  l ib e r a c ié n  d e l g ru p o
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c ro n o g é n ic o  p -N it ro a n il in a  cuando  se  pone en  co n tac to  con  e l su b s  

tr a to  B z - I le -G lj f -A rg -p N A , y la  c a n tid a d  de p -N itro a n il in a  lib e ra  

da e s  p ro p o rc io n a l a  la  c a n tid a d  d e  fa c to r  Xa r e s id u a l , p o r  ta n to , 

a la  c a n tid a d  de  A ntiX a co n ten id o  en  e l p la s m a .

E n  e s te  e n s a y o , e l e x c e s o  de h e p a r in a  e s  n e u tr a l iz e -  

do con P o ly b re n e  p a r a  e v i t a r  la  in h ib ic iô n  de la  a m id o l i s i s .

E l c o lo r  p ro d u c id o  p o r  la  l ib e r a c ié n  de p -N itro a n il in a  

puede m e d i r s e  en  un e s p e c t ro fo té m e tro  a  405 n m .

L a s  r e a c c io n e s  que s e  p ro d u c e n  son :

1) A ntiX a+H epa r i  n a -------------- > A n tiX a -H e p a ri n a .

2) A n tiX « -H e p a rin a  + F X a (en  e x c e s o ) ----------- >  A n tiX a -H e p ^ i

na -  F X a + F X a r e s id u a l .

3) - l le -G lu -G ly -A rg -p N A  -  H ^O  — - 11e-  

G lu -G ly -A rg -O H  + pN A .

M a te r ia l  v r e a c t iv o s .  -

-  T u b o s  d e  p lA stico  d e s e c h a b le s .

-  A g ita d o r .

-  S -2 2 2 2  (K a b i-F id e s )  p m . 7 3 4 ,3 .

E l s u b s t r a te  e s  e s ta b le  1 afio a  tem p e  r a tu r a  a m b ia n te .  Se r e -  

c o n s titu y e  d is o lv ie n d o  25 m g r .  de  s u b s tr a to  en  agua  d e s t i la d a  

e s t e r i l  (so luciA n^m M ) m e d ia n te  a g ita c ié n  c o n tin u a .

-  P o ly b re n e  ( A ld r ic h -E u ro p e ,  B e e r r e ,  B e lg ic a ) .

P r é p a r e r  una  so lu c ié n  co n ten ien d o  0 ,6  m g r . / m l .  en  agua d e s  

t i la d a .  L a  m e z c la  e s  e s ta b le  una s e m a n a  a  2 - 8 5 C .

../.
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-  S o lu c ié n  s u b s t r a to - P o ly b r e n e :  M e z c la r  un vo lu m en  de la  so  -

lu c ié n  de  s u b s t r a to  con  un  v o lu m en  de la  so lu c ié n  P o ly b re n e .

-  F a c to r  Xa bovino  (D ia g e n ) . D is o lv e r  una a m p o lla  en  1 ,2  m l . -  

de  a g u e  d e s t i l a d a .  L a  s o lu c ié n  e s  e s ta b le  10 h o r a s  a  te m p e ra , 

tu r a  a m b ia n te .

-  T a m p é n  con  H e p a rin a  pH 8 ,4 :

T R I S  6 ,1  g r .  (50m M ).

E D T A N ag  . 2H gO ......................................... 2 ,8  g r .  (75 m M ).

C l . N a .....................................................................1 0 ,2  g r .  (175 m M ).

A gua d e s t i l a d a .............................................800 m l .

A ju s te r  e l pH a  8 ,4  con  C l H I M .

A fia d ir  3 .0 0 0  u I de  H e p a rin a  y c o m p le te r  h a s ta  I l i t r o  con- 

ag u a  d e s t i l a d a .  E l ta m p é n  e s  e s ta b le  d o s  m e s e s  a  4 °  C .

-  A cido  a c é t ic o  a l 50% .

T é c n ic a . -

a) C urvA  d e  v a lo r a c ié n .  -  D i lu i r  e l p la s m a  c o n tro l  a l 1 /4 0  con  -  *

ta m p é n  con  h e p a r in a .

A p a r t i r  de  e s t a  s o lu c ié n  s e  co n fe c c io n a  u n a  c u rv a  d e l m o d o - 

s ig u ie n te :

D ilu c ié n  in ic ia l  (m l) T a m p é n  con  h e p a r in a  (m l)

I . ...................... 0 , 1 ........... .......................... ................. .......................... 1 , 9

I I ........................ 0 , 1 . . . . . . . . .................................... ..........................0 ,9

II I .......................0 , 3 .................................................................................. i , 7

IV . ...................... 0 , 2 ........... ............................ ............ .............................0 ,8

V . ............... . . . 0 , 2 5 ............................... ........................ ........................0 ,7 5

D e ca d a  uno  d e  e s to s  tu b e s  s e  t r a n s f i e r e n  0 ,2  c c .  a  un tu b o - 

d e  p lâ s t ic o  y s e  in cu b a  4  m in u te s  a  37° C .

S e  afiade 0 ,1  c c .  de f a c to r  Xa (m an ten id o  a  te m p e ra tu re  a m ­

b ia n te ) ,  m e z c la r  e  in c u b a r  a  3 7 °  C . d u ra n te  60  se g u n d o s  —

. / .
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e x a c ta m e n te ..

A fiad ir 0 ,2  c c .  de la  so lu c ié n  s u b s t r a to - P o ly b r e n e ,  m ezc lan d o  

e  in cu b an d o  a  3 7° C . d u ra n te  90  se g u n d o s  e x a c ta m e n te .

A fiad ir  0 ,3  c c .  de Acido a c é t id o  a l 5 0% , m e z c la n d o  in m e d ia ta  -  

m e n te .

E l c o lo r  g e n e ra d o  se  le e  a  405 nm  en  un e s p e c t r o f o té m e t r o , an ­

t e s  de  4  h o r a s  de f in a liz a d a  la  r e a c c ié n .  C om o b lan co  p a ra  la  -  

l e c t u r a ,  puede u t i l i z a r s e  ag u a  d e s t i la d a  s i la  b i l i r ru b in a  d e l — 

p la s m a  no e x c e d e  6  n ig r ./ lO O  m l . .

C o n  lo s  r e s u l ta d o s  d e  l a s  l e c t u r a s  s e  c o n fe c c io n a  una c u rv a  e n -  

p ap e  1 m i l im e t r a d o ,  pon iendo  l a s  a b s o r c io n e s  en  o rd e n a d a s  y e l -  

p o rc e n ta je  d e  a c tiv id a d  en  a b c i s a s  ( lo s  p u n to s  d e  la  c u rv a  c o r r e s  

p onden  a 25 , 50 , 75 , 100 y 125 % re s p e c t iv a m e n te ) .

b) P la s m a  p ro b le m a : D ilu i r  a  1 /2 0  e l p la s m a  p ro b le m a  en  b u ffe r  -  

co n  h e p a r in a .  T o m a r  0 ,1  c c .  d e  e s ta  d ilu c ié n  y a f ia d ir  0 ,9  de ^  

f f e r  con h e p a r in a .

T r a n s f e r i r  0 ,2  c c .  a  un tubo d e  p lA stico  e  in c u b a r  a  3 7 °  C ,  du -  

r a n te  4  m in u te s .

A fiad ir  0 ,1  c c .  de F a c to r  X a , m e z c la r  e in c u b a r  60  seg u n d o s  -  

e x a c ta m e n te ,

A fiad ir  0 ,2  c c .  de la so lu c ié n  s u b s t r a to - p o ly b r e n e , m e z c la r  e -  

in c u b a r  90 se g u n d o s . A fiad ir 0 ,3  c c .  de Acido a c é t ic o  a l 5 0 % , -  

m e z c la r  in m e d ia ta m e n te  y l e e r  a  405 rim .

E l b lan co  s e  harA  ig u a l que e l  p ro b le m a  p e ro  s u s titu y e n d e  la  a ^  

c ié n  de F a c to r  Xa y so lu c ié n  s u b s t r a to -p o ly b r e n e  p o r  la  de  0 ,3 -  

c c .  de agua  d e s t i la d a  . D icho  b la n c o  e s  o b lig ad o  s i la  b i l i r r u b i  -  

na  d e l p la s m a  te s ti f ic a d a  e s  m a y o r  de 6 m g r / 1 0 0  m l .
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C A lculo  de  lo s  r e s u l t a d o s . -  S e  e fec tuarA  llev an d o  s o b re  la  c u rv a  

o b ten id a  d e l pool d e  p la s m a  c o n tr o l ,  la  le c tu ra  d e l p ro b le m a , y -  

ley en d o  e l p o rc e n ta je  d e  a c tiv id a d  en  a b c is a s .
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R E S U L T A D O S



1 2 3

I. P R E S E N T A C IO N  D E D A T O S

L o s  r e s u l ta d o s  d e  l a s  e x p lo ra c io n e s  c l in ic a s ,  a n a l i t i c a ,  

fib rin o g en o  r a d ia c t iv o  y f le b o g ra f ia ,  s e  exponen  a c o n tin u a c io n , s e  

gun e l o rd e n  d e  in c lu s io n  en  e l e s tu d io  (cada  pag ina  s e  r e f i e r e  a  un 

e n fe rm e ) ,  a s i  co m o  lo s  f a c to r e s  d e  r i e s g o ,  e tc .

L o s  s ig n e s  e m p le a d o s  en e s t a s  ta b la b , in d ic a n  p r e s e n ­

c ia  d e l s in to m a  o p e s i tiv id a d  a  la  e x p lo ra c io n  (+), y a u s e n c ia  d e l 

s in to m a  o n e g a tiv id a d  ( - ) .

L o s  n u m é ro s  e n tr e  p a r é n te s i s  a l lad o  d e l f ib r in o g e n o
125

I , in d ican  el n u m é ro  de p u n to s  p o s i t iv e s  en  d ich a  e x p lo ra c io n .
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ENFERMO N«; j  EDAO: 75 FACTORES OE RIESGO; 1 , 2 ,4aN0M SRE; A .S .V . SEXO: V

u , z I a S « 1 8 10
V*L. CLIMtCA o ' -  I D I D I D I 0 I 0 I 0 I D I 0 t 0 I

OOLOR CSFONTAREO - - - - - _ _ M  —
0 .  PAIFACION _
SI6N0 HOMANS _
O.RRES.PANTORRIUA

0 .  T. AQUILES - - _ _

A i r .  TROFICAS - - - - - - - _ —  —

ENROJECIMIENTO - - - - - - - - —  —
f C.». SUPERF. - - - — — _ - _

t T* local - - - - - - - - —
EDEMA - - - - - - - - —  —
INDURACION - - — - - - - - —  —

555 se 34 56 34 35 5».5 353
pierna 25 23,5 22 25 22 15 24 13
rria Idad - — - - - - - - —  —
pul IPS + + + + + +  1

FIBRINS - - -  - - - —  — - - —  — - - —  — —  — —  —
FLEBOGRAFIA
THATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PlAQUETASxlo//»»^ ?A T
FIBRINOGENO nprS R O O
T. OE TROMBINA (sq) 1 7 , 1
T. DE PROTROMG.(iq) 1 3
T. C-K (>q)
LISIS EUGLOB. (nin.) >120
PDF /qr/cc 4 p 2
FACTOR y (X) 7 2
F. ANTI Xa COAG.(S) 8 2

F. ANTI Xa CROMOG .(XI 1 3 7

PLASMINOGENO CAS ( u .c .1 0 , 7 1
ANTIPLASMINA CAS (u .c .) 2 , 5 )
ANTIPLAS. CROMOG. (*) 8 1
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ENFERMO N«r 2 EDAO:74 FACTORES OE RIESGO-I , 2 , 7 , 9NOMBRE: r . 3 , 5 . SEXO: V

L 2 s a s « 7 B S 10

VAL. CLINtCA 0 I 0 t 0 I 0 I 0 I D I 0 t 0 I D I 0 I
OOLO* eSFOBTAneO - - - - - - - - - -
0. PALPACtON
SISNO HOMANS - - - — — _ “1 _ _
O.PRfS.PANTORRILLA - - - - - - _ _ _ _
0. r. AOWtLES - - - - - - - - -
Air. TROFICAS - - - - - - - - - -
e n r o j e ci m i e n t o - - - - - - - - -
f C.y. SUPERF. - - - - — - - - - -
1 T* LOCAL - - - - - - - - - -
EDEMA + (• 4- *  -
INDURACION

42 43 41 42 W  U 5 4A5 H 5
1 6 16 1 6 16 16 245" 2K3

frîiiJad — — - - - - -
pulsoa + + ♦> + 4" + + + 4" 4>

FIBRINS l‘** - - —  — - -  - - - -  — - - —  — - -
FLEI06RAFIA
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PlAQUETASxlO^/«a^ 2 4 0
FIBRINOSENO aqrt 2 8 0
T. DE TROMSINA (,,) 1 5
T. OE PROTROM«.(jq) 16
T. C-K (S9) 4 1 , 5
LISIS CU6L0B. (aim.) >120
POF/qr/cc è , I
FACTOR V (*) 5»
F. ANTI Xa COAS.(I) 82
F. ANTI Xa CROMOS.C*) 9 4
PLASHIHOOENO CAS (u.c.) 0 .9
a n t i p l a s m i n a cas (u.c.) 1 .6
ANTIPLAS. CROMOG. (t) 77



ENFERMO N*: 3 EDAO; 6 5  FACTORES OE RIESGOl , 2  , 4 a  NOMBRE: O .Q .E . SEX O:V

l 2 a a S B 7 B 9 10
VAL. CLINIC* D ' I D I B . I D I 0 I D I 0 I D I D I 0 I
OOLOR ESPONTANEO _ _

0. PALPACION — — - - - - - - — —■
SI6N0 HOMANS — — - - - - - r — —
O.PRES.PANTORRILLA — — - - - - - - — —
0. r. AQUILES +  - - + - + - ¥ -
ALT. TROFICAS _
ENROJECIMIENTO _ - - - —
f C.V. SUPERF. + + + + + + + + f +
t T* LOCAL — — - - - - - - — —
EOEHA _ _
INDURACION —  — - - - - - _ mm •m»

52.5 52.5 32.5 52 35 35
pierna 2 t 24 23 25 2 V 255frialdad - - - - - _ mm mm

pulSOS +  + +• + + *
FIBRING —  — —  — - - —  mm -

FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PlAqUETASxlo//»#^ 2 A0
FIBRINOGENO mgr: 4 0 0

T. DE TROMBINA (sg) 17
T. DE PROTROMB.(sg) 13
T. C-K (sg) 31
LISIS EUGLOB. (min.) > 1 2 0

PDF ̂ gr/cc 4 ,2
FACTOR V (*) 1 0 2 .
F. ANTI Xa COAG.(t) 90
F. ANTI Xa CROMOG.(t) T90
PLASMINOGENO CAS (u.c.)
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 2Î24
ANTIPLAS. CROMOG. (%) 77
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BOFERMO N*: 4  EDAO: 6 4  FACTORES ÔE RIESGO; 1 , 1 0  N0 M8f lE : 0 * P * S . SEXO: V

• 1 I z a a s « 7 B S 10
»*L. CLINIC* 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
DOLOR ESPONTANEO -  + - + - 4
0. PALPACION — ++ - + — 4
SI6N0 HOMANS -  ++ - 4 - -
O.PRES.PANTORRILLA -  ++ - 4 - X
0. T. AOWILES ■f - 4 - -
ALT. TROFICAS -  - - - - -
ENROJECIMIENTO _ + +
t C.V. SUPERF. - + - X

. f T* LOCAL — + -■ - X
EDEMA 4. +
inooracion -  X

nuslo 4S 45,5 « is
2S 29 29.5friiIdad _ _

PH 1 SOS +  + + * X X
FIBRING I^ZS _  xftl f
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO. Hep- Hep- Hep Hep-
INCIDENCIAS
ANALITICA
PLAOUCTASxlO^/Mt^ 1 8 2
fibrinogeno mgr: 370
T. OE TROMBINA (sg) 17
T. Oe PROTROMB.(sg) 13
T. C-K (sg) 34
LISIS EUGLOB. (mln.) > 1 2 0

POF/gr/ee ^  ?
FACTOR T (I) ICO
F. ANTI Xa COAG.(S) 8 0

F. ANTI Xa CROMOG.(*) 107
PLASMINOGENO CAS (u.c.) 1 ,2 4
antip l as m i n a CAS (u.c.)
ANTIPLAS. CROMOG. (I) 87

(♦ ) El d ia  3 de exp lo ra c io n es se  p ra ctio d  una Gammagrafia Pulmonar con 
maoroagragados de A lbdm ina-I-IB I, por sospecha de E .P . La ezp lorac id n  fue  
n e g a tiv a , pero im p o s ib ili td  lo s  c o n ta je s  con P ibrindgeno ra d ia o tiv o  ( I - I 2 5 )  
a p a r t ir  de e se  momento.



ENPERMO N*: 5  EDAO: YoFACTORES OE R I E S G 0 : I ,2 ,  9  NOMBRE: M .C .B . SEXO: H

1 Z 3 4 s 6 ; 8 9 10
VAL. CLINIC* 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1
OOLOft ESPONTANeO (♦)
0. PALPACtOB
StCNQ HOMANS - - ” 7 4- -
O.PRCS.PANTORRILL*
0. r. AQUtLES - - - - - - — — —
ALT. TROFICAS - + - + f -
ENROJECINIENTO
t C.Ï. SUPERF.
f T* LOCAL
EDEMA - - - - 4- i- - - -
[NOURACION

5WS t S6 56 5> 56^ 35 55 3» 31.5
pi •'■"A  ̂ ......... ZÎ 11 2523 22 74 24. 20,5 20,5 20
frU 1 Jad - — _ _ — M M —

+4- + — — - — — —
FIBRINS - - K?) - -HD H*) ”HD - -Hd -H5) -kD - -k(D - ■mW -
FLEBOSRAFIA
TRATAHIEHTO. Hep- Hep- Hep-
INCtOENClAS
ANALirtCA
PLAOUETASxlO^/nw^ no
FIBRINOStMO agrS 210
T. OE TR0M8INA (:g) 2 0 ,5
T. OE PROTROMB.(jg) 13,5
T. C-K («,) 31,5
LISIS EU6L08. (ailn.) > 120
POP y*gr/cc 18,8
FACTOR V (S) 90
F. ANTI Xa C0A6.(() '7 0

F. ANTI Xa CROMOS.(S)
PLASMINOGENO CAS (u.c.) I
ANTtPLASMlNA CAS (u.c.|
ANTIPLAS. CROMOS. (*)
(» )  No responds espontaneam ente; s i  a e stlm u lo s d o lorosos.



ENFERMO N": 6  EDAO: 7 7  FACTORES DE RIESGO: 1 , 4 a  NOMBRE: A . L , R . SEX O :H

. «- 2 1 *. s S 7 8 f 10
VAL. CIINICA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO
0. PAtPACION - ' - - - — — - - " —
SIGHO HOMANS - - *- — — - — ' —
O.PRES.PANTORRIUA - - - - - - - — —
0. r. AOOILES - - -, - - - - -
ALT. TROFICAS —- - - — — - - — -
ENROJECINIENTO _ _
f C.V. SUPERF. - - - - — —• _ _ —  w
t T* LOCAL - - - - —  — - - — —
EDEMA - - - - — — - - — —
INDURACION —- - - — — - - — —

5T3» %36.5 5i. 36.5 36,5 36
Rl«rn* 25n s 2322.5 2V 2V 21 23 23 23
rrtiidtd — _ -a
pul,os A, . . . 4- 4“ + +

FIBRINS I>^* - ( • ) (* ) (» ) —• —
FLEBOSRAFIA
TRATAHIEHTO.
INCtOENClAS
a h a l itica
PLAOUETASxIO^/mm^ 168
FIBRtNOSENO #gr* 300
T. OE TRONBINA (s«) i 8 ,5
T. 06 PROTROMt.(,gJ 13
r. C-K (SB) 3 6

LISIS-EUSLOB* (mn.) y 1 2 0

POF/gr/ee 4
FACTOR V(%) 1 0 0
F. ANTI Xt COAS.(t) 70
F. ANTI Xa CRONOS.(S) 109
PLASNINOSENO CAS (w.c.) 0 ,5
ANTIPL-ASHINA CAS (u.C.) 2 , 8 2

ANTIPLAS. CROMOS. (%)

(* )  E l d ia  s i e t e  de exp 1 o ra cto n es , se  p ra c ticd  a la  enferma una gammagra 
f i a  h e p â tic a , que im p o s ib ili td  lo s  o o n ta jes  con fib r in d gen o  ra d ia o tiv o  du­
rante tr e s -  d ia s .



1 3 0

ENFERMO N « ;7  EDAO:6 0  FACTORES OE R I E S G O 7  NOMBRE: C . S . L . SEXO: V

L 2 i 4- i 6 7 8 9 10
VAL. CLIHICA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO
0. PALPACtON
SISNO HOMANS f
O.PRES.PANTORRILLA
0. r, AQUtLES - -, r r - - - - —  -
ALT. TROftCAS + 4 + + + 4 4 4 4  4
ENROJECINIENTO - - - - - - - - — —
t C.V. SUPERF.
t T* LOCAL - - - - - - - - —  —
EDEMA - + 4- 4 4 - -
INDURACION - - - - - - - - —  —

i l 49 93 9J.5 18 w 43 51 51.5
Pl«rn« n s Zl 2 ! 29.5 it it 23 a . 5 28
frialdad — - -  ' - - - -  -
pul SOS + + + + f 4 4 4 4  4

FIBRINS I^^® •HO - ■KO - 4 0 41) f(0 - 4(0 - 40 - 4 (1) - t (0 - 40 -
FLEBOSRAFIA (* )
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASxlO^/mm^ 305
FIBRINOSENO mgr: 6 40
T. OE TRONBINA (sg) 17,5
T. OE PROTROMB.(sg) 1 6 ,5
r. C-K (sg) 3 8

LISIS EUSLOS. (nln.) > 1 2 0
PDF /sgr/cc 4 ,7
FACTOR V (S) 86
F. ANTI xa COAS.(S) 91
F. ANTI Xa CROMOS.(t)
PLASNINOSENO CAS (w.c.) .0 , 7 4
ANTtPLASMlNA CAS (w.c.) 4 , i i
ANTIPLAS. CROMOS. (t)

(*)E1 dia seis de exploracionea se practicd flebografia, que no eviden 
cid trombo venoso, pero existia una fractura patoldgica al nivel donde se 
detectaba aumento de la radiactividad( Figura 26).



1 3 1

ENFERMO N‘ : 8  03AO: BO FACTDRES OE RIESGO: i  ^3 , 71, NOMBRE: A .O .A . SEXO: V

VAL. CLINtCA
1 2 I A. s 6 ; B 9 10

0 I 0 I 0 L 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1 0 I 0 I
OOCOR ESPONTANEO
0. PALPACION _
SIGNO HOMANS - - _ r
O.PRES.PANTORRIUA - - _

0. T. AQUIUES - - - - _

ALT. TROFICAS + . + 4 4 4
ENROJECINIENTO - - - -
f C.V. SUPERF. - - - - -

♦ T* LOCAL - ■ - - -
EOEHA - - - - -
INDURACION — - - -

muslo 54 5o
pisrn* 29 29fria1Î1I
pulSos + 4 4 4 4

FIBRINS I^^*
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS {*)
ANALITICA
PlAOUETASxlO/^/mm^ 2 1 7
FIBRINOSENO agrS 435
T. OE TROMBINA (ig) 1 9
T. OE PROTROMB.(sg) 1 6
T. C-K (sg) 37
LISIS EUSLOS. (mln.) > 1 2 0

PDF /gr/CC 1 8 , 8

FACTOR V (%) 5 4

F. ANTI %a COAS.(S) "81
F ANTI Xa CROMOS.(t) 94
PLASNINOSENO CAS (u.c.) 1 ,3
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 1 ,31
ANTIPLAS. CROMOS. (»)

(f) El enferme tenia ampntada la piema derecha; los oontajes con fibri- 
ndgeno radiactivo solo pudieron hacerse en los tres pnntos superiores del 
muslo en diCha extremidad.



1 3

ENFERMO N ':  9  EDAO; 2 3  FACTORES OE RIESGO: 3 , 5  NOMBRE; P . L . P . SEXO: H

L 2 1 4. s S ; 8 9 10
VAL. CLINtCA O '- I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO —  — - - - - _
0. PALPACION • —  ■ — - - - - -
SIGNO HOMANS —  — - - - - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - - -
0. T. AQUILES -  - - - - - -
ALT. TROFICAS
ENROJECINIENTO -  - - ■ - - -
f C.V. SUPERF. -  - - - - - 4
t T* LOCAL — — - - - - -
EOEHA -  - - - - - -
INDURACION _

j,_ , 5f,5 Sr.5 56 5 6 5t 57
plcrna 34 52 3A 5 1 52 «.5
frialdad —  — - - - - -
Oultos +  4 4 , 4 4 .

FIBRINS I^^® _ (»)
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PLAQUETAS»lO;’/«Mi? 173 ‘
FIBRINOSENO mgrt 680
T. OE TRONBINA (sg) l 8

T. OE PROTROMB.(ig) 17
r. C-K (sg) 34 .5
LISIS EUSLOS. (mln.) 7120
PDF yKgr/ce 5 6 ,4
FACTOR V (!) 57'
F. ANTI Xa C0A8.(!) 87
F. ANTI Xa CROMOS.(!)
PLASNINOSENO CAS (u.c.) 1 ,4 3
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 4 ,4
ANTIPLAS. CROMOS. (!) 1 5 6

(*) El dia ocho de exploracionea se le practicd a la enferma una gatrima- 
grafia pulmonar con macroagregados de albdmina I-I3I , que imposibilitd 
la realizacidn posterior de los oontajes con fibrindgeno radiactivo I—125.



1 _ .

ENFERMO N": 1 0  EDAO: 55 FACTORES OE R I E S G O NOMBRE:  J  .M .C  ,G  . SEXO.V

I Z 1 4. s S 7 B 9 10
ML . CLINtCA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO - - —  — - - - -
0. PALPACION - — — - - -
SIGNO HOMANS _ r*
O.PRES.PANTORRILLA
0. T. AQUILEr _ mm mm — , _ _ _

ALT. TROFICAS - — mm mm - - - -
ENROJECIHIENTO - - ■mm mm - - - -
f C.V. SUPERF. _ _ mm — _ _ -

t T* LOCAL _ _ mm — - - - -

EDEMA - - —  — - - - -

INDURACION - - —  — - - - -
Î5.5 56 55.Î 355 94 56 35 56

pitrn» 2Î.5 2M 22 23 25 24 23.5 245
rn a  idad - - — — - - - -
pul SOS f + +  4 4 4 4 4|

FIBRIHO i*-̂ * - {*)
flebografia
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASxlO^/mar^ 6 6 5
FIBRINOSENO m,r% 5 9 0

T. OE TROMBINA (sgl 1 8 ,5
r. OE PROTROMB.(sg) 16

T. C-K («9) 33
LISIS EUSLOS. (laln.) >1^0

POF/«r/ee 4 ,7
FACTOR V ( :) 67 _
F. ANTI Xa COAG.(S) n o
F. anti Xa CROMOS.(t)
PLASNINOSENO CAS (u.c.) 1 , 5 [
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 4,34
ANTIPLAS. CROMOS. (*) 108

(*) El dia nueve de exploracionea, la radiactividad no puede ajuStarse 
al 100^ sobre precordlo con el detector Pitman, por lo que no fue posjL 
ble continuer los oontajes con el fibrindgeno radiactivo.



134

ENFERMO N*; H  EDAO; 52 FACTORES OE RIESGO; 1.2,6a p  NCABBRE : N . Z . J  . SEXO:

I 2 1 a s . S. 7 B 9 to
VA U CIINICA o ' -  I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO - - — — - - —  —

0. PALPACTON - - — — - - —  —
SIGNO HOMANS - - -  - - - r
O.PRES.PANTORRILLA - - +  - + 4 +  +
0. T. AQUILES _  _

ALT. TROFICAS
ENROJECINIENTO _ _

t- C.V. SUPERF. _

t T* LOCAL _ —

EDEMA - - -  -i - - — mm

INOURACION - - —  — - - — mm

mus I a 59 39 HO 39 395 39 39.3 39
plirna 24 24 24 24 25 24 24.5 24
frialdad - - —  — - - —

f t 4- + + + *  -t.
FIBRINS l‘^* mm M
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASxlO/'/dm^ 5 7 2

FIBRINOSENO mgr! 3 4 0

T. OE TROMBINA ($9) 5 5  -

T. OE PROTROMB.(sg) .13
r. C-K (sg) 2 6
Lists  EUSLOB. (Min.) ? I 2 0

“  PVP Ttgrf ce- 9.A
FACTOR V (1) 1 0 0
F. ANTI Xa COAS.(S) 1 2 0
F. ANTI Xa CROMOS.(t) l O I
PLASNINOSENO CAS (u.c.) • 2

ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 4 , 6 3

ANTIPLAS. CROMOS. (*) 1 2 6



13 .

