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Objetivos: evaluar estudios de series de casos y evaluar cuantitativamente los efectos de la trombdlisis
dirigida por catéter (TDC) y comparar la eficacia entre la TDC y anticoagulacion en pacientes con
trombosis venosa profunda (TVP) aguda de las extremidades inferiores para el tratamiento futuro.
Métodos: se realizaron busquedas en bases de datos relevantes, incluyendo PubMed, Embase,
Cochrane, Ovid MEDLINE y Scopus hasta enero de 2017. Los criterios de inclusion se aplicaron a
pacientes seleccionados con TVP aguda de extremidad inferior tratados con TDC o comparados con
TDC y anticoagulacién. En estudios de series de casos, las estimaciones agrupadas de los resultados de
eficacia para la tasa de patencia, la lisis completa, la retrombosis y el sindrome postrombdtico (SPT)
se calcularon a través de los estudios. En estudios que compararon la TDC con la anticoagulacién, se
calculé el resumen de las razénes de posibilidades (RP). Resultados: 25 articulos (seis que comparan
TDC con anticoagulacidon y 19 series de casos) que incluyeron 2254 pacientes gienes cumplieron los
criterios de elegibilidad. En los estudios de series de casos, los resultados agrupados fueron: tasa de
patencia 0,87 (IC 95%: 0,85; 0,89), lisis completa 0,58 (IC 95%: 0,40; 0,75), retrombosis 0,11 (IC
95%: 0,06; 17,0), SPT 0,10 (IC 95%: 0,08; 0,12). Seis estudios que compararon los resultados de
eficacia entre la TDC y anticoagulacién mostraron que la TDC se asocié con una reducciéon de SPT (RP
0,38; IC 95%: 0,26; 0,55; p<0,0001) y una mayor tasa de patencia (RP 4,76; IC 95%: 2,14; 10,56;
p<0,0001). Conclusién: los pacientes con TVP aguda de extremidad inferior que reciben TDC se asocian
con una menor incidencia de SPT y una mayor incidencia de tasa de patencia. En nuestro metanalisis,

la TDC es un tratamiento efectivo para pacientes con TVP aguda de extremidad inferior.

Descriptores: Trombose Venosa profunda de la Extremidad Superior; Trombose de la Vena; Eficacia;

Metaanalisis.
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Introduccion

La trombosis venosa profunda (TVP) en la
extremidad inferior es una enfermedad vascular comun.
La TVP no solo causa una gran influencia en el tratamiento
y el prondstico de los pacientes, sino que también
representa una importante carga de enfermedad clinica
y economica en los sistemas de cuidados de salud®-
La incidencia anual de la TVP en la pierna esta entre
48 y 182 por 100.000 en la poblacién®. A medida que
la poblacion envejece, la incidencia de la TVP aumenta
constantemente®. La TVP puede complicarse por una
embolia pulmonar (EP) a corto plazo y puede causar el
sindrome postrombdtico (SPT) a largo plazo, que puede
afectar negativamente la calidad de vida®®.

Los objetivos del tratamiento para la TVP aguda
de extremidad inferior son prevenir la EP y reducir
la incidencia de SPT®. El tratamiento convencional
con anticoagulantes esta dirigido principalmente a la
prevencion de la EP y TVP recurrente(®, sin embargo, mas
de la mitad de los pacientes con TVP han desarrollado
algun grado de SPT en seguimiento posterior a la
terapia®. Las medias de compresion elasticas también
fueron recomendadas en la 92 edicién: Guias del Colegio
Americano de Médicos del Térax, Guias de Practica Clinica
Basadas en la Evidencia [American College of Chest
Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines]
para pacientes con TVP para prevenir el SPT?), sin
embargo, recientemente, un metanalisis (seis ensayos
de control aleatorios que incluyeron 1462 pacientes)
mostré que las medias elasticas de compresién no son
capaces de prevenir el SPT®, Debido a la efectividad
limitada de la terapia de anticoagulantes para la
TVP, la trombdlisis dirigida por catéter (TDC) ha sido
desarrollada por radidlogos intervencionistas como un
tratamiento agresivo para la TVP desde 1994®), Aunque
la TDC ha sido sugerida por el Colegio Americano de
Médicos del Térax en la, Terapia Antitrombdtica para
la Enfermedad del Tromboembolismo Venoso (TEV):
Guia de la Revista CHEST® [Antithrombotic Therapy
for VTE Disease: CHEST guideline and Expert Panel
Report] publicado en 2016, la evidencia para apoyar la
TDC frente la TVP es limitada. Con el fin de evaluar la
evidencia para apoyar la TDC frente la TVP.