ENFERMO N * ; i2 EDftO; 55 FACTORES OE RIESGO: 1 , 2 , 9  NOMBRE: J . P . L . SEXO: V

I I J a s < B 9 10
VA U CLINtCA 0 ' I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO _  _

0. PALPACION
SIGNO HOMANS — — —  — mm mm 1 _ _

O.PRES.PANTORRILLA —• — —  — mm — _ —

0. r. AQUILES r- — —  — —  — - -
ALT. TROFICAS —  — -  - —  — - -
ENROJECINIENTO — —  — -  - - -
t C.V. SUPERF. —  — —  — —  — - -
♦ T* LOCAL - -  - -  - - -
EOEHA —  — —  — —  — - -
INOURACION -  - -  - —  — - -

muslo 4o 4o ♦as H0.5 55.5 59.̂ i o ,40
plprnt 23 23 25 25 24i i U 2S.5 235
frialdad
pul so: 4  4 4  4 +  4- 4 4

fibrins i‘**
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxiq^/d»^ 1 8 0
FIBRINOSENO mgrS 3 0 0
T. DE TROMBINA (s«) 21
T. OE PROTROMB.(sg) 1 5
r. C-K ( tg ) 38
LISIl EUSLOB. (m ilt.) > 1 2 0
POP yUgr/ee 1 , 9
FACTOR V (%) 5 0

P. ANTI Xa COAS.(S) 5 0

P. ANTI Xa CROMOS.(«) [A A
PLASNINOSENO CAS (u.c.) l f T 2 .
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) I , A 3
ANTIPLAS. CROMOS. (*)

■̂ 1



ENFERMO N *;1 3  0 ^ 0 :7 4  FACTORES OE RIESGO: j  , 41, NOMBRE: J . M . J . SEXO: H

L 2 i a a s 1 B ; 10
VÂl. CLimCA 0 ' - - I 0 I 0 I 0 t 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
DOLOA ESPONTANEO .
0. PALPACION —
SIGNO HOMANS - _ - _ — 1 —
D.PNES.PANTORRILLA - - - - - - - _ -
0. T. AQUILES - - - — - - - - - -
ALT. TROFICAS 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4
ENROJECINIENTO - ' - - - - - - - -
f C.V. SUPERF. - - - - - - - - - -
t T* LOCAL - - - - - - - - - -
EDEMA 4 4 4 4 4 4 4 - 4 -
[NOURACION

50 49 50 5A5 54 sas 52 50,5 541 54
3A5 30 32 34.5 34.5 34 32 3 0 54 34(rialdad _

p u l S O S 4 4 4 4 j. . 4.
FIBRINS I^^* _
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIDENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxlO^/sw^

2 3 3
FIBRINOSENO mgr: 4 2 0

T. OE TROMBINA (sg) 1 8

T. OE PROTROHB.(sg) 13 ,5
r. C-K (sg) 34
LISIl EUSLOB. (min.) > 1 2 0

POF /gr/cc Ô,9
FACTOR y (%) IIO
F. ANTt X« COAS.(S)

8 T
F. ANTI Xa CROMOS.(%)
PLASMINOGENO CAS (u.c.)

• 1 ,4 >
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 1 ,7
ANTIPLAS. CROMOS. (%) 1 2 6



1 3 7

ENFERMO N * :l4  EDAO =66 FACTORES OE RIESGO:!24389 NOMBRE: V .R . R . SEXO: V

I I 1 a S B 7 B g 10
VAL. CLIHICA O ' I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I D I
DOLOR ESPONTANEO
D. PALPACION
SIGNO HOMANS

—  -d
O.PRES.PANTORRILLA _

0. r. AOOILES
ALT. TROFICAS
ENROJECINIENTO - - - - _

f C.V. SUPERF. 4 t 4 4 4 4 4 4 4 4
f T* LOCAL - - 4 — _

EDEMA 4 - 4 - 4 - 4 - 4 -

INOURACION - - - - - - - - - -

u U 43it.5 io 39.5 3939 3?38
pl*rn» 28.5 28.S 2?215 26 26 2525 26.5 ISAfrIIidad - - - - - - - - - -

pulsos f 4 4 4 4 4 4 4 4 4
FIBRINS l‘̂ * — - mm mm 11)4 - (»>* - - Akr- 4(1
FLEBOSRAFIA (4
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASxlQ^/m#^ 198
FIBRINOSENO agrf 190
r. OE TRONBINA (sg) 2 3

r. OE PROTI)OMB.(,g) 15
r. C-K (sg) U
LISIS. EUSLOB. (aim.) >ïèô
POF /gr/cc
FACTOR V (%) TOO
F. ANTt Xt COAG.(S) 126
F. ANTI X* CRONOS.(S) 113
PLASNINOSENO CAS (u.c.)

1 , 1
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 1,5
ANTIPLAS. CROMOS. (%) 126

(*) El dia siete de exploraoiones 
se viaualizar el territorlo soleo.

se practicd flebografia, no consiguien^o



1 3

ENFERMO N*: 1 5  EDAO: 61  FACTORES DE RIESGO ; I ,2 ,4 a N 0 M 8 R E : I . R . C . SEXO: H

I 2 3 a s « 7 B 9 10
VAC. CLIHICA 0 '• I 0 I 0 I 0 I 0 1 0 1 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO _
0. PALPACtON
SIGNO HOMANS - - —  — _ _ r _
O.PRES.PANTORRILLA - - —  — - _ _ _
0. T. AqOILES - - —  — - - - - -
ALT. TROFICAS - -  - - - - - -
ENROJECINIENTO - - - - - - - - -
f C.V. SUPERF. - - —  — - - - - -
t T* LOCAL - - —  ' — - - - - -
EDEMA - - r  ■ - - - - - -
INOURACION — — —- - - -

49 w 43 41,5 4949 50 5 0 49 49
alirn* 2727,5 So 30 2529 29 29 29.S29S
frialdad[S9putsos 4 4 4  4 4 4 4 4 K 4

FIBRINS - - —  — -  — - — - w + - - —  (l|4 -  ( # - ki)
FLEBOSRAFIA { * )
TRATAMIENTO. VlnerltalfraJnltsM
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLADUETASxlO^/ima^ 8 l
FIBRINOSENO agrt — 3 7 5
T. OE TROMBINA (,g)

2 4
T. OE PROTROMB.(jg) 1 3
T. C-K ($g) 38,5
LISIS EUSLOB. (aln.) > 1 2 0

POF /gr/ce 4
FACTOR V (S) 8 6
F. ANTI Xa COAS.(S) ? Q
F. ANTI Xa CROMOS.(*) 40
PLASMINOGENO CAS (u.c.) 1 . 6 2
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 2 . 2
ANTIPLAS. CROMOS. (!) 84

(*) El dia seis de exploraoiones se praotica flebografia, no oonsiguien- 
dose visualizar adecuadamente el territorio soleo.



I 3 ÿ

ENFERMO N ';1 6  EDAO:48 FACTORES DE RIESGO:2 ,4 a ,I0 N C M 8 R E ; M .I  . V . S . SEX O :H

l 2 1 a s B 7 B 9 10
VAL. CLtNtCA 0 t 0 I 0 I 0 I 0. I 0 I 0 I 0 I 0 t 0 I
OOLOR ESPONTANEO f O
0. PALPACION _ ■ 4 4 4 4 4 4
SIGNO HOMANS + 4 4 4 4 4 4 B,
O.PRES.PANTORRILLA + 4 4 4 4 4 4 4-4 4 44
0. T. AQUILES 4 4 - - -, - - -
ALT. TROFICAS 4 4 4 4 4 4 4 4 4  4
ENROJECIHIENTO - - - - - - - - —  —
f C.V. SUPERF.
f T* LOCAL - - - 4 - 4 - - — —
EDEMA - 4 4 - 4 - 4 - 4 4
INOURACION * - 4 - 4 4

«u«la , Ht 39 H6.S H4 «,5 kl 99 43,5 k6
n s 21 25 U.S 23.5 29 i6 I I Zk.5 27.9

rrîildad _
puivos - - - - -

FIBRING l‘^® -  4(̂ -  aO .  4.(9) _ 4(5) -  4(81 4(8)
flebografia +
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS ( 2 )
ANALITICA
PLAQUETASxiq^/#»^ 250
FIBRINOSENO agrt 340
T. OE TROMBINA (sg) 18
T. OE PROTROMB.(sg) 15 ,5
r. C-K («g) 36
LISIS EUSLOB. (aln.) >120
POF yxgr/ec 2 4 , 3

FACTOR V (%) 63
F. ANTI X* COAS.(S) 76
F. ANTI Xl CROMOS.(t) [37
PLASMINOGENO CAS (u.c.) .1 ,33
ANTIPLASMINA CAS (u.c.)
ANTIPLAS. CROMOG. (%) ICI

(1) La enferma no responde espontanéamente, pero si a estfnmlos dolorosos,
(2) El dia nueve de exploraoiones , la enferma no responde a ëstfmulos.



ENFERMO N*: I ?  EDAO: 5 9  FACT0RE3 OE RIESGO 1 ,2 , 4 a , 5N0MGRE: A .A .S . SEX O :H

l 2 1 a s . s 7 8 9 10
YAl. CLIHICA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO _
0. PALPACION - ■ - - - - - - - —  —
SIGNO HOMANS - - - ■ - - - - ~ -  —
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - _ —
0. T. AQUILES - - - - - - - —  —
ALT. TROFICAS B- 4 4 4 4 4 4 4 4  4
ENROJECIHIENTO - - - - - - - —  —
f C.V. SUPERF. — - - - - - - - —  —
t T* LOCAL - - - - - - T - —  —
EDEMA + ’ 4 t + _
INOURACION - - - - - - — —
PCn (rr ) 39.5 39.S 59 315 39 (10 ko 40 59 59

2(1.5 I M 29.5 2V.5 294 2»4 24 i4 24 2&
fria - - - - - - - - - —
pulsos 4 4 4 4 4 t 4 4 f 4,

FIBRING l‘2® - - - - —  — - — , — - - —  — — — —
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTrf.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PUQUETASxlO®/*»® 740
FISRINOGENO ngrt 550
T. OE TROMBINA (sg) 1 9 ,:
T. OE PROTROHB.(tg) 17
T. C-K (sg) 3 5 ,'
LISIl EUGL08. (aln.) > 1 2 0

POF yngr/ee __6 ,a
FACTOR V (!) 1 0 0

F. ANTt Xa CQAG.(S) 77
F. ANTI Xa CROMOG.(S) 1 5 0

PLASMINOGENO CAS (u.c.) 1,71
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) La2„.
ANTIPLAS. CROMOG. (%) 132



i4i

ENFERMO N*: 1 8  EDAO: 7 8  FACTORES DE RIESGO: j  ^ 2 , 9  NOMBRE: A .M .D . SEX O :V

I. Z i a s « 7 8 9 10
VAL.. CLIHICA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR CSPONrANCO - - - - — mm _

, 0. PALPACION — ■ 4 - 4 4 - - - -,
SISNO WOMANS _ _  ̂ — M mm _

O.PRES.PANTORRILLA, - _ _ _ m  MB 4 4
0. T. AQUILES - - - - -   ̂ — - - -

Air. TROFICAS 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4
ENROJECIMIENtO - - - - , — - - -

f C.V. SUPERF.
f T* LOCAL - - - — - - -
EDEMA 4 4 4 4 4 4 4 4 - -
INOURÀCIOF - - - - — - - -

H 5 40,5 59 31 3> 3f.S 33 36 35
plprna 255 25 25 2kA 24 24 i k 24 24 24
frixljpj _ - — • - - -

pulso* K t t 4 4 4 4 4 4 , 4
FIBRINS I*̂ ** — — - - -  -Hi -  40) - 40l -  -H) — 0)*
FLEBOSRAFIA Hef. He,.
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANAUTICA
PLAQUETASxiq-’/aw® 160
FIBRINOSENO itfrS 260
T. OE TROMBINA (sg) 3Ô

T. OE PROTROMB.(sg) 19
T. C-K (»g) 46
LISIS EUSLOB. (Min.) > i 2a
POF yxgr/ce 2 0 .4
FACTOR V (X) 27
F. ANTI Xt COAS.(X) 70
F. ANTt Xt CROMOS.(X) 61
PLASNINOSENO CAS (u.C.) 0 ,7
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) 3
ANTIPLAS. CROMOS- (X) 73



1 4

ENFERMO N*; 1 9  EDAO:6 1  FACTORES OE RIESGO:! , 2 , 4 a  N 0 M 8 R E :E .A .L .M . SEXO: V

I 2 I 4 s 8 ; B 9 to
VAL. CLIHICA o ' -  I 0 I 0 I 0 I Ol I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1
OOLOft ESPONTANEO
0. PALPACION - - _ _ _

SIGNO WOMANS - - - ■- - - - T - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - - - - -
0. T. AQUILES - - - - -, - - - - -
ALT. TROFICAS - - _ - _

ENROJECINIENTO - - - - - - - - -
♦ C.V. SUPERF. - - - - - - _ _ —
t T' LOCAL - - - ■ - - - - - - -
EDEMA + + 4 • 4 4- 4 + 4 4
INOURACION - - - - - - - - -

393B.5 3939 4040 4040 k4 35
pitrni 2Î.523,5 2424 2425 26 2È 26 25AfriilJid - - - _ - _ — — _ _

pul,os 4 4 4 +
FIBRING I^^* -  _

FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxIO^/mi^ 384
FIBRINOSENO mgr: 290
r. OE TROMBINA (sg) i9,5
T. OE PROTROMB.(sg) 1 9 ,5
r. C-K (sg) 49
Lists EUSLOB. (aln.) >120
POF yKgr/ee 6,6
FACTOR V (S) 65
F. ANTI Xa COAS.(S) 1 3 9 ,5
F. ANTI Xl CROMOS.(t) 122
PLASMINOGENO CAS (u.c.) 1,14
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) i,i4
ANTIPLAS. CROMOS. (!) 100



1 4 J

ENFERMO N «;2 0  EDA0 ;6 i  F&CTORES OE RIESGO:! , 2 , 4 a  NOMBRE: D .P .M . SEXO: V

I I 1 4 s . s 7 B 9 10
V A U  CIINICA O ' I 0 I 0 I 0 t 0 I 0 I 0 1 0 1 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO _

1 0. PALPACTON - — — - - - - - -
SI6N0 HOMANS' - - - - - - - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - - - - - -
0. r. AQUILES - - - - - - - - -
ALT. TROFICAS _ _
ENROJECINIENTO - _ M  mm _
f C.V. SUPERF. - - —  mm _ _
f r* LOCAL - - mm mm —
EDEMA . - - —  — ■ - - - - _ _

INOURACION - - — — - - _ - _ _
mua lo 3B.5 3S 31.5 i t 35,5 3»,5 33 38 3R5 33
pitrna 2 W 24 24,5 i k 25 24 25 24 24,5 24
rrlaidad - - - — - - - - - -
pulsos 4 4- 4 4 4 t 4 +

FIBRINS I^** - - —  — — — w  — _
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxiO^/ma® IIO
FIBRINOSENO mgrt 700
T. OE TROMBINA (sg) 23
r. OE PROTROMO.(sg) 17 ,5
r. C-K (»g) 3fl,5
LISIS EUSLOB. (aim.) > 1 2 0

POF /gr/ee 6 , 8

FACTOR V ( ! ) 78
F. ANTI Xa COAB.(f) 91
F. ANTI Xa CROMOB.(X)
PLASNINOSENO CAS (u.C.) . 2 , 1 >
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) 1 ,3
ANTIPLAS. CROMOS. (t) 173



ENFERMO N"; 21 EDAO: 5 3  FACTORES OE RIESGO: 1 , 2 , 9  NOMBRE: A.O.H. SEXO: V

I t t a s S T B g to
VÂI. CIINICÂ 0 ■■ I 0 I 0 1 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1
OOLOR eSRONTANEO - - - - - - - - -
0. PALPACtON - ■+ - - - 4 - - - -
SI6R0 HOMANS - - - •f - 4 - f -
O.PRES.PANTORRILLA - + - - - - - - - H
0. r. AQOILES - - - -, - - - - >
ALT. TROFICAS
ENROJECIMIENTO _ — _ _ _
I C.V. SUPERF. _ _ _ _
t T* LOCAL - - _ —
EDEMA - - - -=• - - - _ _

INOURACION - - - - - - . — _

j i 1 •it U k V ♦5 45 46 44 44 *5
oltrBi. i i 29 29 29 30 3AS 91 3 i 90,5 U s
fr taidad - - - - _ - — _
pul so*. K + 4- + 4 4 X À

FIBRIN* l‘*’ — —

FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PlAQUETASxiq^Tm#^ 2 9 7
FIBRINOSENO mgri 4 7 5
T. OE TROMBINA (sg) 20,:
T. OE PROTROMB.(sg) 1 4
T. C-K (sg) 3 4
Lists EUSLOB. (aln.) > 1 20
POF yNgr/ce 1 , 7
FACTOR V (X) i o o
F. ANTI Xa COAS.(X)
F. ANTI Xa CROMOS.(X) 1 3 8
PLASNINOSENO CAS (o.e.) l » 9 l
ANTIPLASMINA CAS ( u . C . ) 1 , 4 3
ANTIPLAS. CRONOS. (X) 1 4 1



1 4 3

ENFERMO N*;22 EDA0:70 FACTORES DE RIESGO:! ,4b NOMBRE; L .E .J . SEXO:V

VAL. CLIRICA
t l a a 1 8 7 B 9 10

0 I 0 t 0 1 0 I 0 I 0 1 0 I 0 t 0 , I 0 1

OOLOR ESPONTANEO —
0. PALPACION ■ - — _ _ _
SIGNO HOMANS - - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - -
0. T. AQUILES - — - — 4
ALT. TROFICAS - - - - —
ENROJECINIENTO - - - - -
f C.V. SUPERF. - - - - -
t LOCAL - - - - -
EOEHA - - - -
INOURACION - - - _

«nsi g 30 305 30 36 29 3H 50  35 2d 3 k
Pl«rn« 27 21 i i 23 l i

Idad - - - -
gui SOS + 4 4 4i +

FI8RIN6 -
FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxlO®/«t® 196
FIBRINOSENO agrS 440
T. OE TROMBINA (sg) 19,5
T. OE PROTROMB.(sg) 1 4 , 5
r. C-K (sg) 3 6 , 5
LISIS EUSLOB. (mln.) >I2Ô

POF /tgr/cc 6
FACTOR V (%) 6&
F. ANTt Xa COAS.(t) 96
F. ANTI Xa CROMOS.(X)
PLASMINOGENO CAS (u.c.) 1 , 6 2
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) ;I ,î8
ANTIPLAS. CROMOS. (X) 84

(* )  El enferme t é n ia  ampntada la  p ie m a  derecha , por lo .q u e  l e s  o o n ta je s  oon 
P ibrindgeno r a d ia c t iv o  s o lo  pndieron h acerse en lo s  pnntos corresp on d ien tes  
a l  muslo en d icha  extrem idad.



1 4 6

ENFERMO N": 2 3  EDAO: 5 7  FACTORES OE RIESOO.1, 2 , 4 a  NOMBRE: H .H .M . SEXO:

I 2 a 1 s B 1 B 9 10
»AU. CIINICA o ' -  I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 1 I
OOLOR ESPONTANEO _

0. PALPACION - - - - -

SISNO HOMANS - - - - - 1 *
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - - -
0. T. AQUILES - - - - -
ALT. TROFICAS 4 4 4 4 4 4 4 4
ENROJECIMIENTO - - - - - - -
t C.y. SUPERF. - - - - - -
♦ T* LOCAL. - - - - - - -
EDEMA 4 4 4- 4 - - -
INOURACION - - - - - - -

ko 39 3? 37,5 35 33 33.5 l%\
2k 25 25 23 22 7À ii.5 to

f r i  a 1 dad - - - - - - -
p a l  SOS 4- 4 4 -4 + 4

FIBRINS -

FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO. .

INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxlO®/»»»’ 108
FIBRINOSENO mgrt 340
T. OE TROMBINA (sg) I ?
T. OE PROTROMB.(sg)

1 5
r. C-K (sg) 44
LISIS EUSLOB. (ain.) 120 .
POF /igr/ce 10 , 8

FACTOR » (%) 80
F. ANTI xa COAS.(X) 84
F. ANTI Xa CROMOS.(I) -.-I
PLASNINOSENO CAS (u.c.) 1 ,1 4
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 1.02 j

• ANTIPLAS. CROMOS. (X)
. . _ _ J



1 .

ENFERMO N*: 2 4  EDAO: 73FACTORES DE RIESGO:!, 2, 5  ̂9NOM8RE: J . H . R . SEXO: V

VAL. CLIHICA
I 2 a a. S . « 7 B 9 10

0 '• I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO —  — —  — -  - —  —
0. PALPACION —  — -  - —  — -  -
SIGNO HOMANS —  — —  — —  — —  —
O.PRES.PANTORRILLA —  — —  — -  - —  —
0. T. AQUILES -  — -  - —  — -  —
ALT. TROFICAS —  - —  — -  -
ENROJECINIENTO _

t C.V. SUPERF. —  mm

t T'* LOCAL
EOEMA • —  ■ — — — —  — —  —
INOURACION —  — —  — —  — —  —
PER (-P )piprn*rnaidad —  — —  — —  — —  —

p u l  SOS +  + +  + +  + +  +
FIBRINS ll^® — - -  +01 -  +(3) -  +(1) -  +fi| -  + {2) -  + N - +(3)
FLEBOSRAFIA +
TRATAMIENTO. Me p. W a y Hef.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxlO^/m»® 2 3 0  .
FIBRINOSENO agrt 4 9 5
T. OE TROMBINA (»g) 1 8
T. OE PROTROMS.Isg) 13,5
r. C-K (sg) 3$
LISIS EUSLOB. (aln.) > 1 2 0
POF /gr/ce— --- I 9 v 5
FACTOR V (*) 100
F. a n t i Xa COAS.(S) 92
F. AnTI Xa CROMOS.(X) 106
PLASNINOSENO CAS (u.C.) 0 , 5
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) 2,14
ANTIPLAS. CROMOS. (X) 103



1 4 8

ENFERMO N«; 25 EDAO: 5 5  FACTORES OE RIESGO : I  2  8 ^lOMBRE: M .H .G . SEXO: H

VAU CIINICA
L Z 1 a s 6 ; B 9 10

o ' -  I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
DOLOR ESPONTANEO mm —

0. PALPACtON — —  —
SISNO HOMANS ' — —  — ,
o :p r e s.pa ntorrilla —  - —  —
0. T. AQUILES - -  —
ALT. TROFICAS —  - -  - —
ENROJECIHIENTO —  . — — mm

t C.V. SUPERF. - —  — mm _

f T* local —  — —  — mm M
EOEHA -  - —  — — —
INOURACION -  - -  — —

9l«rni
rrlaldid

tSQ -  - - — -
pul so* +  4 + + +

FIBRINS I^^* +ftl - WftI - U  -
FLEBOSRAFIA +
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS ( I ) (2 )
ANALITICA
PlAQUETASxIo//##^ 2 4 1
FIBRINOSENO ugrS 6 5 0

T. OE TROMBINA (sg) 1 7 , 5

T. OE PROTROMB.(sg) 1 4 , 5

T. C-K (sg) 31
LISIS EUSLOB. (Bln.) >120
POF /gr/ce 9 .6
FACTOR V (S) 80
F. ANTI Xa COAS.(S) 9 5
F. ANTI Xa CROMOS.(*)
PLASNINOSENO CAS ( u . C . ) 2 ,7
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 5,21
ANTIPLAS. CROMOS. (t) 175

(1 )  El d ia  s i e t e  de ezp lo ra c lo n es  , la  enferma
( 2 ) E l d ia  nueve f a l l e c e  la  enferm a.

no responde a e stfm u les.



1 4 9

ENFERMO W ; 2 6  EDA0:]8 FACTORES OE RIESG0;2, 9 , 1 0  NOMSRE: M .M .M . S E X O :V

I 2 1 4 s E 7 B 9 10
VAL. CLIHICA 0 •• I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO M —
0. PALPACION -  • - - — -  4 - +• - 4
SIGNO HOMANS ,
O.PRES.PANTORRILLA
0. T. AQUILES
ALT. TROFICAS
ENROJECIHIENTO
t C.V. SUPERF.
t T* LOCAL -  - “ — -  4 - 4 4
EOEHA 1 —  - - -  4 - 4 4
(NOURACION + + -  4 - 4 4

D*trn«
rri« Idad — mm

p u t  SOS 4  4» ► + 4  4. I- 4
FIBRING l‘^® —  — -  - - ( # -  ( # -  m - (5)4 -  (1)+ -  ( # -
FLEBOSRAFIA -
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS ff)
ANALITICA
PLAQUETASxlO^/m»® 2 4 8
FIBRINOSENO mgrt 3 8 0
r. OE TROMBINA (sg) 1 7 , Î
r. OE PROTROMS.(sg) 1 2
T. C-K (sg) 4 0
LISIS EUSLOB. (aim.) > 1 2 0
POF /gr/cc 1 4 , 4
FACTOR V (*) 9 Ô
F. ANTI Xa COAS.(X) 1 1 9
F. anti Xa CROMOS.(S)
PLASMINOGENO CAS (u.C.) 0 , 6
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) 2 , 5 5
ANTIPLAS. CROMOS. (X) 1 0 2

(» )  El d ia  s e i s  de exp loracion ea  se  p ra c ticd  f le b o g r a f ia ,  que no mostrd 
trombo ven oso , pero puso de m a n ifie s to  m io s i t is  o s i f i c a n t e ; e l  aumento de lo s  
o o n ta jes  con fib rin d gen o  r a d ia c t iv o  se  obtuvo en e l  lu gar donde se  d e te c ta -  
ron la s  le s io n e s  ( f ig u r a  2 7 ) .