El proposito de este metanalisis fue (1) evaluar
estudios de series de casos y evaluar cuantitativamente
los efectos de la TDC y (2) comparar la eficacia entre
la TDC y anticoagulacién en pacientes con TVP aguda
de las extremidades inferiores para tratamiento en el
futuro.

Seguimos el enunciado de Elementos de Informes
Preferidos para Revisiones Sistematicas y Metanalisis
(siglas en inglés de Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses - PRISMA) para
reportar este metanalisis®.

Métodos

La busqueda bibliografica se realizd6 usando Ovid
MEDLINE (1946 a enero de 2017), PubMed (31 de
enero de 2017), Embase (1974 a enero de 2017),
Cochrane Library (2016) y Scopus (1960 a enero
de 2017). La ldogica booleana (en inglés) se us6 con
términos de busqueda que incluyen: (“catheter-
directed thrombolysis” OR “catheter-directed therapy”
OR ‘catheter-directed treatment”) AND (“deep vein
thrombosis” OR

identificaron estudios adicionales a través de la lista de

"venous thromboembolism”). Se
referencias de los articulos seleccionados que fueron
revisados. El programa de computador Endnote se
utilizé para manejar las citas obtenidas a través de la
blusqueda en la base de datos.

Dos autores (Wang y Zhang) establecieron
independientemente la elegibilidad para el estudio;
cualquier diferencia en la opinion sobre la elegibilidad
se resolvio mediante discusion o consultando al autor
correspondiente (Mu) y al equipo de investigacion.
Todos los resimenes fueron revisados utilizando los
criterios de inclusion y exclusién para limitar la seleccién
de los estudios considerados para el metanalisis. Los
estudios tenian que cumplir los siguientes criterios
(1) estudios sobre la TDC para tratar la TVP aguda
de extremidad inferior o estudios que comparaban la
TDC mas anticoagulacion con anticoagulacion sola; (2)
fueron elegibles los ensayos clinicos aleatorios (ECA), los
estudios comparativos no aleatorizados y los estudios de
series de casos; (3) estudios que informaron los datos
en uno o mas resultados del estudio (SPT, lisis completa,
tasa de patencia, TVP recurrente); (4) los pacientes
tenian 218 afios de edad; (5) tamafio de muestra =10
pacientes; (6) articulos publicados en estudios de inglés
revisados por pares. Los estudios se excluyeron si eran
(1) estudios irrelevantes para TDC; (2) estudios que
informan TVP crénica o superior; (3) estudios que no
proporcionaron datos Utiles; (4) estudios de informes de
casos o articulos duplicados.

Los datos fueron extraidos de todos los estudios
revisores

incluidos por dos independientes. Los

desacuerdos sobre la discrepancia se resolvieron
consultando al autor correspondiente. Se extrajeron el
primer autor, afio de publicacion, disefio del estudio,
region, edad media, proporcién de hombres y mujeres,
método de tratamiento, agente trombolitico, resultados
de efectividad (SPT, lisis completa, tasa de patencia,
TVP recurrente), el tiempo de seguimiento y método de
diagndstico de la TVP.