1 6

ENFERMO N*: 2 7  EDflO; 5 5  FaCTORES OE RIESGO; 1 , 2 , 9  NOMeRE: A .R  . 0 . SEXO.V

1 2 J i s «. 1 B g 10
VAL. CLINtCA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO
0. PALPACION 4 4
SIGNO WOMANS - -i - _ 4 4

- - - - _ _ 4 _
0. T. AQOILES - - - - - - -
ALT. TROFICAS - - - - - - -
ENROJECIMIENTO - - -  , - - - - -
f C.V. SUPERF. - - - - - - - -
f T* LOCAL - - - - - - - -
EOEMA - - - - - + - -
INOURACION — - - - - - - -

PUrn*
frialdid — — - - - + - -
p u l S O S + + + f + 4 4

FIBRINS l‘** — —  • — - - — - - —  — - - —  — - - —
FLEBOSRAFIA

■ TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PIAQUETASXIO//— ^ 1 8 2
FIBRINOSENO mgr: 6 1 0
T. OE TROMBINA (sg) 1 7 , 5
T. OE PROTROHB.(sf) 1 3
T. C-K (sg) 29
Lists EUSLOB. (min.) > 1 2 0
POF /gr/co
FACTOR V (%) 8 4
F. ANTI X« COAS-C) 1 2 3
F. ANTI Xa CROMOS.(X)
PLASMINOGENO CAS (u.c.) 3 , 5 2
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 1 , 7 4
ANTIPLAS. CROMOS. (X) 1 3 2



ENFERMO N«: 2 8  EMC: 58 FaCTORES OE RIESGO; I  , 2 , 4 a  NOMBRE: J . L . S . S . SEXO; H

l Z l 4. s s 7 B 9 10
VAL. CLINICA 0 I 0 I 0 I 0 t 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 t
OOLOR ESPONTANEO f 4 4 t 4
0. PALPACtON + 4 - - - - - - _

SIGNO HOMANS - - - - - - - - - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - - - - - -
0. T. AQUILES - - - - -, - - - - -
ALT. TROFICAS 4 4 4 B 4 4 4 4 4 4
ENROJECIMIENTO - - - - - - - - - -
♦ C.V. SUPERF. - - - - - - - - - -
t T* LOCAL - - - - - - - - -
EDEMA 4 4 4 B 4 4 4 4 4 4
INOURACION - - - - - - - - - -

a k i j w i l 4? i l i l i l k l i6
pUrni 2SA 2B 22.5 29 2$ 29 30 29  21srri «id*d - - . - - - - - — _

pulsos 4 f 4 B 4 4 4 4 + 4
FIBRING - —  — _ - —# mm

FLEBOSRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxlO^/m»® 4 0 3
FIBRINOSENO agrt :--- 6 0 0

T. OC TROMBINA (sg) 1 9

T. OC PROTROMB.(sg) 13
r. C-K (sg) 35
LISIS EUSLOB. (aln.) > 1 2 0

POF/gr/ec 33,6
FACTOR V (S) 7 0

F. ANTt Xl COAS.(S) 1 0 0

F. ANTI Xa CROMOS.(*) 6 9

PLASMINOGENO CAS (u.c.) I , n
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 5 ,5
ANTIPLAS. CROMOS. (%) 73,7



152

ENFERMO N -;2 9  EDAO;83 FACTORES OE RtESGO:1,27b,9  NOMBRE; E . P . C . S E X O ;H

I I X 4- s B 7 B 9 10
VAL. CLIHICA o ' -  I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO
0. PALPACION - . — - - - - _ _
SIGNO HOMANS -  — - - - _ T _
O.PRES.PANTORRILLA — - - - - - - — _
0. r. AQUILES — - -, - - - - -
ALT. TROFICAS — - - - - - - -
ENROJECIMIENTO — - - - - - - - -
t C.V. SUPERF. - - - - - - - - -
t T* LOCAL - - - - - - -
EDEMA - - - - - - -
INOURACION - - - -

«,5 kl 45 Hi 40 ki 40 38
plprnt 26 2kS 26 ik 26 ik 25 24 25 24
fri*idad
p u l  S O I - - - - - - - -

FIBRING
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PlAQUETASxIo/fma® [26
FIBRINOSENO agrS 3 7 0
T. OE TROMBINA (sg) 1 9
T. OE PROTROHB.(sg) 1 3
r. C-K (sg) 29
LISIS EUSLOB. (aim.) > 1 2 0
POF yUgr/cc 4 ,2
FACTOR V (5) 8 5
F. ANTI Xa COAS.(t) 1 0 3
F. ANTI Xa CROMOS.(t) 1 2 5
PLASNINOSENO CAS ( u . C . ) . 1 . 3 1
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 3 , 5 4
ANTIPLAS. CROMOS. (*) l O I



153

ENFERMO N-*; 30 EDAO: 50 FACTORES OE RIESGO; I ,4a NOMBRE: J.J.G. ,SEXO :V

I 2 3 * s s 7 9 9 10
VAL. CLIAICA D ' I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1 0 I 0 I

OOtOR ESPONTAHEO M '

0. PALPACION - - - - - -

SIGMO HOMANS -  - - - - - ,
O.PRES.PAHTORRttLA - - - - - —
0. T. AOUIIES - - - - -  -
Air. t r o f i c a s “ - - - - -

ENROJECIHrENTO - - - - -

t C.V. SUPERF. - - - - - -

t  T* LOCAL - - - -  -

EDEMA + + + + +

i n d u r a c i o n _ _ _
32,5 35 54 51 323 5
24 22 34 22 22 22

fr iaidad - - - _ — —

ouMoJ +• + + + 1
FiBRING

FLEBOGRAFtA
rRATAMIENTO
INCIOENCIAS

ANALITICA
PiAQUETASxlO^/mm^ 1 86
FIBRINOGENO m gr: 295
T. OE TROMBINA (jg) 22
T. OE PROTROHB.(jg) 12

T. C-K (sg) 32 1
LISIS EUGLOB. (Kin.) >120

PDF /gr/cc 0 ,1,
FACTOR' V (S) f'O
F. ANTI X( COAG.(Ï) IC O
F. ANTI Xa CROMOG.f*)
'LASMlNOGENO CAS (u.e.)
A N T I P I A S M I N A  CAS ( u . C . ) 5 r >
"IT I 3'. AS. CRCMOG. {:)



154

ENFEFMO N*; 31 EDAO: 6 5  FACTORES OE RIESGO: 1 ,2  , ^ 9  NOMBRE: F . I . P SEXO:V

I E I L 1 « ; 8 4 10
VAL. CLimCA 0 -• I 0. I 0 I 0 I 0 1 0 I 0 I 0 1 0 I 0 I
ooiOR ESPonrANCo
0. PAIPACION - — _

SI6N0 HOKAkS + + + 4 4- 4 r _ -

O.PRES.PANTOARILLA + + 4 4- 4 - - -
0. r. AQUtLES - - - -, - - - -, -
ALT. TROFICAS - - - - - - - - - -
ENROJECIMIENTO - - - - - - - - -
t C.Ÿ. SUPERF. - - - - - - - - -
t T* LOCAL - - - - - - - - - -
EOEHA - - - — - - - - - -
IHOURACIOJt — - - — - - - - -

55 35 3» 55 34 35 33 3k 33
pitrna 23 23 22 13 22 21.3 a it! i tFriaIdad

n o _ _

p u l  SOS 4- + + 4 4- 4 4 4 4 4
FI8RIR8 I^^* -
FLEB06RAFIA
TRATARIENTO
IRCIOENCiAS
ANALITICA
PLAOUETASxlO^/aw^ 4 4 0
FIBRINOGENO «grS 5 5 0
T. OE TROMBINA (s«) 1 9 , 5
T. OE PROTROMI.(s b) 1 3 , 5
r. C-K (H) 3 2
Lists. EUGLOB. (aln.) > 1 2 0
POF/gr/ce 7,8
FACTOR » (*) 1 1 0
F. ANTI Xa COAG.(S) 9 4
F. ANTI Xa CROMOG.(S)
PLASNINOGENO CAS (u.c.) 2 , 1
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 1,04
ANTIPLAS. CROMOG. (%) 177



130

ENFERMO N-: 32  EDAO; 4 5  FACTORES OE RIESGO: 2 , 4 a  N0M8RE: R .B .G . SEXO.H

I 2 1 4. s * 7 B 9 10
y»L. CLINICA 0 •- I D I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOUOR 6SP0NTANE0 - - - _ _ —
0. PAIPACION - - - - - -, - - - -
SIGNO HOMANS » - - - - - 1 - - - -
O.PRES.PANTOARIUA - - - - - - - - -
0. r. AQUtLES — - - - - - - - -
ALT. TROFICAS — — - - - - - - - -
ENROJECIMIENTO _ _
f C.Ï. SUPERF. _
f T* LOCAL _ _

EDEMA - - - T- - - - - _ —
INOURACION - - - - - - — - _ _

«us lo Î3 k2 43 43 3 9 ko ko 41.5 ko
pltru* 2H 26 i k 26 2 3 2 k 2 k ZSiS 2k
(riaidad - - - - - - - - -
pulsds t + t 4 4 4 4 4. 4

FIBRING I^** —  — _ —  — M  — _ _
flebografia
t r a t a m ie n t o.
i n c m e n c i a s
ANALITICA
PLAOUETASxlO^/a»^ 1 8 0
FIBRINOGENO «grt 3 0 0
T. OE TROMBINA (s,| 1 8
T. OE PROTROMB.(SO) 1 3
T. C-K (,,) " 2 4 "
Lists EUGLOB. («4m.I > 1 2 0
POP /jr/ec 1,95
f actor » (X) 0 0
F. ANTI Xa COAG.(t) 91
F. ANTI. Xa CROMOG. (X) 147
PLASMINOGENO CAS (u.c.) 3
ANTIPLASMINA CAS (u.e.) 1 , 6
ANTIPLAS. CROMOG. (X) 1 2 7



ENFERMO N«: 3 3  EDAO: 5 9  FACTORES OE RIESGOl ,4a,10 NOMBRE: A.C .S. SEXO:

VAL. CLimCA
I 2 3 A. S S 7 8 9 10

0 I 0. I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
DOLOR ESPONTANEO + - ' mm mm

0. PAIPACION + + mm M

SIGNO HOMANS - — — —  — T
O.PRES.PANTORRILLA + 4 -  4
0. r. AquiuES - —  — —  — -

ALT. TROFICAS * -  - -  - -
ENROJECIMIENTO - —  - —  . — -

f- C . Ï .  SOPERF. - -  - —  — -
t T* LOCAL - -  . ■ - —  — - -
EDEMA + —  — -  - •
INDURACION -  + -  - -  - ■

lAusie k 5 *5 43 43 42 42 42
Blarna 27 2 7 26  i 6 2 6  2 5 2 6  i s
/rialjad _  _

p u l  S OS y + 4  4 4  4 V 4
FIBRING I^^* - Mi) -  4# -  +G -  MM̂ +(9 Hi) '
FLEBOGRAFIA 4
TRATAMIENTO. Hep- Vicp. Hep. Hep. 5K SK
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAqUETASxiq^/aaa^ KO
FIBRINOGENO lagrS L.IOO
T. OE TROMBINA (sf) 19
T. DE PROTROMB.(sg) 1 4 ,5
r .  C-K ( S B ) 45
LISIS EUGLOB. (aln.) >120
POF /(«r/ce 3 ,9
FACTOR V (:) 44
F. ANTI xa COAG.(I) 102
F. ANTI Xa CROMOG.(S) 107
PLASNINOGENO CAS (u.c.) - I t 7
ANTIPLASMINA CAS (d.C.) 1 ,4 3
ANTIPLAS. CROMOG. (t) 77



1 5 7

ENFERMO N »;34  EDAO:55 FACTORES OE R I E S G O NOMBRE: p . I . A . A . SEXO: H

t 2 \ t s 6 1 B 9 10
»AL. CLINtCA 0 '-• I 0 I D I D I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOA ESPONTANEO 4 - 4  - »•
0. PAIPACION 4 —  — — — —  — _

SIGNO HOMANS 4 - 4  - - -  r - -

O.PRCS.PANTOAAIULA 4 4 4  4 I- 4 4 4
0. T. AQUIUES - - -  - - —  - - -
Air. TROFICAS 4 4 4  4 I- 4 4  4 4 4
ENROJECIMIENTO -  - - —  - -
t C.V. SUPERF. 4 4 4  4 I- 4 4  4 4 4
♦ T* LOCAL - -  ■ — — — - -
EDEMA 4 + 4 +  - !■+ - 14 4 + -
INOUAACION 4 4 - — - - -

44 H k 6  k l k t  39 kZ 39 44 4o
olcrna h 15 n s  25 26 25.5 21- 22 25 21
rrli idad - - — —■ — — - - -

pultdS
FIBRING I^^* - - 4(2) - - 4(3) - 4(l) — 4(4) - 4(4) T Mi] - Ms) —
FLEBOGRAFIA 4
TRATAMIENTO. M ep- H e p . H e p . H e p

INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAqUETASxlO^/f»^ 5 0
FIBRINOGENO mgr: n o
T. OE TROMBINA (s«) 1 9
T. OE PROTRONB.(i b) 1 2
r. C-K (SB) 3 5
LISIS EUGLOB. («In.) > 1 2 0

POF/BF/ce 3 ,9
FACTOR V (%1 i 2 a

F. ANTI Xa COAG.(S) 1 1 2

F. ANTI Xa CROMOG.(*)
PLASMINOGENO CAS (u.e.) 1
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) 1 , 6
ANTIPLAS. CROMOG. (*) 2 0 0



ENFERMO N*;35 EDAO: 63 FACTORES OE RIESGO:! ,7 ,1 0  NOMBRE: G.N.B. SEXO:H

l 2 1 4. S < ; 8 9 10
VAL. CLIN ICA D I 0 I 0 I D I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO _ t _

0. PAIPACION + + - 4 - - - -

SIGNO HOMANS - - - - - - T
O.PRES.PANTORRILLA 4 t - - - 4 4
0. T. AQUILES - - - - - - -
ALT. TROFICAS 4 4 4 4 f 4 F 4
ENROJECIMIENTO - -I - 4 - , 4 -
f C.V. SUPERF. + 4 4 4 4 4 F 4
t T* LOCAL - 4 - - - - -
EDEMA - 4 4 ■4 4 - 4 4
INOURACION 4 - 4 - - - -

54 <4 • 5» 65 56 62 55 60
sitrna 3? 53 ko 54 33 34 3 :
frlalilta ISO . .. _ _
p u  1 SOS 4 4 4 4 f - 4 4 4

FIRRING l‘̂ * - (2)4 -  (1)4 4rt ($4 Kl) 0)4 4(1) (1)4
FLEBOGRAFIA • Hep. Hep Hep. Hep- Hep
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PlAQUETASxlO/'/##^ 2 4 0
FIBRINOGENO «grS 290
T. OE TROMBINA (sg) 1 9
T. OE PROTROMB.(sg) 1 3 , 5
r. C-K (SB) 2 9
LISIS EUGLOB. (aln.) > 120
POF/BP/CC t
FACTOR V (%) 6 Ô
F. ANTl X* COAG.(S) 62,5
F. ANTI X, CROMOG.(%) 1 2 5

PLASMINOGENO CAS (u.c.) . 2 , 7
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 4 , 5 1

ANTIPLAS. CROMOG. (%)



l a y

ENFERMO N-: 3 6  EDAO: 49 FaCTDRES OE RIESGO; 2,9  N0M8R E :M .L .C . SEXO.V

1 2 s i s * 7 8 9 10
VAl. CLINIC* 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLON ESPONTANCO - - - - - - - - - -
0. PALPACtON - - - - - - - - - -
SI6N0 HOMANS - - - - - - - - - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - t - - -
0. r. AQUILES - - - - -  - - - - - -
Air. TROFICAS - - - - - - - - - -
ENROJECIMIENTO - - - - - - - - - -
f  C.V. SUPERF. . - - - - - - - - -
t T* LOCAL - - - - - - - - -
EDEMA - - - - - - - - - -
INOURACION — -

PER (cr ) H» 41 ko 40 44 44 44 44 4o 40

... P l t r n * 26 26 27 26.5 27 26 26 i s 26 26
f r i a ld a d _

pul sot 4 ■+ + + + + f ■* + +

FURIN8 I‘2*
FLEI06RAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASxiq^/#»^ 2 5 4
FIIRINOGENO mgr: 5 7 0
T. OE TROMBINA (sg) 1 8

T. OE PROTROMB.(sg) 1 4
T. C-K (sg) i t
LISIS EUGLOB. (aim.) >120
POF/»gr/ee --------------- - .

FACTOR V (S) 100
F. ANTI U  COAG.(S) I t ô

F. ANTI Xa CROMOG.(t)
PLASNINOGENO CAS (u.c.) 2 , 8

ANTIPLASMINA CAS (u.e.) 2 , 6
ANTIPLAS. CROMOG. (X) 1 5 6



160

ENFERMO N«: 3 7  EDW): 66 FAdTORES OE R I E S G O : NOMBRE:  A .H .F SEXO: V

1 2 1 i s « 7 8 9 10
VAl. CLINIC* 0 • I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
COLOR ESPONTANEO - - — - - - - -
0. PAIPACION
SIGNO HOMANS _ . _ _
O.PRES.PANTORRILLA _
0. r. AQUILES - - —  — -  . _ _ _
ALT. TROFICAS f +  + + ■ + F F
ENROJECIMIENTO - - W - - - -
t C.V. SUPERF. - —  — - - - -
♦ T* LOCAL - - —  , - - - -
EOEHA F + + 4 + + F F
INOURACION - - —  - - - - -

■vs la ♦9 49 kS k9 49 50 52 32
plerni 32,3 52.5 34 30.5 32 54 35. 32fria M i d - - - - - - .-

F  , 4 +  4 t t f F
FIBRING - - -  f# -  f*» ►A) - AH' — (2)F
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO. Hep. Hep. Hep. Hep. Hep Hep
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxlO^/mm^ 173
FIBRINOGENO agrX 375
T. OE TROMBINA (SB) I 9 t 5
T. OE PROTROMB.(sg) 13 ,5
T. C-K (sg) .32
LISIS EUGLOB. (nin.) >120
POF ̂ gr/ee 1 ,75
FACTOR V (:) 66
F. ANTI X* COAG.(S) 1Ô4
F. ANTI Xa CROMOG.(S) 105
PLASMINOGENO CAS (u.e.) 1 ,3
ANTIPLASMINA CAS (u.e.) 2 ,42
ANTIPLAS. CROMOG. (X) 1 0 9



i 6 i

ENFSIMO N»; 38 EDAO: 6 2  FACTORES OE RIESGOj;^6aJE0 NOM BRE:*.D .A . SEXO:H

I 2 \ 4. S S 7 B 9 10
YA U CLINICA o ' - -  I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR eSPONTANEO F F 1- F F  — F -

0. PALPACION F ■F F F F - - -

SIONO HOMANS - - - - — — - 1
O.PRES.PANTORRILLA F  - F
0. T. AQUILES _

ALT. troficas t F V F F  F F F
ENROJECIMIENTO _ - _ —  —. - -

f C.Y. SUPERF. _

t T' LOCAL - - - - «a# «a# - -

EOEMA F «• F F  F - -

INOURACION - - - - -  - - -

45 4 6 4 5 46 4 4 45.5 4 5
p l t r n * 16 i s 2 5 16 2 6 5  26 27 25
/ r i a  M a d - - - - -  - - -
pul l o t t t h F F F F F

FIBRINS - -

FLIBOBRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUET*Sxiq®/«ar® 268

. FIBRINOGENO lagrS 6 1 0

T. OE TROMBINA (ig)
r. OE PROTROMB.(sg) i j
r. C-K (ig) 28
LISIS EUGLOB. (aln.) > 1 2 0

POF yXgr/ce 7 ,2
FACTOR V (S) 1 3 0
F. ANTI Xa COAG.(S) 120
F. ANTI Xa CROMOG.(S)
PLASMINOGENO CAS ( u . C . ) 3,1
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) I , o 2
ANTIPLAS. CROMOG. (,t) 1 4 9



1 Î 5 2

ENFERMO N": 3 9  EDAD:^I FACTORES OE RIESGO : i , 9 NOMBRE: SEXO: V

I 2 J A s 6 7 a 9 to
VAl. CLINICA 0 ' ■ I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO - - - - - - _ _ -
0. PALPACION - -■ - - - - - -
SIGNO HOMANS - - - - - 7 - -
O.PRES.PANTORRILLA - - - - - - - - -
0. r. AOOILES - - - - - - - -
ALT. TROFICAS — - — — - - - - -
ENROJECIMIENTO — — — - - - -
f C.V. SUPERF.
f T* LOCAL - _ _ _

EDEMA - - - - - - _ _ _
INOURACION - - - - - - _ _ _

■otlo 45 46 4 5  46 44 45 4 5 5  46 44 45
2t 2i 29 7 ' 275 2? 2i,i 2i S9

Prlaldad 
ISO - - - - _ _

pul SOS F F * F
FIBRING I^^® —  .—
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO. -
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxiq®/»*® 1 7 4

FIBRINOGENO ■grX 2 3 0

T. OE TROMBINA (sg) 1 7

r. OE PROTROMB.(ig) -
r. C-K (sg) 39
LISIS EUGLOB. (nin.) >120
POF /gr/ce 3 , 6
FACTOR V (t) 9 8
F. ANTI X* COAG.(X) 1 0 8

F. ANTI X# CROMOG.(I)
PLASMINOGENO CAS (u.e.) 2
ANTIPLASMINA CAS ( u . C . ) I , II
ANTIPLAS. CROMOG. (I) 62 , 5



1 6 3

ENFERMO NV 4 0  ED&0: 7 5  FACTORES OE RIESGO: I  , 4 » , 5 IWM8RE; D .G .H . SEXO: H

L 2 3 F S 6 7 8 g 10
»AL. CLINICA 0 ' • I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLOR ESPONTANEO
0. PALPACION _
SIONO HOMANS _ T
O.PRES.PANTORRILLA - _

. 0. T. AQUILES - - - - _ _ _
ALT. TROFICAS + F F F F F F
ENROJECIMIENTO - - - F - - -
f C.V. SUPERF. I- + F F F F F F
t T' LOCAL - - - - _ _
EDEMA I- + F F - - - -
INOURACION - - - - - - - -

36,5 36 J? 56 38 38 38 38
jlarn* ik 23 2i 25.5 25 24 24,3 2tl
rnaidaei - - - - - - - -
pul SOS F F F F F F F

FIBRINS l‘̂ ®
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxIO^/saa® 2 98
FIBRINOGENO #gr% . 4 5 0
T. OE TROIÎBINA (sg) 1 8 ^
T. OE PROTROMB.(sg) 1 2 ,5
T. C-K (sg) 2 7 ,5
LISIS EUGLOB. (aln.) > 1 2 0
POF /gr/ee 3 , 6

FACTOR V (*) 90
F. ANTI Xa COAG.(S) 75
F. ANTI Xa CROMOG.(*) 15 0
PLASMINOGENO CAS (u.C.) 2
ANTIPLASMINA CAS (u.C.) 2 ,8
ANTIPLAS. CROMOG. (X)

, I 2 4 _



164

ENFERMO N*; 41 EDAO; 85 FACTORES OE RIESGO: i;2y^aI0  NOMBRE: F . P . B . SEXO: H

I 2 1 A S 6 7 B 9 10

VAL. CLINICA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 t 0 I 0 I

OOLOR ESPONTANEO F F - F — — ■* «a
0 . PALPACION F - - — - F  -

SIGNO HOMANS - - ■- — — r
O.PRES.PANTORRILLA F - - - F F  -

0 . r .  AQUILES F - - - - -

ALT. TROFICAS F F F 4 F  F
ENROJECIMIENTO _ _
t  C.V. SUPERF. t F F F —
t  T* LOCAL

t F F  —
EOEHA 4 F F F F F F F  - 4 F  -
INOURACION F — F _ F . -

(fB  ) 5 J 50 5 i 41 5 6  4 ? 5 i  4 6
p l t r n i  _ . 2<j 5 4 2 ? 52 25 3 3  2 5
f r i a ld a d

ISO
- - — — _

ptil SOS F — J F
FIBRINS 1*̂ 2®

f W  - 4 2 ) *.(2) - F « )  - i4«) f £ )
FLEBOGRAFIA F _ .
TRATAMIENTO. Hep- Hep- He-p-

INCIOENCIAS

ANALITICA

PLAQUETAS%IO^/«m® 9 8

FIBRINOGENO a g r t 2 4 5
T. OE TROMBINA ( ,g ) 5 2

r .  OE PROTROMB.(jg) 1 3 , 5
T. C-K (sg) 1 5
L IS IS  EUGLOB. ( a m . ) 8 0
POF yx g r/ce 1 0 . £
FACTOR V (%) ? o
F ANTL XA COAG.(B) 8 5
F. ANTI Xa CROMOG.(S) I I I
PLASMINOGENO CAS ( u . C . ) . 1 , 3
ANTIPLASMINA CAS ( u . e . ) 1 ,73
ANTIPLAS. CROMOG. (%) 60



1 6 5

ENFERMO N ':  42 EDAO; 85 FACTORES OE RIESCO; I26aIO NOMBRE; E.V.M. SEXO; V

I 1 I 4 S 6 ; 3 9 10

VAU. CllNICA 0 ■■ I 0 I 0 1 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1

OOLO* ESPONTANEO 4 +  .
0. PALPACION + ■+

SIGNO HOMANS + +
t

O.PRES.PANTORRILLA f +
0. T. AQUILES 4 +
ALT. TROFICAS + +
ENROJECIMIENTO
t C.V. SUPERF. _

f T' l o c a l

EDEMA 4 +
INOURACION 4 F

475 4 4

2 9 . 5 3 0
fr1 ai dad - - 1 •

^ pul$0; 4 F

FIBRING I^^® - - — —

FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAQUETASxiq^/m»^ 1 5 2
FIBRINOGENO mgr: 3 7 0

T. OE TROMBINA (sg) 1 9 , 5

T. OE PROTROMB.(sg) 1 2 , 5
T. C-K (sg) 35
LlSiS EUGLOB. (aln.) >120
POF /gr/cc 7 , 2
FACTOR V ( I )

F. ANTI X» COAG.(X) 66
F. ANTI Xa CROMOG.(!)
PL.ASMINOGENO CAS (j.c.) ?
ANTIPLASMINA CAS (u.c.) I  . A

J.')TI".AS. CP0KC5. (T) '■ I



1 6 6

ENiFERMO W ; 4 3  ED&O85 FACTORES OE RIESGOj , 5^6b  NOMBRE: J . H . G . SEXO: V

I 2 i 4. s , « } 8 9 10
»AL. CLINtCA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I
OOLON eSPONTANEO
0. PALPACION - F - - - -

SIGNO HOMANS - - ■ ■- - - - f"
o .p n e s.pa n t o n ni l l a - - - - - - - -
0. T. AOOILES - - - - - - -
ALT. TROFICAS F F F 4 F F 4
ENROJECIMIENTO - - - - - - - -
t C.V. SUPERF. - - - - - -
t T* LOCAL - - - - - - -

EDEMA — - - - - - - -

INOURACION — - — - - •
is is 41 94 4Î.Î H i H .S H S

plarn* 2? 2 $ 29 2X5 2 iS  21$ 29 29
rrlaldtd - _ _

pultov — — - - - -
FIBRING l‘^®
FLEBOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASxlO^/a»^ 216
FIBRINOGENO mgrS 305
r. OE TROMBINA (sg) 1 9 ,5
r.  OE PROTROMB.(sg) 12
r. C-K (sg) 29
LISIS EUGLOB. (aln.) > 120
POF ̂ gr/ce 1 ,8
FACTOR V (Ï) Ô2
F. ANTI X* COAG.(t) 67
F. ANTI Xa CROMOG.(S)
PLASMINOGENO CAS (u.e.) - 1 , 6
ANTIPLASMINA CAS (u.e.) 1 . 15
ANTIPLAS. CROMOG. (%) 90



1 6 7

ENFERMO N“ ; 4 4  E D A 0:?0  FACTORES CE RIESG O ;1, 2 , 4 a  NOMBRE; J . C . B . SEXO:V

1 2 s 6 7 « 10
VAL. CLINICA 0 I 0 I 0 1 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I

OOLOR ESPONTANEO - _

0. PALPACION - -

SIGNO HOMANS - » - ,
O.PRES.PANTORRILLA t -
0. r. AQUILES - -

ALT. TROFICAS + +
ENROJECIMIENTO _
t C.y. SUPERF.
♦ T* LOEAL
EOEHA - -

INOURACION - -

(f/,5 i t

29 29,5
f r i aHad - -

P U I 5 0 S + +
FI9RING l‘^®*
FLEIOGRAFIA
TRATAMIENTO.
INCIOENCIAS .
ANALITICA
PLAOUETASx IO®/™»® 2 . 1 1

FIBRINOGENO mgrî 4 5 0

T. OE TROMBINA (sg) I B , 5

T. OE PROTROHB.(sg) 1 / 5  Ô
T. C-K (sg) . 3 5
LISiS EUGLOB. (mln.) > 1 2 0
POF /xgr/ee 3 , 6
f a c t o r  Y ( : ) 7 8
F. ANTI la COAG.(I) 6 4
F. ANTI Xa CROMOG. ( * ) 1 1 8

PLASMINOGENO CAS ( u . C . ) 2 , 0

ANTIPLASMINA CAS (u.c.) 4 , 6 3

" i i :  = '-AS. CROMCG. 1 ".' i O I



1 6 8

ENFERMO N«: 4 5  EDAO: 7 4  FACTORES OE RIESGO: 1 , 4 b  NOMBRE: M . J . S. SEXO: H

1 2 } 4. s . « ; a 9 10
VAL. CLINICA 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1 0 I

OOLOR ESPONTANEO

0 . PALPACION

SI6N0 HOMANS _ ,
O.PRES.PANTORRILLA _ _ /

0 . r .  AQUILES - -
a l t . TROFICAS F F
ENROJECIMIENTO - -

f  C.V. SUPERF. - -

t  T* LOCAL - -

EOEMA - -

INOURACION - -

30 2915
p la rn »
f r i t l d a d — —

pul SOS f F

FIBRINS I*̂ *® - - -  - -

FLEBOGRAFIA

TRATAMIENTO.

INCIOENCIAS

ANALITICA

PLAQUETASxlO^/a»® 3 4 5
FIBRINOGENO ag rS 4 3 0
T. OE TROMBINA ( ,g ) 1 6 , 5
r .  OE protromb. ( i b ) 1 3 , 5
r .  C-K ( s g ) 3 2

L ISIS  EUGLOB. ( a l n . ) > 1 2 0

POF y u g r/ee 3 , 6

FACTOR V (%) 8 0

F. a n t i  Xà COAG.(S) 1 0 0
F. ANTI Xd CROMOG.(X)

PLASMINOGENO CAS ( u . c . ) 2 , 2
ANTIPLASMINA CAS ( u . e . ) 3.4
ANTIPLAS. CROMOG. (X) 108



Iby

ENFERMO N -; 46 EDAO: 1 4  FACTORES DE RIESGO: 4 a , 10 NOMBRE: T.G.F. SEXO-H

VAL. CLfNICA
I 2 1 i 3 6 7 8 g 10

0 ' I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 I 0 1 0 I
COLOR ESPONTANEO

-  +
0. PALPACION -  + 4
SIGNO HOMANS - — _ 1
O.PRES.PANTORRILLA -  — — _

0. T. AQUTLES - —  - — —

ALT. TROFICAS -  ( 4 “  4 +
ENROJECIMIENTO — — — — . —

f C.V. SUPERF. - , — — — -  -

t T* LOCAL + -  + + \

EOEMA + + +

i n d u r a c i o n + — + — —

5T.5 kk 37 41.5 56.5 37,5
29 26 2k 265 Z5 29,5

r r i i l d a a - - -
p u l ic s ► - +  - f

FIBRING I^^®
FLEBOGRAFIA +

TRATAMIENTO Hep. Hep. H e p H ep. H e p .

INCIOENCIAS
ANALITICA
PLAOUETASx I O ® /» » ® 2 3 2

, FIBRINOGENO mgr: 230
T. OE TROMBINA (sg) 2 1 , 5
T . OE PROTROMi.(sg) 1 3

T. C-K (sg) 3 0

LISIS EUGLOB. (mln.) >120
POF /gr/cc 1 4

FACTOR V ( : )

F. ANTI Xa COAG.(t) 9 0

F. ANTI Xa CROMOG.( Ï ) 1 2 0
3I .ASMIN0GEN0 CSS ( u . e . ) 2 , 3
ANTIPLASMINA CAS (w.c.) /  . 2 2

- 7 : i . A S .  C P - ' - C S .  ( Ï )

t  cT.f -.r. c o n z ir t r n t e c  e:i r.4,raU,F r o jo -v in o sB  y c z u la d a s .
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II . DIAGNOSTICO DE C E R T E Z A  DE T V P  CON FIBRINOGENO 

RAPIATIVO Y F L E B O G R A F IA . LOC A LIZA C ION  ANATOMICA 

P E . L A  T V P .

P a r a  el e s tu d io  d e l  v a lo r  d e  l e s  s i g n o s / s i n t o m a s  c l i n ic o s  

y t e s t  de  l a b o r a to r io  en e l  d iagnos t ioo  d e  la  T V P ,  e s  p r e c i s e  a p l i c a r  

t e c n i c a s  d ia g n o s t i c a s  d e  c e r t e z a  del p r o c e s o .  E n  e s t e  e s tu d io  s e  h an  

u t i l iz a d o  c o m e  t a l e s  el f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o  y la  f l e b o g ra f ia

P e  l e s  46 e n f e r m e s  e s tu d ia d o s ,  15 p r e s e n t a r e n  c o n ta j e s  

p o s i t i v e s  p a r a  el f ib r in o g en o  r a d i a c t i ^ ,  y une que no fue s o m e t id o  a 

d ich a  e x p lo r a c io n ,p r e s e n to  t r o m b e  v e n o so  en la  f l e b o g ra f ia  ( tab la  III),

P e  l e s  15 c a s e s  p o s i t i v e s  al f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o ,  s e  

p r a c t i c o  f le b o g ra f ia  a  12. P e  e l l e s :

No s e  co n s ig u io  v i s u a l i z a r  el t e r r i t o r i o  so le o  en  2 c a s e s .

En o t r o s  2, la  f le b o g ra f ia  no m o s t r o  t r o m b e  v e n o so ,  pe 

r e  e x i s t i a  una f r a c t u r a  p a to lé g ic a  en une de e l l e s ,  y m i o s i t i s  o s i f icaQ  

te  en el o t r o .

En 8 e n f e r m e s , . l a  f leb o g ra f ia  m o s t r o  p r e s e n c i a  d e  t r o m

b o .

A s i ,  d e  46 p a c i e n t e s ,  13 te n ia n  T V P  d e m o s t r a d a  p o r  fi_ 

b r in o g en o  r a d i a c t iv o  (8 con c o n f i r m acion  f le b o g râ f ic a )  y 1 d e m o s t r a

da s o l o  p o r  f l e b o g r a f i a .  E l l e  r e p r é s e n t a  una in c id e n c ia  de T V P  en 

el g r i i p o  e s t u d i a d o  de un 30,43%.



1 7 1

L a  e x t r e m id n d  m a s  a fe c ta d a  fue la  i z q u i e r d a  (10 e x t r e  

m i d a d e s ) .  E n  l a  d e r e c h a  s e  d e t e c t a r o n  6 t r o m b e s .  L a  T V P  fue b i la  

t e r a l  en 2 c a s o s  (tabla  IV). Con la  a p l i c a c io n  d e l  t e s t  % ta l  d ife  

r e n c i a  en  la  lo c a l iz a c io n  de  la  T V P  en e x t r e m i d a d e s  d e r e c h a  6 iz 
q u ie r d a ,  no e s  s i g n i f i c a t iv a .

D iv id iendo  la  e x t r e m id a d  i n f e r i o r  en  t r è s  " s e g m e n t e s  

a n a to m ic o s " :  1 / 2  s u p e r io r  de l  m u s lo ,  1 / 2  i n f e r i o r  d e l  m u s lo  y p i e r  

n a ,  la  lo c a l iz a c io n  m a s  f r  ecu  e n te  d e  l a  T V P  fu e r o n  l a s  p i e r n a s  (13 

d e  14 e n f e r m e s  con  T V P  y de  46 e n f e r m e s  e s t u d i a d o s  en  to ta l ) ,  s e  

g u ida  del 1 /2  i n f e r i o r  de l  m u s lo  (5 d e  l e s  14 e n f e r m o s  con  T V P )  y 

3 c a s o s  con  T V P  en el 1 /2  s u p e r i o r  de l  m u s lo  ( t a b la  V).

L a  c o n t r a s t a c io n  d e  la  X  ̂ d e  P e a r s o n  en  l a s  t a b l a s  

d e  c o n t in g e n c ia ,  m u e s t r a  a s o c i a c io n  p o s i t i v a  e n t r e  T V P  y su  lo c a  

l iz a c io n  p r e f e r e n t e  en l a s  p i e r n a s  (p < 0 , 0 1 ) .

R edu c ien do  el a n a l i s i s  a  l o s  s e g m e n t e s  1 /2  i n f e r i o r  de l  

m u s lo  y p i e r n a ,  la  p r e s e n c i a  d e  T V P  s e  a s o c i a  t a m b ie n  d e  f o r m a  po 

s i t iv a  con  su  lo c a l iz a c io n  en l a s  p i e r n a s  (p < 0 , 0 5 ) .

De l e s  14 c a s o s  de  T V P ,  s e  d e t e c t c  t r o m b e  en p ie r n a  y 

m u s lo  c o n c o m i ta n t e m e n te  en 5 c a s o s ;  en  8 el t r o m b e  e s t a b a  p r e s e n  

te  so lo  en l a s  p i e r n a s ,  y en  un c a s e  lo c a l iz a d o  en  e l  s e g m e n te  il iofg. 

m o r a l  (Table  VI).

E n  l e s  12 c a s o s  p o s i t i v e s  al f ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o  en 

l e s  que s e  r e a l i z e  la f l e b o g ra f ia ,  d ic h a  e x p lo r a c io n  lo g ro  v i s u a l i z a r
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todo el si s te rn a  v en oso  p ro fu nd o  en  10, y en 8 de  e s t e s  s e  c o n f i rm o  

la p r e s e n c i a  d e  t r o m b o  v e n o so ,  lo que  supone una c o r r e l a c i o n  de 

la té c n i c a  d e l  f ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o  con la  f le b o g ra f ia  de l  8 0 % .

C o n s id e ra n d o  lo s  8 c a s o s  p o s i t i v e s  al f ib r in o g e n o  y fie 

b o g ra f ia ,  e s t a  u l t im a  té c n i c a  m o s t r o  lo c a l iz a c io n  del t r o m b o  en  el 

l u g a r  que  ha b ia  s id e  d e te c ta d o  p o r  el f ib r in o g en o ,  en l e s  8 c a s o s .

E n  1 c a s e ,  la  f le b o g ra f ia  m o s t r o  t r o m b o s i s  d e  la  vena  i l i a c a  co m u n  

d e r e c h a  que no hab ia  d e te c ta d o  el f ib r in og eno  r a d ia c t iv o ;  e s t e  e n fe r  

mo p r e s e n ta b a  T V P  c o n c o m i ta n t e  en  f e m o r a l  s u p e r f i c i a l  y p o p l i te a ,  

d e te c ta d a  p o r  f ib r ino gen o  r a d i a c t i v o  y f l e b o g ra f ia .

S i s e  c o n s i d e r a n  l o s  10 c a s o s  p o s i t iv e s  a l  f ib r in o g en o  

r a d i a c t i v o  y en  lo s  que la  f l e b o g ra f ia  m o s t r o  todo el s i s t e m a  veno 

so p ro fun do  (8 v e r d a d e r o s  p o s i t i v e s  p a r a  el f ib r in o g en o  r a d i a c t iv o  

y 2 f a l s o s  p o s i t i v e s  p a r a  d ic h a  té c n ic a )  y lo s  t r è s  " s e g m e n t e s . a n a  

tô m ic o s "  a n t e s  c i t a d o s ,  la  c o n c o rd a n c ia  e n t r e  l a s  d o s  e x p lo r a c io  

n é s  e s  co m o  s ig ue :

E n  1 /2  s u p e r i o r  de l  m u s lo ,  un fa l s e  p o s i t iv e  p a r a  el 

f ib r in og eno  r a d i a c t i v o ,  un f a l s e  n eg a tiv e  y un v e r d a d e r o  p o s i t i v e .

En 1 /2  i n f e r i o r  d e l  m u s lo ,  un f a l s e  p o s i t iv e  p a r a  el 

f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o  y 4 v e r d a d e r o s  p o s i t i v e s .

En la  p ie r n a ,  8 v e r d a d e r o s  p o s i t i v e s  p a r a  el f ib r in ô g e

no r a d i a c t i v o .

. / .
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I I I . -  VALOR DE L O S  S I G N 0 5  Y S IN T O M A S  C L IN IC O S  PA RA  E L  

DIAG NO STICO  DE L A  T V P .

L a  f ig u ra  13 r e c o g e  la  p r e s e n c i a  d e  s i n to m a s  y s ig n o s  

c l fn ic o s  de  los  e n f e r m o s  e s tu d ia d o s .  S e  a p l i c a  la  c o n t r a s t a c io n  d e  

la 3C ^ Be P e a r s o n  en l a s  t a b l a s  d e  co n t in g en c ia ' .p a ra  su  a n a l i s i s .

-  D e  14 e n f e r m o s  con  T V P ,  8 (57 ,14% ) p r e s e n ta b a n  a i  

t e r a c io n e s  t r o f i c a s  c u t â n e a s ,  y d e  32 s in  T V P ,  11 (34 ,37% ) ten fan  

e s te  s ig n o .  (T a b la  VII).  No e x i s te  s ig n if ic a c io n  e n t r e  a m b o s  g r u p o s .

-  11 e n f e r m o s  (78 ,57% ) de  14 con  T V P  te n ia n  e d e m a ,  y 

12 (3 7 ,5 % )  d e  l o s  32 e n fe r m o s  s in  T V P ,  r e c h a z a n d o s e  la  h ip o t e s i s  

de in d e p e n d e n c ia  e n t r e  lo s  a t r i b u t o s  " t e n e r  T V P "  y " t e n e r  e d e m a "  

p a ra  un 95% d e  s ig n if i c a c io n  (p < 0 ,0 5 ) ,  e x is t ie n d o  la r e l a c i o n ^ i -  

gu ien te  e n t r e  l a s  m o d a l id a d e s  d e  lo s  a t r ib u to s :

A s o c ia c io n  p o s i t iv a  e n t r e  " t e n a -  e d e m a "  y " t e n e r  T V P " ,  

as i  c o m o  e n t r e  "no t e n e r  e d e m a "  y "no t e n e r  T V P " .

A so c ia c io n  n eg a tiv a  e n t r e  " t e n e r  e d e m a "  y "no t e n e r  

T V P" y e n t r e  " t e n e r  T V P "  y "no t e n e r  e d e m a " .  (Tabla  VIII).

-  D i f e r e n c ia  de p e r i m e t r o  igual o m a y o r  d e  1 ,5  e n t r e  a m  

b as  p i e r n a s  y /o  m u s lo ,  lo p r e s e n ta b a n  9 (81 ,81% ) de  11 e n f e r m o s  -

con T V P  (en lo s  que pudo r e c o g e r s e  e s t e  d a to ) ,  y 10 (33 ,33% ) de 30 

sin T V P; e s t a  d i f e r e n c i a  e s  s ig n if i c a t iv a  (p < 0 ,0 1 ) .  L a  r e l a c io n  en  

t r e  l a s  m o d a l id a d e s  de  e s t o s  a t r i b u t o s ,  e s  co m o  sigue:
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A so c iac io n  p o s i t iv a  e n t r e  " t e n e r  T V P "  y " t e n e r  d i f e r e n  

c ia  d e  p e r i r n e t r o  igual o s u p e r i o r  a 1 ,5  c m . " ,  y e n t r e  "no  t e n e r  -  

T V P "  y " t e n e r  una  d i f e r e n c i a  de  p e r i m e t r o  rnenor q u e  1 ,5  c m .

A so c ia c io n  n e g a t iv a  e n t r e  "no  t e n e r  T V P "  y " t e n e r  u na  

d i f e r e n c i a  d e  p e r i m e t r o s  igua l  6 m a y o r  d e  1 ,5  c m . " ,  y e n t r e  " t e ­

n e r  T V P "  y p r e s e n t e r  una d i f e r e n c i a  d e  p e r i m e t r o s  m e n o r  d e  1 ,5  

c m . (T ab la  IX ) .

-  D o lo r  e sp o n ta n e o  y /o  a  la  p a lpac ion  y / o  a la  p r e s io n  

s e  r e c o g io  en 8 (57 ,14% ) de  l o s  14 e n f e r m o s  con T V P .  E s t e  da to  -  

e s tu v o  ta m b ié n  p r é s e n t e  en  10 (31 ,25% ) de  lo s  32 e n f e r m o s  s in  T V P .  

A m b o s  a t r i b u t o s  (T V P  y d o lo r )  no p r e s e n t a n  r e l  a c io n .  (T ab la  X).

-  C uando s e  b u sco  la r e l a c io n  e n t r e  T V P  y p r e s e n c i a  

d e  3 6 m a s  s ig n e s  /  s i n to m a s  d e  lo s  r e c o g i d o s  en  l a  e x p lo r a c io n  fi 

s i c a ,  9 (64 ,28% ) d e  lo s  14 e n f e r m o s  con  T V P  lo s  p r e s e n t a b a n ,  a s f  

c o m o  9 (28 ,12% ) d e  32 p a c i e n t e s  s in  T V P ,  r e c h a z â n d o s e  la  h ipo te  

s i s  de incfependenda para  estos a tr ibu tos  con una s ig n i f i c a c io n  del -  

95% (p < 0 , 0 5 ) .  L a  r e l a c io n  e n t r e  l a s  m o d a l id a d e s  d e  l o s  a t r ib u to s  

e s  c o m o  s igue:

A so c ia c io n  p o s i t iv a  e n t r e  " p r e s e n t e r  3 o m a s  s in to m a s "  

y t e n e r  T V P " ,  a s i  c o m o  e n t r e  " p r e s e n t e r  m e n o s  d e  3 s i n to m a s "  y 

"no t e n e r  T V P " .

A so c ia c io n  n eg a t iv e  e n t r e  " t e n e r  T V P "  y " p r e s e n t e r  m e  

nos  de  3 s in to m a s "  y e n t r e  "no t e n e r  T V P "  y " p r e s e n t e r  m a s  de 3 

s i n to m a s "  (T ab la  XI). •
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A plicando  la  c o r r e c c i o n  de  Y a te s  p a r a  J f

E l  s ig n e  d e  H o m an s  no s e  a s o c i a  con  la  p r e s e n c i a  de 

T V P  en lo s  e n f e r m o s  e s tu d ia d o s  (p = NS) (T ab la  XII).  4 (28 ,57% ) 

d e  14 e n f e r m o s  con T V P  te n ia n  s ig n e  de  H o m an s  p o s i t iv e ,  y 6 

(18 ,7 5% ) d e  l o s  e n f e r m o s  s in  T V P .

L a  p r e s e n c i a  d e  in d u ra c io n  (T abla  Xlll) s e  a s o c i a  con  la  

e x i s t e n c i a  d e  T V P  (p < 0 , 0 0 1 ) .  De lo s  14 e n f e r m o s  con  T V P ,  7 (50%) 

te n ia n  i n d u r a c io n ,  y d e  l o s  32 e n f e r m o s  s in  T V P ,  la  p r e s e n ta b a n  2 

(6 ,2 5 % ) .

L a  e x i s te n c i a  d e  " c l in ic a  s u g e s t iv a "  de  T V P  (T ab la  XIV), 

s e  a s o c i a  con t r o m b o s i s  veno  sa  d ia g n o s t i c a d a  p o r  f ib r in o g e n o  r a d i a c  • 

tivo  (p < 0 , 0 5 ) .  7 (50%) d e  14 e n f e r m o s  con  T V P  la  p r e s e n t a b a n ,  y 6 

(18, 75%) de  lo s  32 e n f e r m o s  s in  T V P  (T ab la  XV). C uando  s e  ^ n s i _  

d e r a n  lo s  s ig n o s  y s i n to m a s  d e  " d o lo r  m a s  in d u ra c io n  m a s  e d e m a "  

(p r e s e n ta d o s  p o r  7 de  14 e n f e r m o s  c on  T V P  y p o r  2 d e  32 e n f e r m o s  -  

s in  T V P ) ,  la  a s o c i a c io n  c o n  p r e s e n c i a  d e  t r o m b o  e s  m a y o r  (p < 0 ,0 0 1 ) .

L a  r e p r e s e n t a c i o n  g r a f i c a  d e  e s t o s  r e s u l t a d o s  puede v e r  

s e  en la  f i g u ra  14.
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IV. V ALOR DE L O S  T E S T  DE LABORATORIO P A R A  E L  DIAG­

N OSTIC O  BIOLOGICO DE LA  T V P .

L o s  v a lo r e s  m e d io s ,  d e sv ia c io n  s t a n d a rd  y n u m é r o  de  c a  

SOS en c o n t r ô l e s  y e n f e r m o s  e s tu d ia d o s  s e  e x p re s a n  en la  T a b la  X V I.

P la g u e t a s :  ( F ig u ra  15)

E l r e c u e n to  de p la q u e ta s  en lo s  e n f e r m o s  con  T V P  e s  s i g  -  

n i f i c a t iv a m e n te  m e n o r  que  el o b s e r v a d o  en el g rup o  c o n t r o l  (p < 0 ,0 0 5 )  

s ien d o  ta m b ié n  s ig n i f i c a t iv a m e n te  m e n o r  q ue  el e n c o n t r a d o  en  lo s  en 

f e r m o s  que p r e s e n ta n  " f a c tu r e s  de  r i e s g o "  p e ro  que  no tu v ie ro n  T V P  

(p < 0 ,0 5 ) .

E l r e c u e n t o  d e  p l a q u e t a s  en el u l t im o  g rup o  d e  e n f e r m o s , n o  

d i f i e r e  s ig n i f i c a t iv a m e n te  d e l  g ru p o  c o n t r o l .

F ib r in o q e n e m ia ; (F iq u r a  l6 )

L a  c i f r a  de f ib r in og eno  e s  si gni f ica t iv am  en te  m a y o r  en  lo s  

e n f e r m o s  con T V P  y d e  " a l to  r i e s g o "  s in  T V P ,  r e s p e c to  al c o n t r o l  

(P m e n o r  d e  0 ,0 2  y 0 ,0 0 1  r e s p e c t i v a m e n t e ) .

Aunque la  c i f r a  de  f ib r in og eno  e s  m a y o r  en lo s  e n f e r m o s  d e  

" a l to  r i e s g o "  s in  T V P  que en el g ru p o  con T V P ,  e s t a  d i f e r e n c i a  no e s  

s ig n i f i c a t iv a .

T ic m p o  de t r o m  bina: (F ig u ra  17) .

El g ru p o  de  e n f e r m o s  co n  T V P  t iene  un t i e m p o  de  t r o m b in a
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m a s  l a r g o  q u e  el c o n t r o l .  D icho  t iem p o  s e  e n c u e n t r a  ta m b ié n  a l a r  

g ado  en  lo s  e n f e r m o s  de a l to  r i e s g o  s in  T V P ,  p e ro  no h a y  d i f e r e n  

c i a  s ig n i f i c a t i v a  al c o m p a r a r  d ic h o s  g r u p o s  d e  e n f e r m o s  con el g ru  

po c o n t r o l ,  ni e n t r e  e l l o s .

T ie m p o  d e  p r o t r o m b in a :  ( F ig u r a  18)

D icho  t iem po  s e  e n c u e n t r a  a l a r  gado  ta n to  e n  l o s  e n f e r m o s  

q u e  p r e s e n t a n  T V P  com o  en l o s  q ue  no la  t i e n e n  (p m e n e r  d e  0 , 0 5  y 

0 ,0 2 5  r e s p e c t i  v am en te )  cu an d o  s e  c o m p a r a n  con el g ru p o  c o n t r o l .

S in  e m b a r g o ,  no e x is te  d i f e r e n c i a  s ig n i f i c a t iv a  a l  c o m p a  

r a r  lo s  r e s u l t a d o s  o b ten id o s  e n t r e  el g ru p o  co n  T V P  y s i n  T V P .

V
T ie m p o  d e  C e fa l in a -K a o l in :  (F ig u re  19) \

El t i e m p o  de C e fa l in a -K a o l in  e s t a  a c o r t a d o  en  lo s  e n f e r m o s  

q ue  p r e s e n t a n  T V P ,  p e ro  la  d i f e r e n c i a  con  el g ru p o  c o n t r o l  y c o n  el -  

g ru p o  s in  T V P ,  no e s  s ig n i f i c a t iv a .

L o s  e n f e r m o s  s in  T V P  p r e s e n t a n  un a c o r t a m i e n to  signifi_ 

c a t iv o  de l  t i e m p o  d e  C e fa l in a -K a o l in ,  cuando  s e  c o m p a r a n  con  el g ru  

po c o n t r o l  (p m e n o r  d e  0 ,0 1 ) .
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P r o d u c t o s  de d e g ra d a c io n  del f ib r ino gen o  (PDF): (T a b la  X V II) .

De lo s  14 e n f e r m e s  con T V P ,  6 (42 ,85% ) p r e s e n t a r o n  P D F  

p o s i t i v e s  (m a s  d e  10 m i c r e g r a m e s / c c ) , y 8 (57 ,14% ) n e g a t i v e s .  De 

30 e n f e r m e s  s in  T V P  en l o s  q ue  se  p r a c t i c e  d icha  d e t e r m i n a c i o n ,

5 ( l 6 ,6 6 )  fu e ro n  p o s i t i v e s  y 25 (83,33) n e g a t iv e s .  No e x i s t e  d i f e r e n  

ci a  s ig n if ic a t i  va  e n t r e  l e s  e n f e r m e s  con  T V P  y s in  T V P  p a r a  e s t e  

p a r a m è t r e  (p = N S , c e r r e c c i o n  d e  Y a te s ) .

F a c t o r  V: (F ig u ra  20)

L a  d e s i f i c a c io n  de  f a c to r  V no e f r e c e  d i f e r e n  ci a s  s ig n i f i c a  

t i v a s  e n t r e  el g ru p e  de e n f e r m e s  c e n  T V P  y s in  e l l a ,  r e s p e c t e  a l  -  

c o n t r o l ,  ni e n t r e  a m b e s  g r u p e s  d e  e n f e r m e s .

A c tiv id ad  in ic ia l  an ti  Xa (m é ted e  cea g u la t iv e ) :  ( F i g u r a  2 1 ) . ^

L a  ac t iv id a d  an ti  Xa s e  e n c u e n t r a  d i s m in u id a  en el g ru p e  

c e n  T V P ,  al c e m p a r a r l e s  c en  el c o n t r o l  (p m e n e r  d e  0 , 0 2 ) .

S in  e m b a r g o  ne e x i s te  d i f e re n  c ia  s i g n i f i c a t iv e  a l  c o m p a r e r  

e l g ru p e  d e  e n f e r m e s  c en  T V P  y s in  e l l a .

El d e s c e n s e  de  la  a c t iv id ad  anti Xa e n t r e  lo s  e n f e r m e s  s in  

T V P  y el c o n t r o l ,  c a r e c e  de  s ig n i f i c a c io n .

A ctiv idad  anti Xa p e r  s u b s t r a t e s  c r e m o n e n ic c s :  ( F i g u r a  2 2 ) .

Ne e x i s te  d i f e r e n c i a  s ig n i f i c a t iv e  e n t r e  l e s  e n f e r m e s  cen
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T V P  y el C o n tro l .

L o s  e n f e r m e s  s in  T V P  p r e s e n ta n  una a c t iv id a d  an t i  Xa m a s  

a l t a  que  lo s  q u e  p ad ecen  T V P  y que  el g ru p e  c o n t r o l  (p m e n e r  de  

0 ,0 5 ) .

P la s m in o q e n e :  (F ig u ra  23);

L a  d e s i f ic a c io n  de p la s m in é g e n o  en  l e s  e n f e r m e s  c en  T V P ,  

no d i f i e r e  s ig n if i c a t i  vam e n te  d e  la  ha ll  ad a  en el g ru p o  c o n t r o l .

T a m p e c e  e x is te  d i f e r e n c i a  e n t r e  l e s  e n f e r m e s  c en  T V P  y

s in  T V P .

L o s  e n f e r m e s  s in  T V P  p r e s e n t a n  una c i f r a  d e  p la s m in o g e n o  

s ig n i f i c a t iv a m e n te  m a y o r  q ue  e l  g ru p e  c o n t r o l  (p m e n e r  d e  0 ,0 5 ) .

A n t ip la sm in a  to ta l :  (F ig u ra  24);

L a  a c t iv id a d  a n t ip la s m fn ic a  to ta l  s e  e n c u e n t r a  s ig n i f i c a t iv e  

m e n te  a u m e n ta d a  en  lo s  e n f e r m e s  c en  T V P ,  cu an d e  s e  c o m p a r a  c e n  

el c o n t ro l  (p m e n e r  de 0 ,0 0 5 ) .  S in  e m b a r g o ,  t a m b ié n  s e  e n c u e n t r a  

a u m e n ta d a  en l e s  e n f e r m e s  s in  T V P ,  r e s p e c t e  a l  c o n t r o l  (p m e n e r  

d e  0 ,0 1 ) ,  y ne e x i s te  s ig n if i c a c io n  cu an d e  s e  c e m p a r a n  e n t r e  si lo s  

g r u p e s  de  e n f e r m e s  cen  T V P  y s in  e l l a .

Anti pi g -sm ina rapida:  (F ig u ra  25)

L a  a c t iv id ad  a n t ip la s m in a  r a p id a  e s  m a y o r  en  l e s  e n f e r m e s  

e s tu d ia d e s ,  t a n te  en l e s  q u e  p r e s e n t a r o n  T V P ,  c e m e  en  l e s  q u e  ne  la



1 8 0

p r e s e n t a r o n .  S in  e m b a r g o ,  d icho  a u m e i t o  de  a c t iv id a d ,  no e s  s ign iH  

c a t iv o  en n inguno de l o s  d p s  g r u p o s  c u an d o  se  co m  pa r a n  e n t r e  s f ,  o 

con  el g ru p o  c o n t r o l .



I  y

D I S  C U S  I O N
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I . -  DIAGNOSTICO DE LA  T V P  CON FIBRINOGENO RADIACTIVO

De l a s  t e c n i c a s  i n c r u e n ta s  e x i s t a n t e s  p a r a  el d ia g n o s t i c o  d e  la  

T V P ,  Memos e le g id o  la te c n i c a  de l f ib r in o g en o  r a d i a c t iv o  p o r  l o s  s i -  

g u ie n te s  m o t ivo s t

1. P o r q u e  e s  la  que  t i e n e  m a s  a l to  p o r c e n ta je  d e  c o r r e l a c i o n  

con  la  f l e b o g ra f i a ,  r e p r e s e n t a n d o  del  84 al 93% (F la n c  y 

c o l s . , 1968; B ro w s e ,  1969; N egus  y c o l s . ,  1968).

2. P o r q u e  el f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o  p e r m i t e  d e t e c t a r  el t r o m  

bo v en o so  en el t e r r i to r io  so le o  (K ak kar ,  1972; N egus ,  1972),

3. P o rq u e  e s  l a  t e c g i c a  i n c r u e n ta  que  m a s  d i r e c t a m e n t e  s e  r e  

la c io n a  con  la  fo r m a c io n  y e v o lu c ion  del t r o m b o  v e n o so  -  

(F lu te ,  1977), ya q ue  el fu n d am en to  de  la  m i s m a  e s  la  i n -  

c o r p o r a c io n  de  f ib r ino gen o  r a d i a c t i v o  c i r c u l a n t e  a  un t r o m  

bo que s e  e s t a  fo rm a n d o  o q u e  s e  ha fo rm a d o  r e c i e n t e m ê n  

t e .

E n t r e  l a s  v e n ta j a s  d e  e s t a  t é c n i c a ,  c ab e  d e s t a c a r  su  u t i l id a d  

en lo s  e s tu d io s  de  sc i  een ing  de  T V P  en e n f e r m e s  de " a l to  r i e s g o "  y 

en la  v a lo r a c io n  de m c d id a s  de  p o s ib le  u t i l id a d  en la  p r o f i l a x i s  d e  la  

m i s m a  (Negus y c o l s ,  , 1968; K ak k à r  y c o l s .  , 1970; B ro w s e  y c o l s .  , 

197*1; Hume \ c o l s . ,  1973; H um e y c o l s .  , 1977), p u es  p e r m i t e  la  bus  

queda  del t r o m b o  veno so  d u r a n t e  10 d i a s  c o n s é c u t iv e s .
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T a m b ié n  c o n s t i t u y c  una  t é c n ic a  e x c e le n te  p a r a  s e g u i r  el 

c u r s o  d e  la  T V P  y su t r a t a m i e n t o  (K o liscb ,  1978).

Un a s p e c to  d e  i n t e r é s  p a r a  el c l in ic o  e s  la  p o s ib i l id a d  de  

d i s t i n g u i r  Un ep is o d ic  d e  T V P  d e  la r e a g u d iz a c io n  d e  un s in d r o m e  po s t  

t r o m b o t ic o ,  s i tu a c io n  f r e c u e n te  y que  c o n l le v a  i m p o r t a n t e s  r e p e r c u s i o  

n é s  en la  v a lo r a c io n  de l  t r a t a m i e n t o  a n t i c o a g u la n te  a  c o r to  y l a r g o  p la  

zo en  e s t o s  e n f e r m e s .

C o m o  ya s e n a l a m o s ,  e s  u na  t é c n ic a  a p l i c a b le  en in v e s t i g a  

c io n ,  y q u e  p u ed e  o f r e c e r  in f o rm a c io n  a c e r c a  de la  h i s t o r i a  n a tu r a l  de  

la  e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a ,  a y u d a r  a  c o n o c e r  la  in c id e n c ia  de  la  

T V P  en d e t e r m i n a d o s  g r u p o s  d e  p ob lac io n ,  y f a c i l i t e r  el e s tu d io  de  la  

r e n t a b i l id a d  en  l a  p r o f i l a x i s  d e  la  m i s m a .