La evaluacion del riesgo de sesgo fue realizada de
forma independiente por dos investigadores (Wang and
Zhang). La calidad de los estudios de ensayos clinicos
aleatorios (ECA) incluidos se evalué mediante el uso de

la escala de Jadad, los elementos de calidad evaluados
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fueron los siguientes: descripcion de aleatorizacién en los
estudios (2 puntos), cegamiento (2 puntos) e informacién
de desercion (1 punto). Las puntuaciones <2 se dividen
en literatura de baja calidad y = 3 se dividen en literatura
de alta calidad®®. Todos los estudios comparativos
no aleatorizados y series de casos incluidos fueron
evaluados por la Escala de Newcastle-Ottawa (ENO)(D,

La calidad de un estudio se juzgd en la seleccién de los

grupos de estudio, la comparabilidad de los grupos y la

determinacion de los resultados. La alta calidad se juzgd
si los estudios recibieron una estrella en cada dominio.
Los resultados de eficacia incluyeron la aparicidon

de SPT, la tasa de lisis completa, la tasa de patencia y

la retrombosis.

(1) La aparicion de SPT se diagnostica mediante la
escala de Villalta, que incluye cinco sintomas (dolor,
calambres, pesadez, parestesia y prurito) y seis
signos clinicos (edema pretibial, induracion cutanea,
hiperpigmentacién, enrojecimiento, ectasia venosa
y dolor durante la compresion de la pantorrilla).
Cada signo/sintoma se clasifica en 0 (ninguno), 1
(leve), 2 (moderado) o 3 (grave) y los puntos se
suman para obtener una puntuaciéon total: 0-4
sin SPT; 5-14 SPT leve/moderado; 15 o mas, o
presencia de Ulcera severat?.

(2) El porcentaje de trombdlisis se defini6 como
Grado I (£50%); Grado II (50-90%) y Grado III
(trombdlisis completa)®3.

(3) La tasa de patencia es el porcentaje (0-100%)
de patencia postratamiento. La patencia se
defini6 como recuperada cuando se produjeron
los siguientes hallazgos: Flujo en la vena iliaca y
femoral, compresibilidad de la vena y ausencia de
obstruccion venosa funcional®®,

(4) Retrombosis se define como la TVP comprobada
por imagenes que involucran un nuevo segmento
Venoso O un segmento venoso previamente
involucrado para el cual se ha obtenido una mejoria
sintomatica y de imagenes en un paciente con al
menos un episodio previo de TVP1%),

Utilizamos el programa de computador Stata 12.0
(Stata Corporation, College Station, TX, EE. UU.) para
realizar el metandlisis. Los datos sobre los resultados
de eficacia en los estudios de series de casos fueron
proporciones agrupadas y los datos en ECA o estudios
comparativos no aleatorizados se extrajeron para calcular
razénes de posibilidades (RP) e intervalos de confianza
(IC) de 95% asociados. Todos los metanalisis se realizaron
utilizando modelos de efectos fijos y aleatorios. La prueba
Q de Cochran vy el indice I? fueron estadisticas calculadas
para proporcionar informacion sobre la heterogeneidad
entre los estudios. Un indice I? <25% se consideré como
baja heterogeneidad, y un indice I? >50% se consider6
como una alta heterogeneidad, de acuerdo con el método

sugerido por Higgins et al.(® El sesgo de publicaciéon se
examind usando la prueba de asimetria de regresion de
Egger” y la prueba de correlacién de rango ajustada
de Begg(®. Ademas, realizamos analisis de subgrupos
basados en el agente trombolitico y el disefio del estudio.
Se realizaron varios analisis de sensibilidad para evaluar
la robustez de nuestros hallazgos. Todas las pruebas
estadisticas fueron de dos colas.