L a s  d e s v e n t a j a s  d e  la  t é c n ic a  del  f ib r in o g en o  r a d i a c t iv o ,  

v ienen  d a d a s  p o r  l a s  p ro p i  a s  l i m i t a c i o n e s  d e  la  t é c n i c a .  A s i ,  e s  una 

t é c n ic a  in a d e c u a d a  p a r a  i n v e s t i g a r  la  p r e s e n c i a  de  t r o m b o  s  en  el t e r  

c io  s u p e r i o r  de l  m u s lo ,  y en la  zona  p é lv ic a  (F lanc  y c o l s . , 1968; 

B ro w s e ,  1978; P a s t a k i a  y Me K inney ,  1980), si b ien  e s t a  l im i ta c io n  

no e s  t o t a l ,  ya  q u e  r a r a  vez  e x i s t e  t r o m b o  si  s  en  e s t a s  r e g i o n e s ,  s in  

t r o m b o s i s  c o n c o m i ta n te  en r e g i o n e s  m a s  d i s t a l e s  (Hull y H i r s h ,  1979), 

ex cep tu and o  l o s  e n f e r m e s  s o m e t id o s  a c i r u g ta  d e  c a d e r a .

A sî, '  s i  s e  ex c lu y e n  de  la  a p l i c a c io n  de  la  t é c n i c a  del fibrû 

nogeno r a d i a c t i v o  aq u e l lo s  e n f e r m e s  q ue ,  en una  v a lo r a c io n  p r e l i m i -  

n a r ,  p e n s â m e s  que  pueden  d a r  f a l s o s  p o s i t i v e s  o n e g a t iv e s ,  el g r a d e  

de s e g u r id a d  en  l a  c o in c id e n c ia  de  e x p lo ra c io n  p o s i t iv a  y p r e s e n c i a  

de t r o m b o  a u m e n ta ,  o b s e r v a c io n  que c o in c id e  con  la  de  B ro w se  (1978), 

p a r a  el cu a l  d ic h o  g r a d e  d e  s e g u r id a d  puede a l c a n z a r  h a s t a  el 95% .
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P a r a  una buena a p l i c a c io n  de  la  té c n i c a ,  e x c l u i r e m o s  e n f e r -  

m b s  con u l c e r a c i o n e s  v a r i c o s a s ,  a r t r i t i s  a c t i v a s ,  h e r i d a s  (B ro w se  

y c o l s . ,  1971), t r o m b o f l e b i t i s  s u p e r f i c i a l ,  h e r i d a s  q u i r u r g i c a s  y he 

m a t o m a s  ( S a l z m a n ,  1975).

P u e s to  qu e  po r  o t r a  p a r t e ,  la  e x p lo r a c io n  p u e d e  r e s u l t a r  f ^  

s a m e n te  n e g a t iv e  en  e n f e r m e s  h e p a r i n iz a d o s  24 h o r a s  a n t e s  d e  c o — 

m e n z a r  d ic h a  e x p lo ra c io n  (M o se r  y c o l s .  , 1977), e s t e s  d e b e r a n  s e r  

e x c lu id o s ,  ig u a lm e n te .

P o r  m o t iv e s  ya s e h a l a d o s ,  la  t é c n i c a  no e s  a p l i c a b l e  a  m u je  

r e s  e m b a r a z a d a s  o en p é r io d e  de  l a c t a n c i a ,  ni a  e n fe r m e s  en  l e s  que 

e s t é n  in d ic a d a s  e x p lo r a c io n e s  t i r o i d e a s .

A s im i s m o ,  su u s e  no d e b e  r e c o m e n d a r s e  en p e r s o n a s  jo v e -  

n e s ,  a  m e n o s  q u e  e x is ta  una  in d ic a c io n  m uy  e s t r i c t a ,  p o r  el p o s ib le  

r i e s g o  de  h ip o t i r o id i s m o  a l a r g o  p la zo  (H um e, 1973).  E s t a  con t r a in  

d ic a d a ,  o b v ia m e n te ,  en  e n f e r m e s  a l é r g i c o s  a l  yod o .

. L a  té c n i c a  e s ,  p u e s ,  de  g ra n  u t i l id a d  p a r a  e l  e s tu d io  d ia gn os  

t i c o -  t e r a p é u t i c o  d e  la e n fe r m e d a d  t r o m b o e m b o l i c a .  L a  c o r r e l a c i o n  

del f ib r ino gen o  ra d i a c t i v o  con  la  f l e b o g ra f i a  en e s t e  t r a b a jo  , ha  r e  

su l tad o  del 80% ,

Con la  a p l i c a c io n  del f ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o  a  46 e n f e r m e s ,  

h e m o s  en c o n t r a d o  una in c id e n c ia  d e  T V P  del 3 0 , 4 3 % .  A d m it im o s  

que la s e le c c io n  de  e n f e r m e s  e s t a  b a s a d a  en h e c h o s  s in  c o n f i r m e r ,  

y a que  la m a y o r  (a de  lo s  l l a m a d o s  " f a c t o r e s  d e  r i e s g o "  so lo  han  

si do e s tu d ia d o s  en e n f e r m e s  q u i r u r g i c o s .  A p e s e r  d e  lo d ud o so  de
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d ic h a  s e l e c c io n ,  un 3 0 ,4 3%  d e  T V P ,  su p o n e  una a l t a  in c i d e n c ia  del 

p r o c e s o  y e l l e  d eb e  a l e r t a r  al c l in ic o  d e  la  a l t a  f r e c u e n c i a  d e  l a  en 

f e r m e d a d ,  y su im p o r t a n c î a  en  lo s  p a c i e n t e s  d e  c l i n i c a  m é d i c a .

H e m o s  e n c o n t r a d o  d o s  f a l s o s  p o s i t i v e s  p a r a  la  t é c n i c a  del 

f ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o . E n  u ne  d e  e l l e s ,  l a  f l e b o g ra f i a  m o s t r o  u n a  f r a c  

t u r a  p a to lo g ica  (su b c lin ica )  en el l u g a r  donde  s e  h a b ia  d e te c ta d o  el -  

a u m e n to  d e  r e c u e n t o s  (f igu ra  2 6 ),  y en  el seg un do  u n a  m i o s i t i s  o s i f i -  

cari te  (f igu ra  27); en  a m b o s  c a s o s ,  el p r o c e s o  i n f l a m a to r i o  p u e d e  ju s  

t i f i c a r  e | d e p o s i to  d e  f ib r in a  r a d i a c t i v a  e x t r a v o s c u l a r . E n  el u l t im e  

c a s e ,  e l  e n f e r m o  p r e s e n t ab a  c l i n ic a  " s u g e s t i v a "  d e  T V P  con  d o lo r ,  

in d u r a c io n  y e d e m a .

O t r a s  e x p lo r a c io n e s  i s o to p i c a s  p ued en  i n t e r f e r i r  co n  la  t é ç  

n ica  d e l  f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o .  E n  e s t e  e s tu d io ,  h e m o s  pod ido  c o n s t a  

t a r  q u e  la g a m m a g r a f i a  h e p a t i c a  r e a l i z a d a  c o n c o m i ta n t e m  e n te ,  i n t e r  

fi e r e  l e s  r e c u e n t o s  de l  f ib r in o g e n o  -1 ^ 2 5  j u r a n t e  3 o  4  d i a s ,  y que 

la  g â m m a g r a f i a  p u lm o n a r  con m a c r o a g r e g a d o s  de  a lb u m in a  - '  

im p o s ib i l i t a  r e a l i z a r  la  e x p lo r a c io n .  (E n f e r m o s  n^ 6  y n u m s .  4  y 9 

r e s p e c t i v a m e n t e ) .

. . / 125Al c o m p a r e r  la  té c n i c a  del f ib r in o g en o  - I  co n  la  f le b o -

g r a f ia  p a r a  el d ia g n o s t i c o  de  la  T V P ,  h e m o s  e n c o n t r a d o  q u e  t a n  so lo  

2 d e  13 p o s i t iv id a d e s  al f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o  fu e r o n  f a l s a s  t r o m b o  

s i s  v e n o s a s .  S i  t e n e m o s  en eu en ta  a q u e l l a s  e x p lo r a c io n e s  flebogrâfi_  

c a s  q ue  r e l l e n a r o n  todo el s i s t e m a  v e no so  p ro fu nd o  d e  l a s  p i e r n a s  (10 

c a s o s ) , o h te n e m o s  una  c o r r e l a c i o n  del 80% de  e s t a  t é c n i c a  con  la  flebo 

g r a f i a .  EIlo  n os  p e r m i t e  c o n s i d é r e r  la  t é c n i c a  d e l  f i b r in o g e n o  rad iaç_  

t ivo d e  g r a n  u t i l id a d  p a r a  el d ia g n o s t i c o  de  c e r t e z a  d e  la  T V P ,  p e r n »
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t iendo  a d e m a s  l o c a l i z a r  a n a to m ic a m e n te  el t r o m b o ,  a s i  c o m o  su r e s o  

luc ion  o p r o g r e s io n  (f igura  28).

E n  lo s  e n fe r m o s  que fu e ro n  n e g a t iv o s  p a r a  la e x p lo r a c io n  con  

f ib r in og eno  r a d i a c t i v o ,  no s e  h izo  f l e b o g ra f i a ,  p o r  lo que  no s e  p u e - -  

den  a q u i l a t a r  lo s  f a l s o s  n e g a t iv o s  p a r a  e s t a  t e c n i c a .  E l io  e n c u e n t r a  -  

su  ju s t i f ic a c io n  en  que;

1. L a  f le b o g ra f ia  e s  una  te c n ic a  c r u e n t a  y m o l e s t a  p a r a  e l  

e n f e r m o .

2 . P a r a  una  a d e c u a d a  c o n t r a s t a c io n  d e  los  r e s u l t a d o s ,  e s  p r e  

■ ci so r e a l i z a r  la  fl e b o g ra f ia  co in c id ie n d o  con e l  d ia  de  l a  ex

p lo ra c io n  con  f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o  (como s e  h izo  en  l o s  

c a s o s  que fu e ro n  p o s i t i v e s ) .  E l io  r e p r e s e n t s  un  g r a n  p r o  

b lem a :  D e c id i r  cu a l  d e  l o s  10 d i a s  que  d u r a  la  e x p lo r a — 

c io n  con  f ib r in og eno  r a d i a c t i v o  e s  el ad e c u a d o  p a r a  h a c e r  

la  f l e b o g ra f i a ,  p ues  s i  un e n fe r m o  r e s u l t a r a  ne g a t iv e  p a r a  el f ib r in o  

gene  en l o s  p r i m e r o s  d i a s  d e  e x p lo r a c io n e s  y p o s i t iv e  d e s p u e s ,  h a -  

b r f a  q ue  h a c e r  p o r  lo m e n o s  d o s  f l e b o g ra f ia  s .  En c u a lq u i e r  c a s e ,  lo 

idonco s e r i a  p r a c t i c a r  f je b o g ra f ia  d i a r i a  d u ra n t e  10 d i a s ,  y e l lo ,  ob 

v ia m e n te ,  c a r e c e r i a  de  ju s t i f i c a c io n ,  s o b r e  todo con  la  in f o rm a c io n  

b ib l io g r a f ic a  de  que s e  d i s p o n e r  en  e s t e  m e m e n to  a c e r c a  d e  la  té c ^  

n ica  del  f ib r in og eno  r a d i a c t i v o .

En lo s  e n fe r m o s  e s tu d ia d o s ,  la  lo c a l iz a c io n  m a s  f r e c u e n te  

de  la  T V P ,  han  s ide  l a s  p i e r n a s  (p < 0 ,0 1 ) ,  c o m p a r a d o  con  la  lo c a  

l iz a c io n  de  la  m i s m a  en 1 /2  i n f e r i o r  y 1 /2  s u p e r i o r  d e l  m u s lo .
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E s t e  d a to  va  a  fa v o r  d e  que  el l u g a r  m a s  f r e c u e n te  de  c o m ie n  

zo d e  la  T V P  son  l a s  v e n a s  d e  la  p a n t o r r i l l a ,  y de  que el p ro c e s o  p ro  

g r e s e  p r o x i m a m e n te  (B a u e r ,  1942; G ibb s ,  1957), si b ien  no ex c lu ye  

cl o r i g e n  d e l  t r o m b o  en  l u g a r e s  m u l t i p le s  del a rb o l  v e no so  (S ev i t t  y 

G a l la g h e r ,  I 9 6 l ) ,  ya q u e  h e m o s  podido o b s e r v e r  en 3 e n f e r m o s  m a s  

de  un a r e a  d e  p o s i t iv id a d  en  la  m i s m a  p i e r n a ,  s e p a r a d a s  p o r  una  6 

m a s  z o n a s  d e  c o h ta j e s  s i m i l a r e s  a lo s  r e c o g id o s  en la  p ie r n a  o p u e s  

ta q u e  no t e n i a  T V P .

F in a l m e n t e ,  c a b e  s e O a la r  que la  té c n i c a  de l  f ib r in o g en o  r a ­

d ia c t iv o  p a r a  el d ia g n o s t i c o  d e  la  T V P  e s  d e  fac i l  a p l i c a c io n ,  d u ra n  

do l a  e x p lo r a c io n  u n o s  15 m in u to s  c a d a  d i a ,  no e s  d o lo r o s a  p a r a  el 

e n f e r m o  ni p r é c i s a  d e  su  c o la b o r a c io n ,  pudiendo r e a l i z a r s e  en la  

m i s m a  c a m a  del p a c i e n t e .  P r é c i s a  de  p e r s o n a l  e n t r e n a d o  en  su  r e a  

l i z a c io n ,  p e r o  e s  d e  fac i l  a p r e n d i z a je  y su c o s t e  no e s  e x c e s iv o .
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I I . -  VALOR DE L O S  S IG N O S  Y S IN T O M A S  CLINICO S  PA RA  E L  

D IAGNOSTICO DE LA T V P .

El 50% d e  l o s  e n f e r m o s  q u e  fu e r o n  d ia g n o s t i c a d o s  d e  T V P  m e  

d ia n te  la t é c n ic a  del f ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o  y /o  f l e b o g ra f i a ,  no p r e s e n  

tab an  " c l in i c a  s u g e s t iv a "  d e  T V P  (7 d e  14 e n f e r m o s ) .  P o r  e l  c o n t r a ­

r i o ,  6 de lo s  32 e n f e r m o s  en  lo s  q u e  el f ib r ino gen o  r a d i a c t i v o  no d e -  

m o s t r o  p r e S e n c ia  de  t r o m b o  (18 ,7 5 % ) te n ia n  " c l in i c a  s u g e s t iv a "  d e  

T V P  (T ab la  XIV) ( R e c o rd e m o s  que p o r  " c l in i c a  s u g e s t iv a "  con s id e  

r é b a m o s  la  p r e s e n c i a  d e  d o lo r ,  in d u r a c io n  y e d e m a  (Hall y C la r k ,  

1971), o b ien  la  p r e s e n c i a  de  in d u r a c io n  6 e d e m a  m a s  t r è s  d e  lo s  

s ig n o s  /  s i n to m a s  e x p lo r a d o s ,  y que  c u an d o  e s t â n  p r é s e n t e s  d o lo r  

m a s  in d u ra c io n  m a s  e d e m a ,  h a b la m o s  d e  " a l ta  p ro b a b i l id a d  c l i n ic a  

d e  p a d e c e r  T V P "  (T ab la  XIV).

C o n s id e r a d o s  lo s  s i n to m a s  a i s l a d a m e n te ,  9 d e  11 e n f e r m o s  

con T V P  (81 ,81% ) p r e s e n ta b a n  d i f e r e n c i a  de p é r i m é t r o  en  p ie r n a  

y /o  m u s lo ,  igua l  o s u p e r i o r  a  1 , 5  c m .  (e s te  da to  so lo  pudo r e c o g e r  

s e  en 11 de  lo s  14 e n f e r m o s  con  T V P  e s tu d ia d o s ) ,  11 de 14 e n f e r ­

m o s  con  T V P  (78, 57% )p r e s e n t a r o n  e d e m a ,  8 (57 ,14% ) d o lo r  a la  

p a lp a c io n  y a l t e r a c i o n e s  t r o f i c a s  c u ta n e a s ;  7 (50%) in d u ra c io n ;  6 

(42 ,85% ) te n ia n  d o lo r  e s p o n ta n e o ,  d o l o r  a la  p r e s io n  en l a  p a n t o r r î  

l i a  y a u m e n to  de t e m p e r a t u r a  lo ca l ;  5 (3 5 ,7 1 % ),  a u m e n to  de  la  c i r  

c u l  a  c i  o n  v e n o s a  s u p e r f i c i a l  y  a u s e n c i a  de  p u l s o s ,

L o s  s i g n o s  c l i n i c o s  m a s  i n f r e c u e n t e s  en l o s  e n f e r m o s  con  

T V P  fu e ro n  el s i g n o  de  H o m an s  (2 8 ,5 7 % ),  el d o lo r  a la  p r e s io n  s u a
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ve a  a m b o s  la d o s  d e l  te n d r o n  d e  A q u i lc s  y el e n r o j e c im ie n to ,  p r é s e n t e s  

s o l a m e n t e  en  2 (14 ,28% ) e n f e r m o s .  Ninguno de lo s  e n f e r m o s  con  T V P  

tu VO f r i a ld a d  ( f ig u ra  13).

Una e n f e r m a  te n ia  m a n c h a s  r o j o - v i n o s a s  en toda  la  e x t r e m id a d  

a fe c ta d a  en  a d ic io n  a la  p r e s e n c i a  de d o lo r ,  in d u r a c io n  y e d e m a .  L a  -  

f l e b o g ra f i a  m o s t r o  t r o m b o s i s  de l  s e g m e n to  i l e o - f e m o r a l  en  e s t e  c a s o  

( f ig u ra  29) y el d a to  fue i n t e r p r e t a d o  c o m o  deb ido  a  o b s t r u c c io n  v e n o sa  

(B ro w se ,  1978).

T r e s  d e  l o s  14 e n f e r m o s  con T V P  no p r e s e n t a r o n  n ingun s in to  

m a  ni s ig n o  c l in ic o  a t r i b u i b l e  a la  m i s m a .

D e l o s  32 e n f e r m o s  s in  T V P ,  26 (81 ,25% ) p r e s e n t a r o n  en  algun  

m o m e n to  d e  l a s  e x p lo r a c io n e s ,  al m e n o s  uno de  lo s  s i g n o s / s i n to m a s  

re c o g i d o s  en d icb a  e x p lo r a c io n .  D os o m a s  s i n to m a s  fu e ro n  p r é s e n t a  

d o s  p o r  18 (56 ,2 5% ) d e  l o s  e n f e r m o s  s in  T V P .

Cuando  s e  b u sco  la  p r e s e n c i a  d e  3 6 m a s  s f n to m a s  en lo s  e n fe r  

m o s  s in  T V P ,  fu e ro n  e n c o n t r a d o s  en 9 (2 8 ,1 2 % )  de lo s  32 e n f e r m o s  y 

6 de  e l l o s  c u m p l ia n  lo s  r e q u i s i t o s  de  " c l in ic a  s u g e s t iv a "  d e  T V P .

L o s  s ig n o s  /  s i n to m a s  m a s  f r e c u e n te s  en  l o s  e n f e r m o s  s in  

T V P ,  f u e r o n  el e d e m a  (3 7 ,5 % )  seg u id o  de l a  p r e s e n c i a  d e  a l t e r a c i o  

n e s  t r o f i c a s  c u t a n e a s  (3 4 ,3 7 % ) ,  el d o lo r  a  la  p a lp a c io n *(21, 87%), se  

guido d e  el s ign o  de  H o m a n s  (1 8 ,7 5 % ),  p r e s e n c i a  d e  d o lo r  e s p o n ta ­

neo (9 ,37 % ) y , a u m e n to  de  c i r c u l a c i o n  v en o sa  s u p e r f i c i a l ,  in d u r a c io n ,  

f r ia ld a d  y a u s e n c j a  de pul so s ,  r e c o g id o s  c ad a  uno en 2 d e  32 e n f e r m o s  

(6 ,2 5 % ).  A u m en to  de t e m p e r a t u r a  local e s tu v o  p re  s e n te  en 1 d e  32 pa
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ci e n te s  s in  T V P  (3 ,1 2 % ).  Ningun e n fe rm o  s in  T V P ,  p r é s e n t e  c n ro j e  

c im ie n to  ( f igu ra  13).

E s t o s  d a to s  d e m u e s t r a n  el p r o b l e m s  d e  la  in e x a c t i tu d  de  lo s  

s ig n o s  c l i n i c o s  p a r a  e s t a b l e c e r  el d ia g n o s t i c o  d e  T V P ,  s o b r e  todo cuan  

do s e  c o n s i d e r a n  s ig n o s  t a i e s  co m o  el d o lo r  e sp o n ta n e o ,  a  la  p a lp ac io n ,  

o a  la  p r e s i o n ,  la  p r e s e n c i a  d e  a l t e r a c i o n e s  t r o f i c a s  c u ta n e a s  o e l  s i g  

no d e  H o m a n s ,  s ig n o s  q ue  a p a r e c e n  co m o  in e s p e c i f i c o s ,  y que  son 

e n o o n t r a d o s  ig u a lm e n te  en p o b la c io n e s  e n f e r m a s  con  o s in  T V P .

O t r o s  s ig n o s  t a i e s  co m o  el e n r o j e c im ie n t o ,  y el aum en to  de  

c a l o r  lo c a l ,  e n c o n t r a d o  en n u e s t r o  e s tu d io  c a s i  e x c lu s i  vam  en te  en -  

e n f e r m o s  con  T V P  (el u l t im o ,  b a s e  d e  una t é c n i c a  d ia g n o s t i c a  d e  T V P ,  

la  t e r m o g r a f i a ) , no h e m o s  podido e v a lu a r lo s  p o r  la  poca  f r e c u e n c ia  -  

de a p a r i c io n  en  n u e s t r o s  e n f e r m o s .  E n  c u a n to  a la  a u s e n c ia  de p u lso s  

p e r i f é r i c o s ,  p r e s e n t a d a  en  5 (35 ,71% ) d e  l o s  e n f e r m o s  con  T V P ,  no 

puede  d e s c a r t a r s e  la  p a r t i c ip a c io n  del e d e m a  p r e s e n ta d o  c o n co m itan  

te m e n te ,  y que  puede  d i f i c u l t a r  e n o r m e m e n t e  la  p a lp ac io n  d e  d ichos  

p u l s o s  en l a s  e x t r e m i d a d e s  i n f e r i o r e s .

E n  la v a lo r a c io n  de  lo s  s ig n o s  /  s i n to m a s  c l i n ic o s  e s  p r e c i s o ,  

p o r  o t r a  p a r t e ,  no o lv id a r  el c o m p o n e n te  s u b je t iv o  tan to  de l o b s e r v a -  

d o r  co m o  d e l  e n fe r m o  cu ando  d eb e  c o n t e s t e r  a c e r c a  de l d o lo r  que le  

p ro d u c e  una m a n io b ra  e x p l o r a t o r i a , cuando  s e  v a lo r a  el a u m e n to  de  

t e m p e r a t u r a  p e r  p a lp a c io n  de  la z o n a ,  e t c .

Asi p u e s ,  en n u e s t ro  e s tu d io  h e m o s  e n c o n t r a d o  en  un 81,25%  

de l e s  e n f e r m o s  s in  T V P ,  a lgun s ign o  /  s fn to m a  a t r ib u ib le  a patologfa
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v e n o s a ,  en a lgun  m o m e n to  do  l a s  e x p lo r a c io n e s ,  lo que  c o n f i rm a  lo s  

h a l l a z g o s  d e  a u t o r e s  co m p  R ic h a r d s  y c o l s .  (1976).

Ig u a lm e n te ,  en  3 d e  14 (21 ,14% ) e n f e r m o s  con  T V P  d ia g n o s  

t i c a d a  con  f ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o ,  no p u d im o s  e v id e n c ia r  ningun s i g ­

n o /  s in to m a  a tr i jau ib le  a  d ic h a  p a to lo g ia  v e n o s a .  E s t a s  c i f r a s ,  s i  -  

b ien  son  i n f e r i o r e s  a l a s  e n c o n t r a d a s  en e s t u d io s  p o s t o p e r a to r io s ,  e s  

tan  d e  a c u e r d o  con la e x i s te n c i a  de  T V P  a s i n to m a t i c a  (K a k k a r ,  1969; 

L a m b i e  y c o l s . , 1970; B r o w s e ,  1969 y 1978), q u e  pi ant ea  im p o r t a n ­

t e s  p r o b l e m a s  c l i n ic o s  p o r  su  m o r b i l id a d .

S i  c o n s i d e r a m o s  l o s  p a c ie n te s  del e s tu d io  q u e  p r e s e n ta b a n  

" c l in i c a  s u g e s t i v a "  de T V P ,  so lo  50% d e  l o s  e n f e r m o s  con  T V P  d ia g -  

n o s t ic a d a  p o r  f ib r in o g en o  r a d i a c t i v o  y /o  f l e b o g ra f i a ,  t e n ia n  un conjun  

to  d e  s i n to m a s  r a z o n a b l e s  p a r a  o r i e n t a r  d ich o  d ia g n o s t i c o  d e s d e  e l  -  

punto  d e  v is ta  c lfn ico  (T a b la s  XIV y XV). A d e m a s ,  en  un 18 ,75%  (6 

d e  32) d e  lo s  e n f e r m o s  e s tu d ia d o s  s in  T V P  pudo d i a g n o s t i c a r s e  e r r o  

n e a m e n te  el p r o c e s o ,  en b a s e  a  l a  s i n to m a to lo g ia  c l i n ic a .

E s t o s  d a to s  a p o y a r i a n  la  t e o r i a  d e  H um e (1973) en  c u an to  a 

la p o s ib i l id a d  d e  d ia g n o s t i c o  v e r d a d e r a m e n t e  p o s i t iv o  y f a l s a m e n te  

n e g a t iv o ,  cuando e s t e  s e  fun d am en ta  en la  s i n to m a to lo g ia  c l i n ic a .

L o s  f a lg o s  p o s i t i v e s  so n ,  en n u e s t r a  e x p e r i e n c i a ,  m e n o s  

p r o b a b le s  (1 8 ,7 5 % ),  al m e n o s  en e n f e r m o s  d e  c l i n ic a  m é d ic a .

De lo s  46 e n f e r m o s  e s tu d ia d o s ,  y v a jo ra n d o  el d ia g n o s t ic o  

c lfn ico  p o r  lo s  d a to s  de  " c l in ic a  s u g e s t i v a " ,  t e n e m o s  (T ab la  XVllI):
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a) D iag n o s t ico  c l in ic o  v e r d a d e r a m e n t e  p o s i t iv o ,  en 7 de 14 e n f e r  

m o s  con T V P .

b) D ia g n o s t ic o  c l in ic o  v e r d a d e r a m e n t e  n eg a tivo  en 26 de 32 e n f e r  

m o s  s in  T V P .

c) D ia g n o s t ic o  c l in ic o  f a l s a m e n te  p o s i t iv o  en  6 de  32 e n f e r m o s  s in  

T V P .

d) D ia g n o s t ic o  f a l s a m e n te  n eg a t iv o  en  7 d e  14 e n f e r m o s  co n  T V P .  

D e don de  se  d ed u ce  que:

1) L a  s e n s ib i l id a d  d e l  p a r a m è t r e  c l in ic o  " p r e s e n c i a  d e  c l i n ic a  su  

g e s t iv a "  e s  de l  50% .

2) L a  e s p e c i f i c id a d  de  d ich o  p a r a m é t r é  e s  de l  8 1 ,2 5 % .

3) E l v a lo r  p r e d i c t i v e  (o d ia g n o s t i c o )  d e  la  p r e s e n c i a  de  " c l in i c a  

s u g e s t iv a "  e s  de  5 3 ,8 4 % .

4) El v a lo r  p r e d i c t i v e  de  la  a u s e n c i a  d e  " c l in i c a  s u g e s t iv a "  e s  

d e  78 ,78 %  en la  p ob la c io n  e s tu d ia d a .

(R e c o rd e m o s  q ue  la s e n s ib i l id a d  h a c e  r e f e r e n c i a  a  la  c a p a c id a d  

del p a r a m é t r é  e s tu d ia d o  p ü ra  d e t e c t a r  la  p ob lac ion  a fe c ta  d e  la  

e n fe r m e d a d ,  y l a  e sp e c i f i c id a d  p a r a  d e t e c t a r  la  p o b lac io n  que 

c a r e c e  de  l a  m i s m a ,  en e s t e  c a s o  l a  T V P .  E s  d e c i r ,  que  un pa 

r â m e t r o  o t é c n ic a  e s  tan to  m a s  s e n s i b l e  cu an to  m e n o s  fa l s o s  ne 

g a t iv o s  te n g a ,  y m a s  e s p e c i f i c o  c u an to  m e n o r e s  s é a n  su s  f a l s o s  

p o s i t i v e s ) .
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E s t o s  d a t o s  e x p r e s a n  lo s  c o n s ig n a d o s  en el a p a r t a d o  de  resuj^ 

t a d o s ,  en  el c u a l  v e i a m o s  q u e  la  p r e s e n c i a  de  " c l in ic a  s u g e s t i v a " d e  

T V P ,  s e  a s o c i a  con  la  p r e s e n c i a  de T V P  d ia g n o s t i c a d a  p o r  f ib r in o ­

geno  r a d i a c t i v o  y /o  f l e b o g ra f ia  (p < 0 , 0 5 ) ,  S in  e m b a r g o ,  p o d e m o s  

a p r e c i a r  que e s t e  p a r a m é t r a  e s  poco s e n s ib l e .

C uando  en  el m i s m o  c a p i tu le  d e  r e s u l t a d o s  s e  a n a l i z a b a  l a  p r e  

s e n c i a  d e  3 6 m â s  s i n to m a s  y la  p r e s e n c i a  de  T V P  (T abla  XI), v e ia  

m o s  q u e  ta m b ié n  e x i s t i a  a s o c i a c io n  p o s i t iv a  e n t r e  e s t o s  a t r i b u t o s  -  

(p < 0 , 0 5 ) .  E s t a  c o n c o r d a n c ia  no e s  l l a m a t iv a ,  ya que lo s  p a c ie n te s  

en  l o s  qu e  s e  e n c u e n t r a n  3 6 m â s  s i n to m a s ,  co in c id en  (en los  e n fe r  

m o s  d e  e s t e  e s tud io )  p r â c t i c a m e n te  co n  lo s  que  p r e s e n ta n  " c l in ic a  

s u g e s t i v a " .  P o r  e l lo ,  n o s  p a r e c e  im p o r t a n t e  rese fS a r  q u e ,  s e g u r a -  

m e n t e ,  t r è s  o m â s  s ig n o s  c u a l e s q u ie r a  q u e  fu e s e n ,  ta l  vez  no resuj_ 

t a r i a n  d e l  m i s m o  v a lo r  q u e  l o s  r e s e f ia d o s  com o  " c l in i c a  s u g e s t i v a . "

S i  h a c e m o s  m â s  r e s t r i c t i v e  el c r i t e r i o  de " c l in i c a  s u g e s t iv a "  

y c o n s i d é r â m e s  sol a m e u te  a q u e l lo s  p a c i e n t e s  q ue  p r e s e n t a n  " d o lo r ,  

i n d u r a c io n  y e d e m a "  ( e x p r e s a d o  en la  T a b la  XIV co m o  " a l t a  p ro b ab i  

l id a d  c l i n ic a  d e  p a d e c e r  T V P " ) ,  o b s e r v â m e s  q ue  l a  r e l a c i o n  con  la  

p r e s e n c i q  de  T V P  d ia g n o s t i c a d a  con c e r t e z a  (f ib r inogeno  y /o  flebo 

g r a f i a ) ,  e s  m a y o r  (p < 0 ,0 0 1 )  (Tabla  XV), de  m a n e r a  q u e  en c u an  

to a l  v a lo r  en el d ia g n o s t i c o  c l in ico  te n e m o s :

a) D iag n o s t ico  c l in ic o  v e r d a d e r a m e n t e  posi t ivo  en 7 de  14 e n fe r  
m o s .

b) D iagn os t ico  c l in ico  v e r d a d e r a m e n t e  nega t iv o  en  30 d e  32 en

f e r m o s .

. . / .
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c) D iag n o s t ico  c l in ico  f a l s a m e n te  p o s i t iv o  en 2 d e  32 e n f e r m o s .

d) D ia g n o s t ic o  c l in ic o  f a l s a m e n te  n ega t ivo  en 7 d e  14 e n f e r m o s .  

D e donde  s e  d e d u ce  q ue  (T ab la  XIX):

1. L a  s e n s ib i l id a d  del  con jun to  d e  d a to s  c l i n ic o s  " d o l o r ,  in d u r  a 

c io n  y e d e m a "  e s  d e l  50% .

2. L a  e sp e c i  f ic idad  e s  de l  9 3 ,7 5 % .

3. E l v a lo r  p r e d ic t iv o  o p o s ib i l id a d  d e  d ia g n o s t i c o  c o r r e c t o  d e  

T V P  a n te  e s to s  d a to s ,  e s  del  7 7 ,7 8 % ,  y

4. El v a lo r  de  la  a u s e n c ia  de  e s t o s  s ig n o s  /  s i n  t o m a s ,  e s  de l  

8 1 , 0 8 %.

Como puede  o b s e r v a r s e ,  a l  s e r  m a s  r e s t r i c t i v e s  en la  c o n s id e  

r a c io n  d e  s ig n o s  /  s i n to m a s  a t r i b u i b l e s  a  la  T V P ,  la  s e n s ib i l id a d  de  

e s t o s  e s  la  m i s m a .  S in  e m b a r g o ,  la  e s p e c i f i c id a d  a u m e n ta ,  ya que 

d is m in u y e n  lo s  f a l s o s  p o s i t i v e s .

P o r  o t r a  p a r t e ,  e s t a  r e s t r i c c i o n  a u m e n ta  la  p o s ib i l id ad  de  h a c e r  

un d ia g n o s t ic o  c l in ico  c o r r e c t o  de  un 5 3 ,84 %  (cuando s e  c o n s i d e r a n  -  

lo s  d a to s  d e  " c l in ic a  su g e s t iv a " )  a un 77, 78% cuando  s e  c o n s i d é r a  la  

p r e s e n c i a  de " d o lo r ,  in d u r a c io n  y e d e m a "  ( " a l ta  p ro b a b i l id a d  c l i n ic a  

de  p a d e c e r  T V P " ) .

El v a lo r  p r e d ic t iv o  (6 d iag n o s t ico )  de  la  a u s e n c i a  de  e s to s  s i g ­

n o s /  s i n to m a s  e s  s i m i l a r  (81 ,08% ) al e n c o n tr a d o  u t i l iz an d o  to d o s  lo s
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d a to s  c o m p r e n d id o s  en " c l in i c a  s u g e s t iv a "  (78 ,78% ).

A la  i n t e r p r e t a c i o n  de  e s t o s  d a to s ,  puede o b j e t a r s e  q ue  s e  c a r e  

ce  d e  u na  pxoblacion sa n a  p a r a  c o m p a r a r  y que ,  o b v ia m e n te ,  l a  espe^ 

c i f ic id a d  y v a lo r  p r e d i c t i v o  d e  e s t o s  s ig n o s  /  s i n to m a s ,  p o d r ia  va 

r i a r .  E s  p o r  e l lo  q u e  c r e e m o s  n e c e s a r i o  i n s i s t i r  en  que  e s to s  d a to s  

so lo  pu eden  s e r  a p l i c a d o s  a l  g ru p o  d e  p o b lac ion  e n f e r m a  que c o n s ü  

tuye  el p r é s e n t e  e s tu d io ,  o a  g r u p o s  s i m i l a r e s  qu e  e n t r a r â n  d e n t r o  

d e  l o s  c r i t e r i o s  d e  s e l e c c io n  q u e  s e  h an  ap l ic ad o  en e s t e  t r a b a jo .

E s t a s  o b s e r v a c i o n e s  son f a c i lm e n te  c o m p r e n s ib l e s  si r e c o r d a  

m o s  lo e x p u e s to  en  el c a p i tu le  d e  d ia g n o s t i c o  c l in ic o  de la T V P  (in 

t r o d u c c io n ) ,  en  el q u e  ya s e  c o m e n ta b a  qu e  el a s i m i l a r  lo s  d a to s  de  

la  l i t e r a t u r a  p a r a  a p l i c a r l o s  a  una  po b lac io n  s a n a ,  e q u iv a ld r i a  a  -  

p e n s a r  que  un 50% d e  e s t a  p o b lac ion  t e n d r ia  t r o m b o s  en su s i s t e m a  

v en o so  p ro fu n d o ,  lo cu a l  c a r e c e  d e  toda  log îca .

Aun a s i ,  l o s  d a to s  a n a l i z a d o s  e s t â n  de  a c u e r d o  con  lo s  d e  o t r o s  

a u t o r e s ,  al m e n o s  en  c u a n to  a la  p o s ib i l id ad  d e  d ia g n o s t i c o  c l in ic o  de 

T V P  cuan do  e s t â n  p r é s e n t e s  el d o lo r ,  in d u r a c io n  y e d e m a  ( S a lz m a n ,  

1975, B ro w s e  1978).

E n  cu an to  a  lo s  s ig n o s  /  s i n to m a s  c l i n ic o s  a i s l a d a m e n te ,  la  

in d u r a c io n  a p a r e c e  c o m o  el m â s  s ig n i f i c a t iv e  ( p < 0 ,0 0 1 ) ,  segu ido  

de  la  d i f e r e n c i a  de  p e r i m e t r o  en p ie r n a  y / o  m u s lo  (p < 0 ,0 1 )  y el 

e d e m a  (p <  0 , 0 5 ) .  E s t o s  s ig n o s  son ,  a d e m â s ,  l o s  que s e  e n c u e n ­

t r a n  con  m â s  f r e c u e n c ia  en p a c ie n te s  con  T V P ,  en un 50% , 8 1 ,81%  

y 78, 57% r e s p e c t i v a m e n t e ,  y a c e p t a d o s  co m o  t a i e s  en la  l i t e r a t u r a
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( F e l d e r ,  1949; F la n c  y c o l s . ,  1968; Hall y C la rk ,  1971; S a l z m a n ,  

1975; B ro w s e ,  1978).
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II I . -  F AC T O R ES DE RIESGO.

L a  in c id e n c ia  de  T V P  en l o s  e n f e r m o s  e s tu d ia d o s  ha  si do d e  

3 0 ,4 3 % .  C om o ya ha  s i  do e x p u e s to ,  la  s e l e c c io n  de  lo s  p a c i e n t e s  

p a r a  el p r e s e n t e  e s tu d io  e s t a  b a s a d a  en h e c h o s  s in  c o n R r m a r , aun  

q u e  c o n s i d e r a d o s  g e n e r a l m e n t e  c o m o  " f a c t o r e s  d e  r i e s g o " ,  t a l e s  

c o m o  la  edad  en  e n f e r m o s  q u i r u r g i c o s  (K ak k ar  y c o l s .  , 1970) y de  

c l i n ic a  m é d ic a  ( P r e s c o t t  y c o l s . , 1978), e n f e r m e d a d e s  m a l i g n a s  

(M itch e l l ,  1978) en  l a s  c u a l e s ,  l a  T V P  p u ede  s e r  una d e  l a s  p r i m e  

r a s  m a n i f e s t a c io n e s  (K a s im is  y S p i e r s ,  1979), o in f e c c io n e s  (W ess  

1er ,  1975), D ia b e te s  (R a w le s  y c o l s . , 1973),  H PN  y P o l i c i t e m i a  Ve 

r a ,  e n t r e  o t r a s .

E n  lo s  e n f e r m o s  e s tu d ia d o s  en  e s t e  t r a b a jo ,  s e  h a  p r e te n d id o  

h a c e r  una v a lo r a c io n  d e  lo s  " f a c t o r e s  d e  r i e s g o "  que  p r e s e n t a b a n ,  

y de su  in f lu e n c ia  en  e l  d e s a r r o l l o  de T V P .  S e  ha b u sc a d o  d ic h a  r e  

la c io n  r e s p e c t o  a la  e d a d ,  p r e s e n c i a  d e  N e o p la s ia ,  l a r g o  t i e m p o  de 

p e r m a n e n c i a  en  c a m a  e in m o v i l id a d .

19 d e  lo s  46 p a c ie n te s  e s tu d ia d o s  e r a n  m e n o r e s  d e  60 a n o s ,  y 

5 de  e l l o s  (26 ,31% ) p r e s e n t a r o n  T V P .  27 e n f e r m o s  te n ia n  m a s  d e  

60 afios ,  y de  e l l o s ,  9 (33 ,33% ) fu e ro n  d ia g n o s t i c a d o s  d e  T V P .  No 

e x i s te  d i f e r e n c i a  s ig n i f i c a t iv a  en cuan to  a  la  in c id e n c ia  d e  T V P  en 

a m b o s  g ru p o s  (p = N S ,* ^ ^ ,  c o r e c c i o n  de  Y a te s ) .

24 de  lo s  46 e n f e r m o s  e s ta b a n  d ia g n o s t i c a d o s  de N e o p l a s i a . De 

e l l o s ,  6 (25%) tu v ie ro n  T V P  d ia g n o s t i c a d a  p o r  f ib r in o g en o  r a d ia c U

/ .
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VO y /o  f l e b o g ra f i a .  De lo s  22 r e s t a n t e s ,  8 (22%) fu e ro n  ta m b ié n  d ia g  

n o s t i c a d o s  de T V P ,  no e x is t ie n d o  d i f e r e n c i a  s ig n i f i c a t iv a  en cu an to  

a in c id e n c ia  de  T V P  en a m b o s  g ru p o s  con o s in  n e o p l a s i a .

De l 6  e n f e r m o s  e n t r e  c u y o s  " f a c to r e s  de  r i e s g o "  s e  e n c o n t r e  

ba l a  in m o v i l id a d " ,  5 (3 1 ,2 5% ) p r e s e n t a r o n  T V P .  De 30 que no te  

n ian  in m o v i l id a d  d e  e x t r e m i d a d e s  i n f e r i o r e s ,  9 (30%) p r e s e n t a r o n  

T V P .  No bay  d i f e r e n c i a  e n t r e  a m b o s  g ru p o s .

Ig u a lm e n te ,  no s e  ha  e n c o n tr a d o  d i f e r e n c i a  s ig n i f i c a t iv a  en 

c u an to  a  la  in c id e n c ia  de  T V P  e n t r e  l o s  e n f e r m o s  que p e r m a n e c i e  

ro n  l a r g o  t i e m p o  en  c a m a  (p r e s e n ta r o n  T V P  10 d e  32 e n f e r m o s )  y 

lo s  q u e  no te n ia n  e s t e  " f a c to r  d e  r i e s g o "  (14 p a c ie n te s ,  d e  lo s  bua_ 

l e s ,  4 fu e ro n  d ia g n o s t i c a d o s  d e  T V P ) .

S in  e m b a r g o ,  e s t o s  d a to s  no q u ie r e n  d e c i r ,  en a b s o lu te ,  que 

la  edad  a v a n z a d a ,  e x i s t e n c i a  d e  n e o p la s ia ,  in m o v i l id ad  o l a r g o  tiern 

po d e  p e r m a n e n c ia  en  c a m a ,  no c o n s t i tu y a n  v e r d a d e r o s  " f a c to r e s  de  

r i e s g o "  p a r  a el d e s a r r o l l o  de  la T V P ,  ya que va r i  o s  d e  e s t o s  fac to ­

r e s  c o in c id e n  en  lo s  e n f e r m o s ,  y p o r  o t r a  p a r t e  c a r e c e m o s  de  d a to s  

o b je t iv o s  s o b r e  la in c id e n c ia  de la T V P  en una pob lac io n  s u p u e s ta -  

m e n te  s a n a .

A d e m a s ,  l a s  e x ig e n c ia s  d i a g n o s t i c a s  que  debfan  r é u n i r  lo s  en 

f e r m o s  p a r a  s e r  in c lu id o s  en e s t e  e s tu d io ,  h ace  que  no p o d a m o s  -  

c o m p a r a r  el g ru p o  e s tu d ia d o  con una pob lac io n  de  e n f e r m o s  s e l e c -  

c io n ad a  al a z a r  (en cu an to  a la  in c id e n c ia  de T V P  y v a lo r a c io n  de -  

" f a c to r e s  d e  r i e s g o " ) .  E l lo  q ued a  p a te n te  s i  c o n s i d e r a m o s ,  p o r  ejern

. / .
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p lo ,  que  un o s  d e  lo s  c r i t e r i o s  de  s e l e c c io n  e r a n  la  edad  s u p e r i o r  a 

50 aHos, e x i s t e n c i a  de n e o p la s ia ,  e t c .

E s  p o r  e l l o ,  que  en  el p r e s e n t e  e s tu d io  no puede  r e a l i z a r s e  

una  v a lo r a c io n  a d ecu ad a  de  lo s  " f a c t o r e s  d e  r i e s g o " ,  au nque  s i  e s  

é v id e n te  q u e ,  ba san d o  la  s e l e c c io n  d e  e n f e r m o s  en  e s o s  s u p u e s to s  

" f a c t o r e s  d e  r i e s g o " ,  s e  ha c o n seg u id o  lo c a l i z a r  o b je t iv a m e n te  -  

(con t e c n i c a s  d ia g n o s t i c a s  de c e r t e z a )  una pob lac ion  de  e n f e r m o s  

d e  c l i n ic a  m é d ic a  con una  a l t a  in c id e n c ia  de T V P ,  T V P  q u e ,  p o r  

o t r a  p a r t e  no h a b r i a  s ido  so s p e c h a d a  c l i n ic a m e n te  en  un 50% d e  

e n f e r m o s  q u e  l a  p r e s e n ta b a n ,  y h a b r i a  s id o  f a l s a m e n te  d i a g n o s t i c a  

d a  p o r  s in to m a to lo g ia  c l in ic a  en  un 18 ,75%  d e  e n f e r m o s  que no la  

te n i a n .
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I V . -  VALOR DE L O S  T E S T  D E LABO RA TORIO  P A R A  E L  DIAG-

NOSTICO D E LA T V P .

En lo s  u l t im o s  an os  s e  han  d e s a r r o l l a d o  m u l t i p le s  t e s t  de  c o a  

g u lac io n  o r i e n t a d o s  al d ia g n o s t i c o  del e s ta d o  p r e t r o m b o t i c o ,  a s i  co  

m o p a r a  in t e n t a r  p r o v e e r  d e  un m é to do  senciHo, r a p id e  y poco  a g r e  

s ivo  p a r a  el d ia g n o s t ic o  de  T V P  y E . P .

El e s tu d io  de l  v a lo r  d ia g n o s t ic o  de  t a i e s  t e s t ,  c o b ro  m a y o r  im  

p o r t a n c ia  cu ando  s e  d e s c u b r io  la  a s o c i a c io n  de d é f i c i t  d e  i n h ib id o r e s  

y t r o m b o s i s  (E g e b e rg ,  1965; M a r c in ia c k  y c o l s . , 1974; (Zdegard y 

A b i jd g a a rd ,  1977; T u l l i s  y W atanab e ,  1978) a s i  co m o  d is m in u c io n  de 

la a c t iv id a d  f ib r in o l l t ic a  y T V P  (J o h a n sso n  y c o l s . ,  1978),

A c tu a lm e n te ,  con el d e s a r r o l l o  té c n ic o  e x i s ta n t e ,  e s t â n  e s tu  

d iâ n d o s e  m u l t i tu d  de  p a r â m e t r o s  d e  coa  g u la c io n ,  in h i b id o r e s  y fibid 

noli si s  en e s t e  se n t id o .

S in  e m b a r g o ,  lo s  r e s u l t a d o s  de l e s tu d io  d e  e s to s  p a r â m e t r o s  

b io lo g ico s  son  d i f i c i l e s  d e  i n t e r p r e t e r ,  ya que  en  una s  p u b l ic a c io n e s  

s e  p r e t e n d e  e n c o n t r a r  un e s ta d o  de  " h ip e rc o a g u la b i l id a d "  y d e d u c i r  

el r i e s g o  que p r é s e n t a  el e n fe r m o  p a r a  d e s a r r o l l a r  e n f e r m e d a d  t ro rn  

bo em b o l ic a ;  o t r a s  bu scan  a l t e r a c i o n e s  que  p ued an  s e r v i r  p a r a  el d ia g  

n o s t ic o  del p r o c e s o ,  y o t r a s  p r e te n d e n  i n v e s t i g a r  la  c o n t r ib u c io n  del 

m e c a n i s m o  de la h e m o s ta s i a  en  el d e s a r r o l l o  de  la e n fe r m e d a d  t r o m  

b o e m b o l ic a .  En o c a s io n e s  e s t o s  a s p e c t o s  e s t â n  i m b r i c a d o s .
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P o r  o t r a  p a r t e ,  a  v e c e s  s e  c a r e c e  d e  un m é tod o  d ia g n o s t i c o  d e  

c e r t e z a ,  y lo s  r e s u l t a d o s  no pueden  s e r  v a lo r a d o s  o b je t i v a m e n t e .O t r a s  

v e c e s ,  s e  c o m p a r a  una p ob lac io n  a fe c ta  de  T V P  6 E . P .  con una pobla  

c ion  s a n a ,  s in  t e n e r  en  cu e n ta  un  t e r c e r  g ru p o  d e  pob lac ion  e n f e r m a  

s in  T V P  y / o  o E . P . , y en lo s  c u a l e s  el t e s t  e s tu d iad o  ta m b ié n  po— 

d r i a  e s t a r  a l t e r a d o ,  d e  m a n e r a  q u e  puede  s u c e d e r  que  d icho  t e s t  s i r  

va  p a r a  d i s c r i m i n a r  el p a c ie n te  co n  T V P  d e  u na  p ob lac io n  n o r m a l ,  pe_ 

ro  no a s i  d e  una  p o b lac io n  h o s p i ta l iz a d a  s in  T V P .

O tro  p r o b l e m s  im p o r t a n t e  p a r a  v a l o r a r  l o s  e s tu d io s  r c a l i z a d o s  

son  l a s  d i f e r e n t e s  t é c n i c a s  u s a d a s  p a r a  d e t e r m i n e r  un m i s m o  p a r a m e  

t r o ,  y lo s  d i f e r e n t e s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  en d i s t i n to s  l a b o r a t o r i e s .

Un t e s t  id e a l  s e r i a  aquel q u e ,  a d e m a s  d e  s e r  r e p r o d u c t i b l e  e n  

el p ro p io  l a b o r a to r io  y en  o t r o s ,  fu e ra  s u f ic i e n t e m e n tc  e sp e c i f ic o  y 

s e n s ib l e  p a r a  d e t e c t a r  e l  g ru p o  d e  pob lac ion  e n f e r m a  y e l  g ru p o  de  po 

b lac io n  sa n a  ( S h e r m a n ,  1979).

E n  n u e s t r o  e s tu d io  h e m o s  d e te r m in a d o  do ce  p a r â m e t r o s  a n a lf t i  

c o s  d e  c o a g u la c io n ,  in h ib id o r e s  y f ib r i  noli s i s  ( r e c u e n t o  de p la q u e t a s ,  

f i b r in o g e n e m ia ,  t i e m p o  d e  c e fa l in a  -  k a o l in ,  p r o t r o m b i n a  y t r o m b i n a ,  

f a c t o r  V, P D F ,  a c t iv id a d  a n t i -X a  in i c ia l ,  an ti  Xa p o r  s u b s t r a t o s  crg_ 

m o g é n ic o s ,  a n t ip la s m in a  to ta l ,  a n t i p la s m in a  r â p i d a ,  p la s m in o g e n o  y 

t ie m p o  d e  l i s i s  de  l a s  e u g lo b u l in a s ) ,  en una  p o b lac io n  d e  "a l to  r i e s g o "  

con T V P  y en  una  pob lac ion  d e  " a l to  r i e s g o "  s in  T V P ,  a d e m â s  de en 

s u j e to s  c o n t r ô l e s ,  s u p u e s ta m e n te  s a n o s .  L a  c o m p a r a c io n  d e  lo s  r e s u ^  

ta d o s  se  ha h echo  a p l ic a n d o  la  t de  S tu d en t  (cap itu lo  d e  r e s u l t a d o s ) .

1) E l r e c u e n lo  d e  p l a q u e t a s  r é s u l t é  s e r  s ig n if ic a t i  v a m e n te  m e n o r

. . / .
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en lo s  p a c ie n te s  q u e  p re s e n ta b a n  T V P  que en lo s  q u e  no la  tè n ia n , a s i  

com o  r e s p e c to  a l g ru p o  c o n tr o l .  D ism in u c io n  d e l r e c u e n to  d e  p la q u e  

t a s  s e  ha e n c o n tra d o  en s i tu a c io n e s  c o n s id e ra d a s  d e  a lto  r i e s g o  d e  

T V P  (Ham y S la c k , 1967) y p o d r ia  e s t a r  en r e la c io n  co n  u n a  s u p e ry i  

v e n c ia  p la q u e ta r ia  d is m in u id a . S in  e m b a rg o , la  c i f r a  m e d ia  d e  p la ­

q u e ta s  e n c o n tra d a  en n u e s t ro s  e n fe r m o s  con  T V P  e s  d e  1 8 5 .0 0 0 , e x is  

tien d o  a d e m â s  g ra n  d is p e r s io n  de  v a lo r e s ,  E s to , y la  m u lti tu d  d e  eau  

s a s  que  pueden  s u m a r s e  en lo s  e n fe r m o s  e s tu d ia d o s  ( t r a ta m ie n tô s  c ito s  

tâ t ic o s ,  n e o p la s ia s ,  e t c . )  h a c e  q u e  d e s e s t im e m o s  e s t e  d a to  a u n q u e ,te o  

r i c a m e n te ,  a p a re z c a  com o  s i gni fi c a tiv o .

2) L a  F ib r in o g e n e m ia  a p a re c e  m a y o r  en  lo s  e n fe r m o s  d e  " a l to  r i e s  

go" con T V P  y s in  e lla  q u e  en  lo s  c o n tr ô le s  (p 0 ,0 2  y p 0 ,0 0 1  r e s  

p e c tiv a m e n te ) , p e ro  no e x is te  d if e re n c ia  s ig n if ic a tiv a  c u an d o  s e  co m  

p a ra  la  p o b lac io n  e n fe rm a  que  te n ia  o no t r o m b o s i s  (p =  N S ), p o r  lo  

que  la  c i f r a  de f ib rin o g en o  no s i r v e  p a ra  d is t in g u ir  e s to s  g ru p o s  d e  

e n fe r m o s .  Al ig u a l q u e  o t r a s  p ro te in a s  d e  la  c o a g u la c io n , el f ib r in o  

geno se  e n c u e n tra  au m en tad o  en  s i tu a c io n e s  t a i e s  c o m o  in f e c c io n e s ,  

tu m o r e s ,  e t c . ;  la  hi p e r  f ib r in o g e n e m ia  n o s s e r v i  r i a ,  p u e s ,  p a r a  de_ 

t e c t a r  una s i tu a c io n  d e  e n fe rm e d a d , y p o s ib le m e n te  un g ru p o  d e  e n fe r  

m o s  de  " a lto  r ie s g o "  (com o el e s tu d ia d o ) , p e ro  no co m o  in d ic a d o r  

d e  T V P .

3) El a la rg a m ie n to  de l tie m p o  d e  tro m b in a  en  lo s  e n f e r m o s  con  

T V P  y s in  T V P  c a r e c e  de s ig n if ic a c io n  cu ando  s e  c o m p a r a  co n  el g ru  

po c o n tro l y e n tr e  e l lo s .
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El a la rg a m ie n to  de d ich o  lic m p o  en lo s  p a c ie n te s  que lo 

p re s e n ta n  puede  g u a rd a r  r e la c io n  co n  la  p r e s e n c ia  de  a l te r a c io n e s  

h e p a t ic a s ,  au m en to  de P D F , e tc .  , s i tu a c io n e s  c o n o c id a s  co m o  cap a  

c e s  d e  m o d if ic a r  d ich o  tie m p o  de  t ro m b in a .

4) E l tie m p o  d e  p ro tro m b in a  s e  e n c o n tr e  a la rg a d o  tan to  en lo s  en  

fe r m e s  co n  T V P  com o  en  l e s  que  no la  p re s e n ta b a n  cuando  s e  c o m -  

p a ra n  con  e l g ru p o  c o n tr o l .  No hubo d if e re n c ia  s ig n if îc a tiv a  el com_ 

p a r a r  el a la rg a m ie n to  o b se rv a d o  en lo s  e n fe rm e s  con  T V P  con  lo s  

q u e  no la  p r e s e n ta r o n .  E s te  te s t  no d i f e r e n c ia ,  p u e s ,  a m b o s  g ru p o s  

d e  e n f e r m e s ,  y su  a lte ra c io n  puede s e r  d e b id a  a p re s e n c ia  d e  e n fe r  

m ed ad  h e p a t ic a ,  d é f ic it  d e  f a c tu re s  v ita m in a  -  K d e p e n d ie n te s , nada  

in f r e c u e n te ,  p o r  o t r a  p a r t e ,  en p a c ie n te s  con  in fe c c io n e s , n e o p la s ia ;  

con  a n o re x ia  y so m e tid o s  a  a n tib io te ra p ia  in t r a v e h o s a ,  a  s i  com o  h o s  

p ita l iz a d o s  la r g o  tie m p o ,

5) A c o r ta m ie n to  de] tie m p o  d e  C e fa lin a -K a o lin  ha  s id e  e n c o n tra d o  

en p a c ie n te s  que  ban d e s a r ro l la d o  T V P  en el p o s to p e ra to r io  (C a llu s  

y c o l s , ,  1973). En n u e s t ro  e s tu d io , d ich o  te s t  s e  e n c o n tre  a c o r ta d o  

en lo s  p a c ie n te s  con  T V P , p e ro  no e x is t io  d if e re n c ia  s ig n if ic a tiv e  al 

c o m p a r a r lo  con lo s  c o n tr ô le s .  En el g ru p o  de  e n fe rm e s  s in  T V P , el 

a c o r ta m ie n to  d e l tiem p o  d e  C e fa lin a -K a o lin  s i  fué s ig n if ic a tiv e  r e s ­

p e c te  a  l e s  v a lo r e s  c o n tr ô le s  ( p < 0 , 0 1 ).