Resultados

Después de las busquedas en la base de datos, se
recuperaron 1.684 articulos y se identificaron otros 12
articulos potenciales a partir de las citas. En total, nuestras
busquedas electrdnicas identificaron 734 citas Unicas luego
de la eliminacién de publicaciones duplicadas mediante
la seleccién de los titulos y resimenes del estudio.
Después de aplicar los criterios de inclusion y exclusion,
se consideraron 25 articulos para nuestro metanalisis, de
los cuales 19 estudios de series de casos®®37 integrando
a 1647 pacientes y otros seis estudios*43%42 que
compararon la TDC con anticoagulacién con 607 pacientes
cumplieron con los criterios de elegibilidad. El proceso de
abstraccion de datos se muestra en la Figura 1.

Seis estudios de comparaciéon que incluyen 4
ECA(14,39-41) y 2
aleatorizados®©®4?, diecinueve estudios de series de

estudios comparativos no
casosqueincluyen9estudiosprospectivos(19-22:25-26,28,30,33)
y diez estudios retrospectivos(?3-24:27,29,31-32,34-37) todos
fueron publicados en revistas revisadas por pares.
Excepto un estudio®? que no describié el método de
diagnostico de la TVP, los otros confirmaron la presencia
de TVP usando ultrasonografia duplex o venografia.
Cuando se realizd6 la TDC, se infundid activador
(AP-tr),
uroquinasa, alteplasa o Retavase. Las caracteristicas

de plasmindégeno tisular recombinante
de los estudios incluidos se resumen en la Tabla 1.
El metanalisis de estudios que compararon la TDC
con un grupo de anticoagulacion:
(1) SPT:
de SPT. Los datos agrupados mostraron que los

cuatro estudios®84%-42) informaron datos
pacientes tratados con TDC tuvieron una reduccién
significativa de la aparicion de SPT (RP 0,38; IC
95%: 0,26-0,55; p<0,0001). (Figura 2)

(2) Tasa de patencia: los datos agrupados de cinco
estudios elegibles(438-40:42) sugirieron que el grupo
de TDC tenia una tasa significativamente mayor
de tasa de patencia de 6 meses que el grupo de
anticoagulacion (RP 4,76; IC 95%: 2,14-10,56;
p<0,0001). (Figura 2)

(3) Retrombosis: Dos estudios informaron resultados de
retrombosis*®*?ylosresultados agrupados mostraron
que no se revelaron diferencias significativas entre
la TDC y el grupo de anticoagulaciéon (RP 0,55; IC
95%: 0,04-5,42; p>0,05).
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1.684 articulos identificados a partir de base de dados eletrénica
(PubMed 5686, biblioteca Cochrane 44, Embase 392,
Scopus 544, Ovid 138)

12 articulos de otras fuentes
(documentacion de referencia)

v v

| 1.696 articulos totales recuperados para analisis |

A4

962 articulos duplicados

A 4

734 articulos después de que se eliminaron los
duplicados seleccionados segin el titulo y el resumen

604 articulos excluidos en base a la informacion del resumen

(151 no sobre estudios TDC, 133 informes de casos, 101 articulos de revision,
132 no sobre estudios de TVP, 6 estudios en nifios, 25 estudios sobre SPT,

35 sin resultados, 21 estudios no reelevantes)

A\ 4

A 4

130 articulos de texto completo evaluados para eligibilidad

105 articulos de texto completo excluidos
(13 solo resumen, 51 datos no utiles, 19 TVP superior o cronica,
15 mismos datos, 7 tamafio de muestra demasiado pequefio)

\ 4

A 4

25 estudios incluidos en el metanalisis

Figura 1: Diagrama de flujo de la seleccién del estudio

Estudio SPT %
RP (IC 95%) peso
1
|
. A2 ¢ 0. . 14,52
AbuRahma ¢ 2001} { ; 0.12 { 0.03.0.47 )
i
I
; 0.56 { 0.31,0.99 35.48
Enden (20123 e a— { 3
|
|
Haig ¢ 20167 _—— 0.31 { 0.16,0.57 ) 41.17
|
i
|
Lee 20132 4 0.38 { 0.11,1.39 ) 8.83
|
|