E n n u e s t ra  e x p e r ie n c ia ,  e s t e  te s t  no s i r v e  p a r a  in d ic a r
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p re s e n c ia  de  T V P  (se e n c o n tre  a c o r ta m ie n to  s ig n if ic a tiv e  p a r a  el g ru  

p o r  s in  T V P  y no p a ra  e l g ru p o  con  T V P ).

A unque el a c o r ta m ie n to  d e l tiem p o  de  C e fa lin a -K a o lin , h a  ^  

do  c o n s id e ra d o  com o un te s t  b io lo g ico  de  v a lo r  p a r a  d é f in ir  " a lto  r i e s  

go" d e  e n fe rm e d a d  tro m b o e m b o lic a  (Me K enna y c o ls .  , 1977), su  u so  

com o ta l e s  ta m b ié n  c r i t i c a b le ,  ya que  el d ia g n o s tic o  d e  T V P  e s ta  ba  

s a d o , en e s te  e s tu d io , en  lo s  s ig n e s  d i n i c o s .

E l a c o r ta m ie n to  del tie m p o  de  C e fa lin a -K a o lin  e s ,  a d e m a s ,  

una  s itu a c io n  q u e  se  e n c u e n tra  con  f r e c u e n c ia  en  p a c ie n te s  co n  in f e ç  

c io n e s , e n fe rm e d a d e s  m a l ig n a s ,  e t c . , y en  n u e s t r a  o p in ion  e x p re s a  

r i a  de  a lguna fo rm a , una s i tu a c io n  d e  " h ip e rc o a g u la b ilid a d " .

6 ) A um ento  de  fa c to r  V s e  ha  d e s c r i  to  en e n fe rm e s  con T V P  (H irsJj 

y C a llu s , 1977), a l igua l que  s e  ha o b se rv a d o  au m en to  en  la  in c id e n c ia  

de  T V P  en fa m il ie s  con  au m en to  c o n g én ito  d e  fa c to r  V (D av ies  y Me 

Ni c o l, 1978). E n  n u e s t ro  e s tu d io , no h e m o s  en c o n tra d o  d if e r e n c ia s  s ig  

n if ic a t iv a s  en  cu an to  a la  d o s if ic a c io n  d e  fa c to r  V en lo s  p a c ie n te s  con  

T V P  c o m p a ra d o s  con le s  q u e  no la  p re s e n ta b a n , ni con  el g ru p o  co n ­

t r o l .  A d e m a s , e s  p r é c i s e  r e c o r d e r  que e s  n e c e s a r io  s e r  c a u te lo s o s  

en  la  v a lo ra c io n  del au m en to  de  l a s  t a s a s  f a c to r ia le s ,  ya que en  o ca  

s io n e s ,  el au m e n to  f a c to r ia l  o b se rv a d o  en  s i tu a c io n e s  d e  T V P  se  en 

c u e n tr a  d e n tro  d e l ra n g o  d e  a c tiv id a d  en c o n tra d o  en  in d iv id u o s  n o rm a  

le s  (S te w a r t ,  1978).

7) C om o y a fue e x p u e s to  en la  in tro d u c c io n , au m en to  de  P D F  ha
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s id o  d e s c r i to  en  T V P  y E F  (C a llu s  y c o l s , , 1973), O tro s  a u to r e s  no 

e n c u e n tra n  d if e re n c ia  s ig n if ic a tiv e  e n tr e  el au m en to  de  P D F  h a ll ado  

en  p a c ie n te s  con  T V P  y ên  o t r o s  p a c ie n te s  c o n s id e ra d o s  d e  " r ie s g o "  

p e ro  s in  T V P  (Bynum  y c o ls .  , 1978). E n n u e s t ro  e s tu d io  no e x is te  (H 

fe r e n c ia  s ig n if ic a tiv e  e n tr e  lo s  p a c ie n te s  con  T V P  y s in  T V P , co n c lu  

yendo al ig u a l q u e  C u rew ich  y c o ls .  (1973) que  e s te  te s t  e s  d e  po ca  

ayuda en d ic h a  s i tu a c io n .

8 ) A c tiv id ad  an ti Xa in ic ia l :  Con la  d e te rm in a c io n  de  e s ta  a c ti \d  

dad  in h ib id o ra  p o r  m e to d o  c o a g u la tiv o , e n c o n tra m o s  d e s c e n s o  d e  la  

m is m a  en  lo s  e n fe rm o s  con T V P  r e s p e c to  a l g ru p o  c o n tro l (p 0 , 02); 

s in  e m b a rg o  e s te  d e sc e n s o  no e s  c a p a z  d e  d i s c r im in e r  a l g ru p o  con  

T V P  y s in  T V P . Al e s tu d ia r  la s  d o s  p o b la c io n e s  in c lu id a s  en e s te  t r a  

b a jo  (con y s in  T V P ) en  l a s  q u e  c o n c u r r e n  f a c to r e s  d e  r i e s g o s  s im i le  

r e s ,  y c o n s id e ra n d o  com o v e rd a d e ro  p o s itiv e  p a ra  e l t e s t  e l e n c o n tr a r  

d e s c e n s o  d e  la  a c tiv id a d  an ti Xa (p o r d eb a jo  d e l v a lo r  m ed io  d e  lo s  

c o n tr ô le s  m e n o s  2 d e sv ia c io n e s  s ta n d a rd )  y T V P , com o  fa lso  posiU  

VO la  d is m in u c io n  de  a c tiv id a d  an ti Xa s in  e x is te n c ia  d e  T V P , co m o  

v e rd a d e r o  n eg a tiv o  una  a c tiv id a d  a n ti Xa n o rm a l y a u s e n c ia  d e  T V P , 

y co m o  fa lso  n eg a tiv o  a c tiv id a d  a n ti Xa n o rm a l y p r e s e n c ia  d e  T V P , 

te n e m o s  que:

S o lo  4  d e  14 e n fe rm o s  con T V P  p re s e n ta ro n  una  a c tiv id a d  an  

ti Xa d is m in u id a , s ien d o  la  s e n s ib il id a d  d e l te s t  d e l 28 , 57% p a ra  en  

c o n t r a r  lo s  e n fe rm o s  con  T V P  e n tr e  un g ru p o  d e  p a c ie n te s  con lo s  

m is m o s  f a c to r e s  de r i e s g o .  De 31 e n fe rm o s  s in  T V P  en lo s  q u e  s e  

p ra c t ic o  el t e s t ,  4 p r e s e n ta ro n  d is m in u c io n  de  an ti X a, p o r  lo que el 

v a lo r  p re d ic t iv e  d e  un re s u lta d o  a n o r  m alm  e n te  b a jo  d e  a n ti Xa p a ra
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c o in c id ir  con el d ia g n o s tic o  de  T V P  (en el g ru p o  de " r ie s g o "  e s tu d ia  

do) e s  so lo  d e l 50% .

C o n s id e ra n d o  lo s  m ism o s  p a r a m è t r e s  p a r a  c o m p a r e r  el g ru p o  

d e  14 e n fe rm o s  con  T V P  y lo s  32 s u je to s  c o n tr ô le s  (s u p u e s ta m e n te  s a  

n o s , en lo s  q u e  1 de  32 tuvo  a n ti Xa a n o rm a l m e n te  d e scen d id o ), la  s e n  

s ib il id a d  d e l te s t  r é s u l ta  d e  2 8 ,5 7 % , la  e s p e c if ic id a d  en e l r e c o n o c i -  

m ie n to  de  una  p o b lac io n  sa n a  d e l 9 6 ,8 %  y e l v a lo r  p re d ic t iv e  d e  un r e  

su it ado a n o rm a l d e l 80% .

C om o puede o b s e r v a r s e ,  un re s u l ta d o  a n o rm a l d e  a n ti Xa s e  ob 

tie n e  en  un 28 ,57%  de l e s  e n fe r m e s  con  T V P , y s i e l l e s  fu e ra n  co m p a  

r a d e s  so la m e n te  con una p o b lac io n  sa n a  p o d rfa  d e d u c ir s e  que  e l v a lo r  

p re d ic tiv e  d e l t e s t  e s  a l to .  P e r o  e l v e rd a d e r o  p ro b le m a  q u e  e s  d is c H  

m in a r  e n tr e  p a c ie n te s  de  " a lto  r ie s g o "  no s e  so lu c io n a , ya que .en e s te  

c a s e  el v a lo r  p re d ic tiv e  e s  ta n  so lo  de  50% . E s  d e c i r ,  que  d ich o  te s t  

s é r i a  a p lic a b le  a  p e r s o n a s  s u p u e s ta m e n te  s a n a s  en  l a s  que  s e  so s p e  

ch a  un ep iso d io  tro m b o tic o ; s i en  e l l a s  o b te n e m o s  un re s u l ta d o  p o s iü  

vo p ô d ria n  in d ic a r s e  o t r a s  té c n ic a s  e x p lo r a to r ia s  d e  c e r t e z a ,  no a s i  

en e n fe rm o s  m e d ic o s  de  " a lto  r ie s g o "  co m o  le s  q u e  c o n s titu y e n  e s te  

e s tu d io , en lo s  que  e n c o n tr a r  una a c tiv id a d  a n ti X a d e s c e n d id a  no a p o r  

t a r i a ,  p o s ib le m e n te , m a s  q u e  e l p o s e e r  un nuevo  d a to  b io q u im ico  a c e r  

c a  d e l e n fe rm o . L a  p ra c t ic e  de e s te  te s t  y / o  d e te rm in a c io n  d e  A T -III 

s i la  c o n s id é râ m e s  n e c e s a r ia  en e n fe rm o s  co n  h is to r i a  p e rs o n a l y /  o 

f a m il ia r  de  T V P  y / o  E . P . , en lo s  c u a le s  no e x is te  una c a u s a  a p a re n  

te  de  t r o m b o s is  ni tie n e n  e n fe rm e d a d e s  s i s t é m ic a s  s u b y a c e n te s ,  ya 

que  el d é f ic it  f a m il ia r  de in h ib id o re s  (A T-111) p a r e c e  c la r a m e n te  im  

p lic ad o  en el d é s a r r o i  lo d e  T V P  (E g e b e rg , 1965; M a rc in ia k  y c o l s . ,  

1974; B arrovvch iffe  y c o l s . ,  1978), c o n s ti  tuyendo  ap ro x i m ad am  en te
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un 2 % d e  lo s  e p is o d io s  tr o m b o l ic o s  v e n o so s .

9) C uando d e te rm in a m o s  la  a c tiv id a d  a n ti Xa p o r  s u b s t r a t o s  e r g  

m o g é n ic o s , no e v id e n c ia m o s  d is m in u c io n  s ig n if ic a t iv a  d e  la  m is m a  

en lo s  e n fe rm o s  q u e  te n ia n  T V P  r e s p e c to  a l g ru p o  c o n t r o l ,  e n c o n -  

t r a n d o ,p o r  o t r a  p a r t e ,  que  d ic h a  a c tiv id a d  e r a  m a y o r  e n  p a c ie n te s  

s in  T V P  que  en  el c o n tro l y q u e  en  lo s  que  p r e s e n ta b a n  T V P .

Ya h e m o s  co m en tad o  q u e  u san d o  e l m é to d o  c o a g u la tiv o  co n  c o r  

to tie m p o  d e  in c u b a c io n , o b te n e m o s  que  la  a c tiv id a d  a n ti  X a in ic ia l  

e s  s ig n if ic a liv a m e n te  m e n e r  en p a c ie n te s  co n  T V P  q u e  en  e l g ru p o  

c o n tr o l .  E s ta  a c tiv id a d  a n ti Xa no s e  ha e n c o n tra d o  d is m in u id a  u sa n  

do s u b s t r a to s  c ro m o g é n ic o s , p o r  lo q u e  p e n s â m e s ,  p u e d e  im p l i c a r  

s e  a o t r o s  f a c to r e s  d i f e r e n te s  d e  la  A T -III , c o m o  p o d r ia n  s e r  

el f a c to r  V y fo s fo lip id o  p la q u e ta r io  q u e  p o d r ia n  p r o t é g e r  a l  fa c to r  

Xa d e  su  in a c t iv a c io n  p o r  la  -A T -I I I ,  y q u e  cu an d o  s e  u s a  la  té c  

n ica  d e  s u b s t r a to s  c ro m o g é n ic o s  con h e p a r in a ,  e s t o s  in h ib id o r e s  

d i f e r e n te s  d e  la  0(2  A T -III q u e d a r ia n  m uy  d is m in u id o s  a l  u t i l i z a r s e  

p la s m a  m a s  d ilu id o  e in t r o d u c i r  h e p a r in a  en  e l e n sa y o  (0 d e g a rd  y 

c o l s . ,  1976).

De le s  11 e n fe r m o s  co n  T V P  en lo s  q u e  pudo d e t e r m i n e r  s e  a c ­

tiv id ad  a n ti-X a  p o r  m étodo  c ro m o g é n ic o , d ic h a  a c t iv id a d  so lo  s e  

e n c o n tre  d is m in u id a  en d o s .  E n e l lo s  ta m b ié n  s e  e n c o n tr e  d is m in u  

c io n  en  la  a c tiv id a d  a n ti-X a  in ic ia l  p o r  m étodo  c o a g u la t iv o .  D e 15 

e n fe rm o s  s in  T V P  en l e s  q u e  s e  h izo  e s te  t e s t ,  n in guno  p r é s e n té  

d is m in u c io n  de a c tiv id a d  a n ti -X a  d e te r m in a d a  p o r  m é to d o  c ro m o g é  

n ic o .
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10) F i h r i  no li s i s:

a) E l tie m p o  de  l i s i s  d e  la s  e u g lo b u lin a s  fue  m a y o r  d e  120 m inu  

to s  en lo s  e n fe rm o s  e s tu d ia d o s , tan to  con  T V P  co m o  â n  T V P , p o r  

lo  que  e s te  p a r a m é tr é  no p a re c e  u ti l  en  e s te  tip o  d e  e s tu d io s .

b) L a  d o s if ic a c io n  de  p la sm in o g e n o  p 6 r  m é to d o  c a s e in o lf t ic o  en  

e n fe rm o s  con  T V P  (5c: 1 ,4 6 ,  D S: 0 ,6 8 )  no d i f i e r e  a g n i f ic a t iv a m c n  

te  d e  la  e n c o n tra d a  en s u je to s  c o n tr ô le s  (x : 1 ,3 4 ,  D S: 0 ,3 3 )  ni en  

el g ru p o  de  a lto  r ie s g o  s in  T V P  (x : 1 ,7 2 ,  D S : o , 7 5 ).

S i b ien  en  a lg u n o s  e s ta d o s  de  e s p e c ia l  te n d e n c ia  a  la  T V P , c g  

m o el p o s to p e ra to r io ,  s e  ha  d e s c r i to  d is m in u c io n  d e  p la s m in o g e n o  

(Y gge, 1970), a s i  com o a c o r ta m ie n to  d e  la  v id a  m e d ia  d e l p la s m in g  

geno  en la  T V P  (M arker y S l i c h te r ,  1974) que  o r i e n t a r i a  a  e s p e r a r  

un d e sc e n s o  de  e s ta  p ro te irra  en la  T V P , no so t r  o s  no  h e m o s  podido 

e v id e n c ia r  ta l d is m in u c io n .

E s  lla m a t iv o , no o b s ta n te ,  que  lo s  p a c ie n te s  c o n s id e r a d o s  de 

a lto  r ie s g o  s in  T V P  ten g an  una  c i f r a  d e  p la s m in o g e n o  s ig n if ic a t iv a  

m e n te  au m en tad a  re s p e c to  al g ru p o  c o n t r o l .  E llo  p o d r ia  in d i c a r  de 

a lguna  m a n e r a ,  un in te n te  p o r  p a r te  d e l o rg a n is m e  d e  " p r é v e n i r "  

la  e n fe rm e d a d  tro m b o tic a  con  un a u m e n to  de  s f n te s i s  d e  e s t a  p rg  

te in a .  E s  p ro b a b le  que d ism in u y a  su  c o n c e n tra c io n  p o r  su  c o n v e r  

s io n  en p la s m in a  cuando  se  p ro d u c e  la  T V P , s i  b ie n  todo  e s t e  no 

d e ja  de  s e r  una e s p e c u lo c io n , Lo u n ico  q u e  podem o  s  d e c i r ,  e s  que 

la  d o s if ic a c io n  a is la d a  d e  p la sm in o g e n o  no o r ie n ta  h a c ia  un p ro b a  

b le  d ia g n o s tic o  o e x c lu s io n  d e  T V P .
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c) L a  a c tiv id a d  a n t ip la s m in ic a  to ta l ,  s e  e n c u e n t r a  s ig n if ic a tiv a m e n  

te  a u m en tad a  en  lo s  e n fe rm o s  con  T V P  cu ando  s e  c o m p a r a  con  e l g ru  

po c o n tro l (p < 0 ,0 0 5 ) ,  a s i  co m o  en lo s  e n fe rm o s  s i n  T V P  re s p e c to  a l 

c o n tro l (p <  0 , 0 1 ), p e ro  no e s  c a p a z  d e  d is t in g u ir  e n fe r m o s  d e  " a lto  

r ie s g o "  con  T V P  y s in  T V P . E s to s  h a l la z g o s  so n , sv ap e rp o n ib le s  a 

lo s  de C a llu s  y c o ls .  (1973) en  e n fe rm o s  q u i r u r g ic o s ,

d) L a  a n tip la s m in a  ra p id a  (que r e p r é s e n ta  la  m a s  p o te n te  a c c io n  

in h ib id o ra  d e l p la s m a  s o b r e  la  p la s m in a )  s e  h a  e n c o n tr a d o  e lcv a d a  

r e s p e c to  a l g ru p o  c o n tr o l ,  en  to d o s  lo s  p a c ie n te s  e s tu d ia d o s ,  p e ro  

s in  m o s t r a r  d i f e r e n c ia s  s ig n if ic a t iv a s .  T e g e r - N i l s s o n  y c o ls .  (1978) 

no e n c o n tr a ro n  m o d if ic a c io n  en  e s te  p a r a m é t r é  en  e l  m o m en to  agudo 

d e l e p iso d io  tro m b o t ic o , p e ro  s i p o s te r io r m e n te  e n  e l  t r a n s c u r s o  de 

la  e n fe rm e d a d .

E s to s  v a lo r e s  a u m e n ta d o s  d e  a n tip la s m in a  to ta l  y a n tip la s m in a  

ra p id e  pueden  r e f l e j a r  una  s i tu a c io n  r e a c t iv a ,  que  p o r  o tr a  p a r t e  pue 

d e  s e r  e s p e r a d a  en  p a c ie n te s  co n  n e o p la s ia s ,  in f e c c io n e s  g r a v e s ,e t c .  

N o so tro s  no h e m o s  e n c o n tra d o  d if e r e n c ia s  s ig n if i c a t iv a s  que  c o in c i -  

dan  o s e  p ro d u z c a n  co m o  c o n s e c u e n c ia  d e  la  fo r m a c iô n  del trô m b o  

v e n o so .

O tro  a s p e c to  in te r e s a n te  d e  e s te  p ro b le m a , s e r / a  s i  la  p r e s e n ­

c ia  o au m en to  d e  e s to s  in h ib id o re s  d e l s i  s te m  a  f ib r in o lf t ic o  a fe c ta n  

la  evo lu c io n  de  la  e n fe rm e d a d  tr o m b o t ic a ,  y com o  s e  m o d ific an  con  

e l tr a ta m ie n to  h e p a r fn ic o , s i b ien  e s te  a s p e c to ,  e x c e d e  lo s  l im i te s  

d e l p r é s e n te  t r a b a jo .
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En r e s u m e n , p odem o? d e c i r  que lo s  te s t  de c o a g u la c io n  y /o  

fi b r i  no li si s  de  q u e  d is p o n e m o s , no son  c a p a c e s  de  d e te c ta r  p o r  s i  

s o lo s  un ep iso d io  tro m b o t ic o . E llo  pude s e r  deb ido  (com o ex p o n e  

S ix m a , 1978, en  su  e x c e le n te  r e v is io n  d e  " té c n ic a s  p a ra  e l d ia g n o s  

tic o  d e l e s ta d o  p r e t ro m b o t ic o " )  p o rq u e  d ic h a  e n fe rm e d a d  dé  lu g a r  a 

p o co s c a m b io s  en  lo s  p a r a m e t r o s  e s tu d ia d o s , o p o r  la  p o ca  s e n s i ln  

lid ad  y e s p e c if ic id a d  de  lo s  t e s t  d is p o n ib le s .

E l p la n te a m ie n to  fu tu ro  d e  la  in v e s tig a c io n  de  lo s  p a r a m e t r o s  

de  h e m o s ta s ia  y t r o m b o s is ,  c r e e m o s  d e b e  o r i e n ta r s e  en  la  c o m b in a  

c ion  de  v a r i e s  t e s t ,  o la  r e a l iz a c io n  de  t e s t  s e c u e n c ia le s  (e s tu d ia n  

do a q u e llo s  p a r a m é t r é s  q u e  en  b a se  a e s tu d io s  p re v io s  s e  h a y a n  m e s  

tr a d o  p ro m e te d o re s )  y se le c c io n a n d o  a q u e llo s  que pu ed an  s e r  m a s  

s e n s ib le s  y e s p e c i f ic o s .  E s  p r e c i s o ,  p o r  o t r a  p a r t e ,  d is p o n e r  de  

té c n ic a s  d ia g n o s t ic a s  de  c e r t e z a  de T V P  p a ra  p o d e r  v a lo r a r  co n  ri. 

g o r  l e s  r e s u l ta d o s  d e  lo s  te s t  d e  la b o r a to r io .
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1. L o s  c r i t e r i o s  u t i l iz a d o s  en e s t e  t r a b é jo  co m o  de  " a lto  

r i e s g o "  p a r a  la  s e le c c io n  d e  e n fe rm o s  con  p o s ib le  T V P  en p a c ie n te s  

m e d ic o s  h o s p i ta l iz a d o s , e s  a d e c u a d a . A pH candb e s to s  c r i t e r i o s  la  

f r e c u e n c ia  r e a l  d e  T V P  en e n fe rm o s  m e d ic o s  e s  de l 3 0 ,4 3 % .

2 . L a  T V P  s e  in ic ia  en e l t e r r i t o r i o  so le o  y p o p lite o  en  el 

5 7 ,14%  d e  lo s  e n fe rm o s  q u e  la  p a d e c e n js im u lta n e a m e n te  en l a s  ve 

n a s  d e  la  p ie r n a  y d e l m u s lo  en  e l 2 1 ,4 2 % , S u  in ic io  e s  b i l a t e r a l . en  

el 1 4 ,28%  d e  l o s c a s o s .

3 . L a  té c n ic a  d e l f ib rin o g en o  r a d ia c t iv e  p a r a  e l d ia g n o s tic o  

de  la  T V P  e s  d e  fâ c iî r e a l iz a c io n .  No d eb en  r e a l i z a r s e  s im u lta n e a m e n  

te  o t r a s  e x p lo ra c io n e s  i s o to p ic a s .  E s ta  c o n tr a in d ic a d a  en e l em b ara^  

z o , l a c ta n c ia ,  en  e n fe r m o s  q u e  d eb en  s e r  s o m e tid o s  a  ex p lo raO icn es  

t i r o id e a s  y en  lo s  a lé r g ic o s  a l lo d o . E s  im p re s c in d ib le  b lo q u e a r  p r ^  

v ia m e n te  a l t i r o i d e s .  Un p e l ig ro  p o ten c ia l d e  la  m is m a  e s  la  tra n sm j. 

s io n  d e  h e p a t i t i s .

4 . E l g r a d e  d e  c e r t e z a  d ia g n o s tic a  d e l f ib r in o g e n o  rad iacy ^  

vo en  e n fe r m e s  con  T V P  e s  d e l 80% c o m p a ra d o  con  la  f le b o g ra f ia .

E s  una  té c n ic a  q u e  s u p e r a  a  l a s  r e s ta n te s  té c n ic a s  in c r u e n ta s  en  d e  

t e c t a r  la  t r o m b o s is  d e l t e r r i t o r i o  s o le o . S u  r e n ta b i l id a d  d ia g n o s tic a  

pu ed e  a u m e n ta r s e  e v ita n d o  lo s  fa ls o s  p o s i t iv e s  y n e g a t iv e s ,  s i s e  ha  

c e  una  s e le c c io n  c u id a d o s a  d e  lo s  e n fe r m o s .
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5 . L a  té c n ic a  d e l  f ib r in o g e n o  ra d ia c tiv o  e s  u til y adeC ua 

d a  p a r a  e l e s tu d io  d e  la  in c id e n c ia ,  ev o lu c io n  y p ro f i la x is  d e  la  e n -  

fe rrried ad  tro m b o e m b o lic a  en l o s  e n fe rm o s  m é d ic o s .

6 . L a  p r e s e n c ia  d e l co n ju n to  d e  s in to m a s /s ig n o s  que c o n s  

ti tu y e n  e l " P a t r o n  c lin ic o  s u g e s t iv o  d e  T V P " s e  d a  en  un  50% d e  lo s  

e n fe r m o s ,  y s e  c o r r e la c îo n a  p o s i t iv a m e n te  con  el d ia g n o s tic o  d e  c e r  

te z a  d e  T V P  co n  p m e n o r  d e  0 ,0 5 .  No o b s ta n te ,  su  a u s e n c ia  no d e s c a r  

ta  ta l  d ia g n o s tic o , yâ q u e  é l 50% d è  p â c ie ti të s  don T V P  c o n f irm a d a  no 

lo  p re s e n ta n  y e l 2 1 ,4 2 %  d e  e l lo s  c u r s a r o n  d e  fo rm a  a s in to m â tic a .

7 . L a  s e n s ib i l id a d  d e l p a r a m é t r é  " p a tro n  c lîn ic o  s u g e s tiv o  

de  T V P "  e s  d e l 5 0% , y su  v a lo r  p re d ic t iv e  o d ia g n o s tic o  d e l 5 3 ,8 4 % . 

E s te  p a tro n  s e  p r é s e n ta  en e l 1 8 ,7 5 %  d e  e n fe rm o s  s in  T V P  c o n f irm a  

d a .
I

8 . L a  p re s e n ta c io n  p a r  c i a l d e l " p a tro n  s u g e s tiv o  d e  T V P " 

in c lu y en d o  t r è s  o  m a s  s ig n e s  o  s fn to m a s , s e  d a  en  e l 2 8 ,1 2 %  d e  lo s  

e n fe rm o s  s in  T V P  c o n f i rm a d a .

9 . L a s  m a n i f e s ta c io n e s  d i n i c a s  d e  p re s e n ta c io n  m a s  f r e -  

c u e n te  en l e s  e n f e r m o s  s in  T V P , p e ro  co n  a lto  r i e s g o  d e  la  m is m a , 

son  e l  e d em a  3 7 ,5 % ,  l a s  a l t e r a c io n e s  t r o f ic a s  c u ta n e a s  3 4 ,3 7 % , d g  

1er a  la  p a lp a c io n  2 1 ,8 7 %  y e l s ig n e  d e  H om ans e s  d e  1 8 ,7 5 % .

10 . E l a u m e h to  deT p ë t 'fm e trô  èh  p îè rh à  y / b  m ü s lo  (igual 

o m a y o r  d e  1 ,5  c m . ) ,  c o n s id e ra d o  a is la d a m e n te , s e  p r é s e n ta  en  e l
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81 % d e  lo s  e n fe r m o s  con  T V P  c o n f irm a d a ; e l e d e m a  s e  d a  en el 

7 8 ,5 7 % , c l d o lo r  a  la  p a lp a c io n  en  e l 5 7 ,1 4 % , y la  in d u ra c io n  en 

e l 50% . E s to s  s i n t o m a s /  s ig n e s  s e  c o r r e la c io n a n  con  e l d iagnostj. 

c e  d e  c e r t e z a  co n  u n o s  v a lo r e s  d e  p in f e r io r  a 0 , 0 1 , p in f e r io r  a  

0 ,0 5 ,  p in f e r io r  a  0 ,0 0 1  r e s p e c t iv a m e n te ,

1 1 . L a  p r e s e n c ia  de  a l t e r a c io n e s  t r o f ic a s  c u ta n e a s  en 

l a s  e x tr e m id a d e s  în f e r io r e s ,  H o m an s p o s i t iv e  y d o lo r  e sp o n tan eo  

y /o  a  la  p r e s io n ,  o a  la  p a lp a c io n  èo n  in e s p è c if ic o s ,  y su  f>resen_ 

c ia  a is la d a  no s e  c o r r e la c io n a n  co n  e l d ia g n o s tic o  d e  c e r t e z a  de 

T V P .

12 . L a  a s o c ia c io n  s im u l ta n é s  d e  d o lo r ,  in d u ra c io n  y ede_ 

m a s e  p re se n te r  en  e l 50% y s e  c o r r e la c io n a  con e l d ia g n o s tic o  d e  

c e r t e z a  d e  T V P  co n  p in f e r io r  a  0 ,0 0 1 .  L a  s e n s ib il id a d  d e  e s ta  a s g  

c ia c io n  e s  d e l 50% , y su  v a lo r  p re d ic t iv o  o d ia g n o s tic o  e s  de l 7 7 ,78% ,

13 . L o s  e n fe rm o s  co n  T V P  tie n e n  re d u c c io n  del n u m é ro  d e  

p la q u e ta s  co n  p  m e n o r  d e  0 ,0 0 5  s o b r e  e l g ru p o  c o n t r o l , y con  p m e ­

n o r  d e  0 ,0 5  s o b r e  e l g ru p o  de  e n fe r m o s  d e  " a lto  r i e s g o "  s in  T V P .

L o s  e n fe rm o s  co n  a lto  r i e s g o  t ie n e n  un n u m é ro  d e  p la q u e -  

t a s  s im i l i a r  a  l a s  d e l g ru p o  c o n tr o l .

14 . L o s  e n fe rm o s  con  T V P  tie n e n  la  c i f r a  d e  fib rin o g en o  

e le v a d a  s o b r e  e l g ru p o  c o n tr o l ,  p  m e n o r  de  0 ,0 2 .  L o s  e n fe rm o s  de  

a lto  r i e s g o  tie n e n  u n a  c i f r a  de  f ib r in o g e n o  s u p e r io r  a l c o n tro l  con  

p m e n o r  d e  0 ,0 0 1 .  No e x is te  d i f e r e n c ia s  s ig n if ic a t iv a s  e n t r e  e l fi_



2 1 3

b rin o g e n o  d e  lo s  e n fe rm o s  co n  T V P  y lo s  d e  a lto  r i e s g o ,  aunque là  

c i f r a  e s  m a y o r  en lo s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P .

15 . E l tiem p o  d e  tro m b in a  en  lo s  e n f e r m o s  e s tu d ia d o s  

(con y s in  T V P ) no p r e s e n ts  d if e re n c ia  s ig n if ic a t iv a  con  e l encon  

t r a d o  en  e | g ru p o  c o n tr o l .

1 6 . L o s  e n fe rm o s  co n  T V P  tie n e n  un t ie m p o  d e  p ro tro m b i 

na a la r g a d o  s o b r e  e l g ru p o  c o n tro l  con  p in f e r io r  a  0 ,0 5 .  L o s  e n fe r  

m o s  d e  a lto  r ie s g o  tie n e n  un a la rg a m ie n to  d e l tie m p o  d e  p ro tro m W  

na c o n  p in f e r io r  a 0 ,0 2 5  s o b r e  e l g ru p o  c o n tr o l .  No e x is te  d if e re n  

ci a  s ig n if îc a tiv a  e n tr e  lo s  a la r g a m ie n to s  d e l t ie m p o  d e  p ro tro m b in a  

e n t r e  lo s  e n fe rm o s  cort T V P  y d e  a lto  r i e s g o ,  p e r o  s in  T V P .

17 . L o s  e n fe rm o s  co n  T V P  tie n e n  a c o r ta m ie n to  d e l tiem p o  

d e  C e fa lin a ; K aolin  s in  v a lo r  s ig n if ic a tiv o  s o b r e  e l g ru p o  c o n tro l y 

s in  v a lo r  s ig n if ic a tiv o  s o b re  e l g ru p o  d e  a |to  r i e s g o  s in  T V P .

L o s  e n fe rm o s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P  t ie n e n  un tiem p o  de  

C e fa lin a  K ao lin  a c o r ta d o  con  v a lo r  s ig n if ic a tiv o  s o b r e  el g ru p o  con  

t r o l  co n  p m e n o r  d e  0 , 0 1 .

1 8 . E l 42 ,85%  d e  lo s  e n fe rm o s  con  T V P  tie n e n  lo s  P D F  

p o s i t iv o s .  L o s  e n fe rm o s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P  tie n e n  en  el 16 ,66%  

lo s  P D F  p o s i t iv o s  y en el 8 3 ,3 3 %  n e g a tiv e s .  No b a y  d if e re n c ia  sign i 

f ic a tiv a  e n tr e  e l g ra d e  de  p o s itiv id a d  de  lo s  P D F  en lo s  e n fe rm o s  con  

T V P  y el g ra d e  de  p o s itiv id a d  en  lo s  e n fe rm o s  d e  a l to  r ie s g o  s in  T V P ,



214

19. E n lo s  e n fe r m o s  co n  T V P , lo s  v a lo r e s  d e l fa c to r  V no 

g u a rd a n  d if e re n c ia  s ig n if îc a tiv a  co n  lo s  d e l g ru p o  c o n tro l y con lo s  

e n fe r m o s  d e  a lto  r i e s g o ,  p e ro  s in  T V P .

2 0 . E n  lo s  e n fe r m o s  con T V P  la  a c tiv id a d  in ic ia l  an ti Xa 

e s ta  d is m in u id a , con  p in f e r io r  a  0 , 0 2 , en  r e la c io n  al g ru p o  c o n tr o l ,  . 

p e ro  no hay  d if e re n c ia  s ig n if ic a t iv a  cu an d o  s e  c o m p a ra  con  el g ru p o  

de  a lto  r i e s g o  s in  T V P . No h ay  re d u c c io n  s ig n if ic a tiv a  de  la  a c t iv i ­

dad  a n ti X a e n c o n tra d a  e n  lo s  e n fe r m o s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P  y el 

g ru p o  c o n tr o l ,

2 1 . E n  lo s  e n fe r rh o s  co n  T V P  no e x is te  d if e re n c ia  s ig n if ie s  

t iv a  con  el g ru p o  c o n tro l  en  lo  r e l a t i v e  a  la  a c tiv id a d  an ti Xa v à lo ra d a  

m e d ia n te  s u s t r a to s  c ro m o g é n ic o s .

L o s  e n fe rm o s  d e  à lto  H é s g o  tie n e n  m a y o r  ac tiv id a d  Anti X a 

que  lo s  e n fe r m o s  co n  T V P  y q u e  e l g ru p o  c o n tr o l ,  p m e n o r de  0 ,0 5 ,

2 2 . L a s  m o d if ic a c io n e s  en  la  c i f r a  de  p la sm in o g en o  en  lo s  

e n fe r m o s  co n  T V P  no t ie n e  v a lo r  s ig n if ic a tiv o  en r e la c io n  con e l g ru  

po c o n tro l y tam p o co  co n  e l g ru p o  d e  e n fe rm o s  d e  a lto  r i e s g o .  L o s  

e n fe r m o s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P  tie n e n  una c i f r a  d e  p la sm in o g en o  -  

m a y o r  que  e l g ru p o  c o n tro l  con  p m e n o r  de  0 ,0 5 .

2 3 . L o s  e n fe rm o s  co n  T V P  tie n e n  s ig n if ic a tiv a m e n te  au m en  

ta d a  la  a c tiv id a d  a n t ip la s m in ic a  to ta l ,  en  re la c â o n  con  el g ru p o  c o n tro l 

con  p m e n o r  d e  0 ,0 0 5 .  No h ay  r e la c io n  s ig n if ic a tiv a  con lo s  v a lo r e s
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de a n t ip la s m in a  d e  lo s  e n fe rm o s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P . E s to s  tie n e n  

e le v a c io n  d e  a n t ip la s m in a  co n  u n a  s ig n if ic a c io n  d e  p in f e r io r  a  0 , 0 1  

en r e la c io n  co n  e l g ru p o  c o n tr o l .

2 4 . E n  lo s  e n fe rm o s  co n  T V P , la  e le v a c io n  d e  la  a c tiv id a d  

a n tip la s m in a  r a p id à  no tie n e  v a lo r  s ig n if ic a tiv o  a l c o m p a r a r lo  co n  lo s  

v a lo r e s  d e l g ru p o  c o n tro l y d e l g ru p o  d e  a lto  r i e s g o .  T am p o co  e s  s ig  

ni f ic a tiv a  la  d i f e r e n c ia  e n c o n tra d a  en  el g ru p o  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P  

y e l g ru p o  c o n t r o l .

2 5 . E l tie m p o  de  l i s i s  d e  l a s  e u g lo b u lin a s  fue  m a y o r  d e  120 

m in u te s  e n  l o s  e n fe r m o s  co n  T V P  y en  lo s  d e  a lto  r i e s g o  s in  T V P , no 

e x is tie n d o  d if e r e n c ia  con  lo s  c o n t r ô le s .

2 6 . C o n s id é râ m e s  q u e  lo s  h a l la z g o s  seM alados en l a s  con  

c lu s io n e s  n5 13 a  là  25 ho tie n e n  p o r  s i  s o le s  v a lo r  d ia g n o s tic o  ab sô  

lu to  d e  la  T V P , p e ro  tie n e n  un g ra n  v a lo r  d e  o r ie n ta c io n  y s i r v e n ,  

p o r o t r o  1 a d o ,p a r a  ju s t i f ic a r  e l d ia g n o s tic o  de e s ta d o  d e  h ip e rc o a g u  

la b i lid a d  p r i m a r i a  o s e c u n d a r ia  a  l a  T V P .
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ABREVIATU r A S  m a s  U T I f JZ A D A S  

(P o r  o rd e n  d e  a p a r i c io n  en  el lex to )

E P ................................... E m b o l i s m o  P u lm o n a r  .

T V P ...............................  T r o m b o s i s  V eno sa  P ro f u n d a .

P G I 2 ................................  P r o s t a c i c l i n a  .

T X A 2 .............................. T ro m b o x a n o  A 2 .

F P 4 ................................  F a c t o r  4  P l a q u e t a r i o .

B - T G ............... i . - . . B e ta  t r o m b o g lo b u l in a  .

F P 3 .............................. F a c t o r  3 P l a q u e t a r i o .

A T - I I I ......................... A n t i t ro m b in a  III.

C S M F ......................... C o m p le jo  S o lub le  M o n o m e ro  F i b r i n a .

H M W F C ....................  C o m p le jo  F ib r in o g e n o  F ib r i n a  de a l to  P m ,

F P A .............................. F ib r in o p e p t id o  A.

P D F   ......................... P r o d u c t o s  de  D e g ra d a c io n  del F ib r in o g e n o .

C I D   .................. C o ag u la c io n  I n t r a v a s c u l a r  D is e m in a d a ,

ACVA  ...............  A cc id e n te  C e r e b r o  V a s c u l a r  Agudo.

P T T A ...........................  T ie m p o  P a r c i a l  de T r o m b o p l a s t i n a  A ctivad a .

H P N .............................. H e m o g lo b in u r ia  P a r o x i s t i c a  N o c tu rn a .

I K ................................... lo d u ro  P o ta s i c o .

p _ l l 2 5 .........................  F ib r in o g e n o  r a d i a c t i v o ,  m a r c a d o  con  I^^^
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F i g u r a  2 . -  P r o b a b l e  m e c a n i s m o  de  la fo r m a c io n  de  A M P c  i n t r a p l a q u e t a r i o  

y su  pa p e l  en la  r e l a j a c i o n  p l a q u e t a r i a .
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F ig u r a  1 1 . -  C o n tad o r  e x t e r n e  de r a d i e c t i v id a d  P i t m a n  L td ,  

u t i l i z a d o  en e s t e  t r a b a jo .
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F ig u r a  1 2 . -  R e p r e s e n t a c io n  d e  l e s  p u n i e s  u l i l i z a d o s  p a r a  e f e c tu a r  

l e s  c o n ta j e s  con fib ri  n o g e n e  r a d i a c l i v e  en c a r a  a n le -  

r i e r  d e l  m u s j o  y post  e n  o r  d e  la  p i c r n a .
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F ig u ra  2 6 . -  F r a c tu r a  p a to lo g ic a , c a u s a  d e  f a l s e  p o s i t iv e  

p a ra  la  té c n ic a  de  d e te c c io n  d e  t r o m b e s  veno 

s e s  c e n  f ib rin o g en o  ra d ia c t iv e  (e n fe rm e  n9 7 ).
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F ig u r a  2 7 . -  M io s it is  o s i f ic a n te ,  c a u s a  d e  f a l s e  p o s i t iv e  p a ra  
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fW$U> 0 1 D I D 1 0 I
1 29 36 42 ! 46 56 1 44 @ 44 ‘!
2 21 21 28 S 36 % I 35 52 35
3 20 20 36 1 34 34
4 20 17 30 & 33 \
5 : 1 \

6 1 i
1 25 j 18 56 i 38 41
2 20 1 15 ®  1 28 Si 32
3 14 1 14 ®  ! 22 Si »
4 10 I 14 22 1 27 25 Î 20 25 5 24
5 1 ! i

F ig u ra  2 8 . -  C o r r e la c io n  d e  lo s  c o n ta je s  e fe c tu a d o s  con  fibH  

nogeno  ra d ia c t iv o  y f le b o g ra f ia  ( lo c a liz a c io n  ana 

to m ic a  d e l tr o m b o . E n fe rm o  n® 5).
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F ig u r a  2 9 . -  F le b o g ra f ia  que  m u e s tr a  la  lo c a l iz a c io n  d e  un 

tro m b o  venoso  en  el seg m en to  i l io - f e m o r a l  

(en fe rm o  n? 46).
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TABLA I 

SITUACIONES QUE SE ASOCIAN CON AÜMENTO DE RIESGO DE TVP Y EP 

1. DE INTERES ESPECIAL POR SU FRECUENCIA

CIRUGtA
Abdominal
Cirugla ortopedlca 

FRACTURAS DE HtEMBROS INFER!ORES 
PARAPLEJIAS 
INFARTO DE HIOCARDIO 
NEOPLASIAS 
INMOVILIDAD
LARGO TIEMPO DE PERMANENCIA EN CAMA 
EMBARAZO Y PUERPERIO

2. OTRAS SITUACIONES

ENFERMEDADES MED!CAS 
Colitis ulcerosa 
Slndrome de Behcet 
Sepsis
Lupus erltematoso diseminado
Homocistinurla
Diabetes
HiperlIpoprotelnemia 

OBESIDADIe STA SITUACION POR SU FRECUENCIA INCIDE EN EL APARTADO 1) 
ENFERMEDADES DE LA SANGRE

Hemoglobinuria paroxistica nocturna 
Anemia de cclulas falciformes 
Anemia hemolItica Inmune 
Pollcitemia vera
Otros sindromes mieloprollferativos 
Mieloma multiple
Esplenectomia con trombocitosis y anemia persistante postesplenectomia 

LESION VENOSA L0CAL(P0R SU FRECUENTE ASOCIACION CON TVP INCIDE EN APARTADO 1) 
ANTICONCEPT!VOS ORALES (POR SU FRECUENCIA INCIDE EN EL APARTADO 1)
FACTORES CONSTITUCIONALES.FAMILIARES Y SOCIALES
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ENFERMO "CLINICA
SUGESTIVA"

"FIBRINOGENO
RADIACTIVO"

FLEBOGRAFIA

1 (4) PRESENTE PQSITIVO TROMBO
2 (5) AUSENTE POSITIVO TROMBO
3 (7) AUSENTE POSITIVO FRACTURA PATOLOGICA
4 (14) AUSENTE POSITIVO NO EXCLUYE TROMBO
5 (15) AUSENTE POSITIVO NO EXCLUYE TROMBO
6 (16) PRESENTE POSITIVO TROMBO
7 (18) AUSENTE POSITIVO No HECHA
8 (24) AUSENTE POSITIVO TROMBO
9 (25) AUSENTE POSITIVO TROMBO ,

10 (26) PRESENTE POSITIVO MIOSITIS OSIFICANTE
11 (33) PRESENTE POSITIVO TROMBO
12 (34) PRESENTE POSITIVO TROMBO
13 (35) PRESENTE POSITIVO NO HECHA
14 (37) AUSENTE POSITIVO NO HECHA
15 (41) PRESENTE POSITIVO TROMBO
16 (46) PRESENTE NO HECHO TROMBO

N2 ENFERMOS CON CONTAJES POSITIVOS PARA F"I
NS FALSOS POSITIVOS PARA EL F-I**’ = ____
n 2 e n f e r m o s c o n TVP = __________________
TOTAL DE e n f e r m o s  ESTUDIADOS

15

2
14
46

EL N2 ENTRE PARENTESIS HACE REFERENCIA AL N2 ASIGNADO A CADA ENFERMO 
EN EL ESTUDIO.

TABLA I I I . -  CORRELACION ENTRE MANIFESTACIONES CLINICAS, POSITIVIDAD 

AL FIBRINOGENO -  Y FLEBOGRAFIA EN LOS ENFERMOS CON TVP.
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EXTREMIDAD
DERECHA

EXTREMIDAD
IZQ UIERDA

TOTAL

PRESENCIA DE TROMBO 6 1 0 1 6

AUSENCIA DE TROMBO 8 4 1 2

T O T A L 1 4 1 4 2 8

TABLA I V . -  LOCALIZACION DE TROMBOS VENOSOS EN EXTREMlDADES 
INFERIORES EN LOS lA ENFERMOS CON TVP/*' LA DIFERENCIA EN 
LA LOCALIZACION DE LA TVP EN LAS EXTREMlDADES DERECHA 0 IZ~ 
QUIERDA/ NO ES SIGNIFICATIVA (X^, P > 0 . 0 5 )

( * )  DE LOS 4 6  ESTUDIADOS
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T R O M B O S I S " ' " - - ^
1 / 2  SU PE R IO R  

MUSLO
1 / 2  IN FE R IO R  

MUSLO P IE R N A TOTAL

PRESENCIA DE TROMBO 3 5 1 3 2 1

AUSENCIA DE TROMBO 2 5 2 3 1 5 6 3

T O T A L 2 8 2 8 2 8 8 4

TABLA V ."  LOCALIZACION DE TROMBOS VENOSOS POR "SEGMENTOS ANATO- 
MICOS" EN LOS 1 4  ENFERMOS CON TVP, DE LOS 4 6  ESTUDIADOS; EXISTE 
ASOCIACION POSITIVA ENTRE LA TVP Y SU LOCALIZACION PREFERENTE EN 
LAS PIERNAS (x^, P < 0 . 0 1 )



TVP LOCALIZADA EN PIERNA ________  8

TVP LOCALIZADA EN PIERNA Y MUSLO_. 5

TVP LOCALIZADA SOLAMENTE EN
SEGMENTO ILE0FEM0RA1____________ 1

TOTAL ENFERMOS CON TVP  _ _ _ _ _ _ _ 1 4

TOTAL ENFERMOS E S T U D IA D O S  4 6

TABLA V I . -  LOCALIZACION DE LA TVP AIS- 
LADA 0 CONCOMITANTE EN UNO 0 MAS SEG- 
MENTOS ANATOMICOS.



2 1 ^

ALTERACIONES
T R O FIC A S

\ ^ T A N E A S
ENFERMOS

CON ALTER ACION ES  
T R O FIC A S  
CUTANEAS

S I N  ALTER ACION ES  
T R O F IC A S  
CUTANEAS

TOTAL

CON TVP 8 6 1 4

SIN TVP 1 1 2 1 3 2

T O T A L 1 9 2 7 4 6

T A B IJ\ V U , -  PRESENCIA DE ALTERACIONES TROFICAS CUTANEAS Y TVP EN LOS 
ENFERMOS ESTUDIADOS. No  EXISTE RELACION ENTRE PRESENTAR ALTERACIONES 
TROFICAS CUTANEAS Y TVP (X^, P > 0 . 0 5 )



2 9 7

^ \ - ^ D F . M A
E N F E R M O S ^ \ ^

CON EDEMA S I N  EDEMA TOTAL

CON TVP 1 1 3 1 4

SIN TVP 1 2 2 0 3 2

T O T A L 2 3 2 3 4 6

TABLA V I I I . -  PRESENCIA DE EDEMA Y TVP EN LOS ENFER­
MOS ESTUDIADOS. EXISTE ASOCIACION POSITIVA ENTRE LA 
PRESENCIA DE EDEMA Y LA TVP ( x ^ ,  P < 0 , 0 5 )



D IF E R E N C IA
DE

- - - ^ ^ ^ I M E T R O '
E N F E R M 0 T ^ ^ ' - ' ^ _ _ _

D IF E R E N C IA  DE 
PERIMETRO  
> 1 . 5  CM.

D IF E R E N C IA  DE 
PERIM ETRO  

< 1 . 5  CM.
TOTAL

CON TVP 9 2 1 1

SIN TVP 1 0 2 0 3 0

t o t a l 1 9 2 2 9 1

TABLA I X . -  TVP Y DIFERENCIA EN EL PERIMETRO DE PIERNAS Y/o 
MUSLO. EXISTE ASOCIACION POSITIVA ENTRE LA DIFERENCIA DE PERI 
METRO > 1 , 5  CM. Y LA PRESENCIA DE TVP (x^, P < 0 . 0 1 )



E N F E R M O T " ^
CON DOLOR S IN  DOLOR t o t a l

CON TVP 8 6 1 4

SIN TVP 1 0 2 2 3 2

T O T A L . 1 8 2 8 4 6

TABLA X . -  TVP Y PRESENCIA DE "odLOR ESPONTANEO 
V/O A LA PALPACION V/o A LA PRESION" EN LOS EN­
FERMOS ESTUDIADOS. NO EXISTE RELACION ENTRE 
PRESENTAR DOLOR Y TVP (X^, P > 0 , 0 5 )



3 C0

^ \ M N T O M A S
E N F E R M O S " " \ ^

MENOS DE 
3  SINTOM AS

3  0  MAS 
SINTOM AS TOTAL

CON TVP 5 9 1 4

SIN TVP 2 3 9 3 2

T O T A L 2 8 1 8 4 6

TABLA X I . -  PRESENCIA DE 3  0 MAS SINTOMAS ATRI- 
BUIBLES A PATOLOGIA VENOSA Y TVP. EXISTE ASO- 
CIACION POSITIVA ENTRE PRESENTAR 3  G MAS SIN­
TOMAS Y TENER TVP (X^, P < 0 . 0 5 )



\  SIG N O  DE 
\ ^ M A N S

E N F E R M O S \ ^
P O S IT IV O NEGATIVO TOTAL

CON TVP 1 0 1 4

SIN TVP 6 2 6 3 2

T O T A L 1 0 3 6 4 6

TABLA X I I . -  SIGNO DE HOMANS Y TVP EN LOS ENFERMOS 
ESTUDIADOS. NO EXISTE RELAC ION ENTRE PRESENTAR SIG­
NO DE HOMANS POSITIVO Y TENER TVP (X^, CORRECCION 
DE YATES, P > 0 . 0 5 )



3 0 2

^ ^ \ 4 ™ r a c i o n

ENFERMOS
PRESEN TE AUSENTE TO TAL

CON TVP 7 7 1 4

SIN TVP 2 3 0 3 2

T O T A L 9 3 7 4 6

TABLA X I I I . -  TVP Y PRESENCIA DE INDURACION EN LOS 
ENFERMOS ESTUDIADOS. EXISTE ASOCIACION POSITIVA 
ENTRE PRESENTAR INDURACION Y TENER TVP,
{y}, CORRECCION DE YATES/ P < 0 . 0 0 1 )



3 » )

TABLA X IV

I . -  D E F IN IC IO N  DE " C L IN IC A  SU G E ST IV A " DE TVP

PRESENCIA DE INDURACION 0 EDEMA, MAS TRES 
DE LOS SIGNOS / SINTOMAS RESTANTES CONSI- 
DERADOS EN ESTE ESTUDIO, 0 BIEN PRESENCIA

II,- D E F IN IC IO N  DE "ALTA P R O B A B IL ID A D  C L IN IC A  
DE PADECER TV P"_ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _
PRESENCIA DE DOLOR MAS INDURACION MAS 
EDEMA.



TABLA XV

^  " C I N I C A  
^ \ ^ G E S T I V A "

E N F E R M O S ^ " \ ^
PRESENTE AUSENTE TOTAL

CON TVP 7 7 1 4
SIN TVP 6 2 6 3 2

T O T A L 1 3 3 3 4 6

a ) TVP Y PRESENCIA DE "cLINICA SUGESTIVA" EN LOS ENFERMOS 
ESTUDIADOS. EXISTE ASOCIACION POSITIVA ENTRE PRESENTAR 
"c l i n ICA SUGESTIVA" Y TENER TVP. (X^, CORRECCION DE YATES,
P < 0 . 0 5 )

DOLOR +
INDURACION  

EDEMA

ENFERMOS

PRESENTE AUSENTE TOTAL

CON TVP

SIN TVP 3 0 3 2
T O T A L 3 7 4 6

b ) TVP Y PRESENCIA DE "DOLOR MAS INDURACION MAS EDEMA*, 
("ALTA PROBABILIDAD CLINICA DE PADECER TVP"), EXISTE 
ASOCIACION POSITIVA ENTRE PRESENTAR "DOLOR MAS INDURA­
CION MAS e d e m a" y TENER TVP (x^, CORRECCION DE YATES,
P < 0 . 0 0 1 )



TABLA XVI 
DATOS ANALITICOS

CONTROL ENFERMOS CON TVP ENFERMOS SIN TVP
PLAQUETAS 
X Io V m m ^

X = 262.93 
S = 70.04 

■ -N = 31 '

X = 185.357 
s  = 78.065 
N = 14

X = 273.5 
s = 150.446 
N = 32

FIBRINOGENO 
(MGR %)

X = 287.37 
S = 60.37 
N = 40

X = 391.428 
s = 237.093 
N = 14

X = 443.75 
s = 132.29 
N = 32 .

T.TROMBINA
(SEGUNDOS)

X = 18 
s = 1.36 
N = 29

X = 20.571 
s = 3.435 
N = 14

X = 18.82
s = 1.64 
N = 32

T.PROTROMBINA
(SEGUNDOS)

X = 13.40 
s = 0.63 
N =  36

X = 14.071 
s = 1.685 
N =• 14

X = 14.17 
s = 1.87 
N = 32

T.C. - K 
(SEGUNDOS)

x = 37.38 
s = 2.97 
N =  30

X = 35.142 
s = 5.070 
N = 14

X = 34.37 
s = 5.29 
N = 32

FACTOR y 
(%)

X = 91.7 
S =* 18.04 
N = 20

X = 78.92 
s = 25.837 
N = 13

X = 84.31 
s = 18.49 
N = 52

ANTI Xa 
COAGULATIVO 
(%)

X = 99.56 
s = 14.29 
N = 32

X = 83.82 
s = 25.43 
N = 14

X = 93.27 
s  = 19.46 
N =  31

ANTI Xa
CROMOGENICO
(%)

X = 104.46 
s = 25.67 
N -  13

X = 102.90 
s = 28.05 
N = 11

X = 121.2
s  = 16 
N = 15

PLASMINOGENO
(u.c.)

X = 1.34 -  
s = 0.33 
N = 23

X = 1.46 
s = 0 .6 8  
N = 14

X = 1.72 
s = 0.75 
N = 31

ANTIPLASMINA
TOTAL
(u.c.)

X = 1.21
S = 0.45 
N = 10

X = 2.62 
s “ 1.32 
N = 12

X = 2.47 
s = 1.40 
N = 32

ANTIPLASMINA
RAPIDA
(%)

X - 101.07 
s “ 12.51 
N » 10

X = 111.91 
s = 42.93 
N =• 12

X = 113.52 
s = 31.46 
N = 27

DATOS ANALITICOS DÈ LOS ENFERMOS ESTUDIADOS Y CONTROLES 
(X = MEDIA, S = DESVIACION STANDARD. N = NUMERO DE CASOS)

ENFERMOS ESTUDIADOS: 46: ENFERMOS CON TVP: 14



PD F

E N F E R m s \ ^
PDF - PDF - TOTAL

CON TVP 6 8 14

SIN TVP 5 25 3 0

T O T A L 11 3 3 44

TABLA X V I I . -  PDF EN LOS PAC I ENTES ESTUDIADOS 
CON Y SIN TVP. NO EXISTE RELAC ION ENTRE PDP- 
Y TVP. (X^, CORRECCION DE YATES, P > 0.05)



TABLA X V I I I

VALOR DEL PARAMETRO "C L IN IC A  SU G E S T IV A " EN EL D IA G N O STIC O  
PE LA T V P ._ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

PARAMETRO ENFERMOS E STU D IA D O S
"CLINICA SUGESTIVA" CON TVP SIN TVP

POSITIVO VERDADERO POSITIVO FALSO POSITIVO
(vp) = 7 (f p) = 6

NEGATIVO FALSO NEGATIVO VERDADERO NEGATIVO
(f n )= 7 (v n ) = 26

VP
SENSIBILIDAD =   X 100 = 50 %

VP ♦ FN

VN
ESPECIFICIDAD = --------- X 100 = 81.25 %

VN ♦ FP

VALOR PREDICTIVO (o DIAGNOSTICO) DE UN RESULTADO POSITIVO 
VP

VP + FP
X 100 = 53.84 %

VALOR PREDICTIVO DE UN RESULTADO NEGATIVO = 
VN

= -----------X 100 = 78.78 %
VN + FN



]Wf'

TABLA X IX  

VALOR DEL PARAMETRO "DOLOR + INDURACION + EDEMA"
(O "ALTA PROBABILIDAD CLINICA DE PADECER TVP")
EN EL D IA G N O STIC O  DE T V P .

PARAMETRO ENFERMOS E STU D IA D O S

DOLOR + INDURACION 
+ EDEMA"__________

POSITIVO

NEGATIVO

CON TVP SIN TVP

VP = 7 
FN = 7

FP = 2 
VN = 30

SENSIBILIDAD = 5 0 %  
ESPECIFICIDAD = 93.75 5

VALOR DE UN RESULTADO POSITIVO 
VALOR DE UN RESULTADO NEGATIVO

77.78 % 
81.08 %

3 I Q L I O T E C A