0.38 { 0.26,0.55 100.00
En total ({I-cuadrada = 38.4%. p = 0.182) @ )

oazs 1 s
Estudio Tasa de pat:r;c;rg 351;6 meses DZE;D
AbuRahma (2001} ;—0— 15.63 ( 3.58,68.18 ) 15.59
Elsharawy {20022 ; 32.50 ( 4.68,225.53 ) 11.23
Enden (2012) —_— i 217 (1.21,3.91 ) 28.26
Enden (2009) —-—;— 318 (142,712 ) 24.88
Lee (2013) —.—é— 3.20 ( 1.04,9.85 ) 20.04

En total ((I-cuadrada = 65 6%, p = 0.020) ® 4.76 ( 2.14,10.56 ) 100.00

son del andlisis de sfectos aleatorics i

e . ' 2

Figura 2: El diagrama de bosque muestra SPT agrupados, tasa de patencia después de TDC e IC de estudios de TDC
con un grupo de comparacién
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El metanalisis de estudios de series de casos en
la TDC:

(1) (1) SPT: 8/19 (menos de la mitad) estudios(1®:21.23
25-26,30-31,37) reportaron resultados de SPT que indican
una baja incidencia de SPT después de la TDC. La
tasa de SPT después de la TDC vari6 de 8% a 21%.
La tasa de SPT agrupada fue de 0,10 (0,08-0,12)
e I? fue del 10,0% (p=0,353) lo que indicé baja
heterogeneidad.

2) (2) Entre los 12

estudios(19-20,23-25,27-28,30,35-37) ge elimind un estudio®

Tasa de patencia:
porque no hubo una tasa de patencia total, pero
se informd la patencia de la vena iliaca o femoral
sola. La tasa de patencia después de la TDC vario
de 70% a 92%. La Figura 3 mostré que la tasa
de patencia agrupada fue de 0,87 (0,85-0,89),
la I? fue del 42,0% (p=0,055) lo que indica
heterogeneidad moderada. La tasa de patencia se

redujo de acuerdo con la duracién del seguimiento,
por ejemplo, 89% a 1 afio, 86% a los 2 afos y 82%
después del seguimiento de 2 afos.

(3) Lisis

reportaron la tasa de lisis completa, lo que indica

completa: Once estudios(?2-23,25-27,29-33,35)
los resultados iniciales de la trombdlisis. La lisis
completa vario del 16% al 95% después de la TDC.
Los datos agrupados mostraron que los pacientes
con TDC que fueron tratados tuvieron una lisis
completa moderada 0,58 (0,40-0,75). Se detectd
una alta heterogeneidad (I? =0,978, p=0,000) para
los estudios incluidos (Figura 4).

(4) Retrombosis: Entre nueve estudios(19:22-23,25,30-32,34-35)
se excluyé un estudio®* debido a cero eventos de
retrombosis reportados. La retrombosis ocurridé en
las primeras semanas o afios posteriores durante

el seguimiento.

i tasa de patencia -~
Estudio (IC 95%) Peso
1afo .

DU(Z019) [-- 0 90 (086, 004) 2072
Xua(2014) - 092 (085 000) 834
Engelbergern(2014) < 087080, ,094) 774
Strighers(2013) —— 0.70 (0.55, 0.85) 1.77
Jackson (2005) —— 080 (065 095) 176
Tetal parcial (1-cuadrada = 56 1%, p = 0.059) © 089 @56 092) 49232
o H
2 afos :
DU(2015) = 087 (082 092) 1876
Xue(2014) - 090 (082, 098) 682
Duan (2015) - 080 (072, 088) 553
Total parcial (1-cuadrada « 37 5%, p = 0 .202) O 086083 090) 3111
>2 afos
Manninen (2012) —— 0DB4 (074, 094) 419
Kolbel (2007 —— 077 (0.63,091) 210
Warner(2013) —te 075 (0.60, 0.90) 1.72
Xue(2014) — 085 (076, 094) 481
Backgaara(2010) g 082074 090) 675
Total parcal (I-cuadrada « 0 0%, p ~ 0. 744) < 082 (078 086) 1956
Heterogeneidad entre grupcs - p = 0 040 ‘
En total ((I-cuadrada = 42 0%. p = 0 055) ¢ 08785 089) 10000
\J |
. Oo8s8 (4] 088

Figura 3: El diagrama de bosque muestra la tasa de patencia agrupada después de la TDC e IC de estudios infor-

mados por tiempo

La tasa de retrombosis varié de 3% a 30% después
de la TDC. Los resultados agrupados de la retrombosis
fueron de 0,11 (0,06-0,17), la I?* fue del 78,4%
(p=0,000) lo que indica una alta heterogeneidad.

Se realizaron analisis de subgrupos para evaluar los
resultados de los estudios de series de casos por disefio
de estudio y el uso de diferentes agentes tromboliticos.
Para la tasa de patencia, los estudios prospectivos fueron
ligeramente mas bajos que los estudios retrospectivos.
Por el contrario, la tasa de lisis completa y SPT fueron
ligeramente superiores en los estudios prospectivos

que en los estudios retrospectivos. En cuanto a la

www.eerp.usp.br/rlae

retrombosis, presentd una mayor diferencia entre los
diferentes disefios de estudio. Los analisis de subgrupos
estratificados por agente trombolitico mostraron que
la uroquinasa tenia una mejor tasa de patencia y una
menor incidencia de SPT. La lisis completa y la tasa de
retrombosis fueron mas altas en mas de 2 estudios con
agentes tromboliticos.

Al evaluar los ECA por puntaje de Jadad, los
cuatro ECA tuvieron una descripcién adecuada para la
aleatorizacién, y mostraron una evaluacion ciega de los
resultados. La informacion fue proporcionada en todas los

ECA. Por lo tanto, cuatro ECA(#43%-41) fyeron en general de
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alta calidad (Apéndice 1). Todos los no ECA y los estudios
de series de casos se evaluaron mediante la escala
IOS 12 estudios(19-23,25,28,31-32,34»35,38)

fueron en general de alta calidad. Tres estudios(26:2937)

Newcastle-Ottawa,

tuvieron resultados presentes al inicio del estudio y
dos estudios®%33) no tuvieron una evaluacién de los
resultados. Al mismo tiempo, cinco estudios(#27:30. 36,42)
no tuvieron un seguimiento adecuado y un estudio®®
no tuvo informe de la duracidon del seguimiento. Estos

nueve estudios(?426-27,29-30,33,36-37,42) fyeron generalmente
de baja calidad.

Se realizd un sesgo de publicacion significativo solo
en la tasa de patencia de los estudios de series de casos:
prueba de Begg (p=0,001), prueba de Egger (p=0,001).
No se realizd ningln sesgo de publicacion para la lisis
completa. No se detectaron evaluaciones de sesgo de
publicaciéon en otros dos puntos finales (retrombosis,
SPT) debido al nimero limitado de estudios implicados“?.

lisis completa k]
Estudio {IC O5%) Peso
D 20153 = D36 (0.3, 0.47) 9.41
Flemgo(2015) — 092 (0.81, 1.03) 9,14
Jacks on{Z005]) —— 018 (0.04, 0.32) &.91
Lif2015) —-— 0.62 {0.56, 0.68) 2.37
Manninen {20125 ! —— 0,789 (0.68, 0.90) 8.15
park(2008) —-— 0.53 {0.36, 0.70) B8.71
Frotack{Z007) —-— D63 (0.52, 0.74) 2.11
Sharif{2013) ——  0.91 {0.81, 1.01) 2.20
Casellal2007) —— 0.28 (0.07, 0.49) 836
Strijkers(2012) —=— 0.95(0.88, 1.02) 833
Engelberger(2014) — 0.16 (0.08, 0.24) 8.30
En total {{|-cuadrada’ = 97.8%, p = 0.000) {:} 0.58 (0.40, 0.75) 100,00
MNOTA: los pesos son del an, g lisis de efectos
aleatorios
I T

=1.03 0

1.02

Figura 4: El diagrama de bosque muestra la tasa de lisis completa agrupada después de la TDC y los IC de los

estudios reportados

Discusion

El tratamiento de la TVP
anticoagulante, trombdlisis farmacoldgica (trombodlisis

incluye terapia
sistémica, trombolisis dirigida por flujo, trombdlisis

dirigida  por catéter), trombectomia mecanica

percutanea, trombectomia quirdrgica y fisioterapia
(medias de compresién). La recomendacion preliminar
sobre el tratamiento de la TVP aguda de extremidad
inferior es la TDC como terapia de primera linea®**4,
Una guia reciente de la terapia antitrombdtica para la
enfermedad de TEV todavia sugiere que los pacientes
con TVP aguda de extremidad inferior tienen mas
probabilidades de beneficiarse eficazmente de la TDC®.
Sin embargo, es evidente que son de baja calidad y
necesitan de mas estudios para autenticarse. En general,
la mayoria de los estudios sobre terapia de TDC para
pacientes con TVP fueron series de casos sin grupos
de control. Nuestro metanalisis, que incluye 6 estudios
comparativos y 19 no comparativos, mostré que el TDC
se asocid con una buena eficacia en pacientes con TVP
aguda de las extremidades inferiores.

El SPT es un trastorno cronico que se desarrolla
en 25-50% de los pacientes después de TVP®*®, por
lo que la prevencion de SPT es crucial. En nuestro
metanalisis de estudios no comparativos, 8/19 estudios
registraron SPT durante el seguimiento, SPT se produjo
en menos de la mitad de los estudios y una tasa baja de
agrupacion de SPT de 0,10 (IC 95%: 0,08-0,12) podria
indicar que la TDC tiene un alto valor para prevenir SPT.
Los metanalisis ya evaluaron la eficacia del TDC con un
pequefio nimero de estudios incluidos. En 2012, una
investigacion“® encontré una reduccidn significativa
en el riesgo de SPT cuando se compard el TDC con la
anticoagulacion sistémica con dos estudios incluidos. En
2015, otra investigacidn” encontré el mismo resultado
de una reduccidn significativa en el riesgo de SPT que
compara TDC mas anticoagulacién con anticoagulacién
sola con dos estudios incluidos. Encontramos los
mismos resultados en cuatro estudios incluidos, que
muestran TDC con una reduccion significativa de SPT en
comparacion con la anticoagulacion.

Nuestros analisis agrupados de estudios no
comparativos han demostrado que los pacientes con TVP
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aguda de extremidad inferior después de la TDC tenian
una tasa de patencia alta, lo que indica la eficacia del
tratamiento con TDC. Los resultados agrupados de cinco
estudios de comparacion incluidos fortalecen el grupo
de TDC con una tasa de patencia significativamente mas
alta que el grupo de anticoagulaciéon. Un metanalisis
previo“® que reunié ocho ECA en China sugirio que
la tasa de eficacia del TDC para el tratamiento de
la TVP aguda en las extremidades inferiores fue
significativamente mayor que la de la trombdlisis venosa
superficial. Se pensd que la razén era que los farmacos
tromboliticos pueden ser directamente activos en el
sitio de trombodlisis para maximizar la activacion del
plasmindgeno y disolver eficazmente el trombo. La tasa
de patencia disminuyd gradualmente de 1 afio a 2 afos
y mas de 2 afios. La investigacidon existente mostré que
la patencia venosa estaba directamente relacionada con
el desarrollo de SPT®*9-50),

El resultado agrupado de la lisis completa fue de
0,58 (IC 95%: 0,40-0,75). La Sociedad de Radiologia
Intervencional sugiri umbrales de eficacia para la
eliminacion del trombo endovascular para TVP: se sugirié
un valor umbral superior al 80% para la eliminacién de
mas del 50% del trombo®V, Sin embargo, el umbral
sugerido para la eliminacion de todos los trombos no esta
claro. La alta heterogeneidad significativa observada en
nuestro trabajo puede variar en los disefos de estudio y
el tamafio de muestra entre los estudios. Un metanalisis
de 11 ensayos de anticoagulacién aleatorizados
mostrdé que el problema del trombo residual después
del tratamiento inicial con TVP se correlacionaba
fuertemente con el riesgo de tromboembolismo venoso
recurrente (TEV)G? |

En nuestro metandlisis de estudios no
comparativos, ocho estudios agrupados tuvieron una
mayor tasa de retrombosis que la trombosis recurrente
temprana en 20 estudios observados en las guias para
el tratamiento de la TVP de las extremidades inferiores
con el uso de la eliminacién endovascular del trombo®b.
La discrepancia puede ser causada por los diferentes
grados de problema residual del trombo. En la TVP
recurrente no se encontraron diferencias apreciables
entre la TDC y los grupos con anticoagulacién exclusiva
de nuestro metanalisis de dos estudios incluidos. Otro
ensayo de TORPEDO (siglas en inglés de Thrombus
Obliteration by Rapid

Intervention in Deep Venous Occlusion)®® encontré una

Percutaneous Endovenous
reduccion significativa en la TEV recurrente cuando se
comparo la intervenciéon endovenosa percutanea mas la
anticoagulacion con la anticoagulacién sola. Por lo tanto,
se necesitan mas ensayos controlados para detectar la
incidencia de retrombosis para diferentes tratamientos
de la TVP.

Nuestros anadlisis de subgrupos presentaron una
mayor diferencia en la retrombosis entre los estudios
prospectivos y retrospectivos: la retrombosis en estudios
retrospectivos fue 4 veces mayor que en estudios
prospectivos. Las razones para explicar el resultado
fueron las siguientes: en estudios de laboratorio
retrospectivos originales (1) la hipercoagulabilidad, un
factor de riesgo conocido de la TVP recurrente, se mostrd
en un tercio de todos los pacientes®%), (2) la demora en
la colocacion del stent se considerd la razén principal de
la retrombosis temprana®®. Los analisis de subgrupos
estratificados por agente trombolitico mostraron que la
uroquinasa tenia mejor eficacia que dos o mas agentes
tromboliticos combinados. Ademas, investigacidones
existentes informan que la uroquinasa es ampliamente
utilizada en China por ser de precio mas bajoG?.

Se deben reconocer varias limitaciones al interpretar
los hallazgos de nuestro metanalisis. En primer lugar, casi
la mitad de los estudios fueron retrospectivos, por lo que
el sesgo de recuerdo no se puede descartar. En segundo
lugar, algunos datos (tasa de patencia) disponibles
para el analisis estaban sujetos a sesgo de publicacién
porque es probable que los resultados positivos con la
TDC tiendan a publicarse. Por Ultimo, solo se incluyeron
los estudios en inglés revisados por pares, se ignoraron
las revistas que no estaban en inglés.

Sin embargo, nuestro estudio también tiene fuerza.
Esto se debe a que hacemos un analisis exhaustivo de
los resultados de eficacia del tratamiento de la TDC,
incluidos los estudios de comparacion y los estudios
no comparativos, que pueden proporcionar evidencia
disponible sobre la evaluacién de la TDC.

En conclusién, nuestro metandlisis indica que el
uso de la TDC se asocia con una incidencia reducida
de SPT y una alta incidencia de tasa de patencia, pero
una eficacia poco clara de la retrombosis en pacientes
con TVP. La uroquinasa es el agente trombolitico mas
recomendado para la TDC. La TDC farmaco-mecanica,
la TDC acelerada por ultrasonido o combinados con otra
tecnologia de asistencia son consideraciénes serias para
expandir las ventajas de la TDC. Ademas, se necesitan
ECA mucho mejor disefiados para aclarar y mejorar la

eficacia y la seguridad del tratamiento con la TDC.
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