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Resumen
Int roducción: El deterioro renal postoperatorio puede ser út il para predecir el resultado y la super-
vivencia de la reparación de aneurismas de aorta abdominal, tanto abierta como endovascular.
Obj et ivo:  Evaluar la función renal en cirugías de aorta abdominal, y analizar su capacidad pre-
dict iva de eventos adversos a corto y largo plazo.
Pacient es:  Trescientos diez pacientes con aneurisma de aorta abdominal intervenidos en nues-
t ro cent ro (cirugía n = 150, reparación endovascular [EVAR] n = 160) ent re 2003 y 2007, con se-
guimiento medio postoperatorio de 37,9 meses.
Mét odos:  Recogida prospect iva de datos clínicos y función renal cada 12 horas hasta el tercer 
día posquirúrgico. Análisis univariante y mult ivariante, curvas COR y funciones de supervivencia 
de Kaplan-Meier.
Result ados:  La edad y el riesgo ASA fueron superiores en el grupo endovascular (p < 0,001). La 
mortalidad perioperatoria fue del 4 % (4 % cirugía, 4,4 % EVAR, p = 0,869), y la creat inina basal fue 
similar en ambas técnicas (cirugía 1,10 ± 0,21 mg/ dl, EVAR 1,08 ± 0,25 mg/ dl; p = 0,570). El fallo 
renal preoperatorio se asoció (p < 0,001) a mayor mortalidad perioperatoria, complicaciones y 
reintervención, pero no se comportó de forma independiente a otros factores. El fallo renal post-
operatorio fue más frecuente en cirugías abiertas (39,8 % frente a 21,8 %,  odds rat io [OR] = 1,82, 
p = 0,015) y predij o signifi cat ivamente (p < 0,001) eventos adversos en cirugía y en EVAR, así como 
inferior supervivencia a 3 años (log rank p = 0,038). El análisis mult ivariante confi rmó su excelen-
te perfi l predict ivo para ambas técnicas (cirugía OR = 4,7, EVAR OR = 4,4). El riesgo fue máximo a 
part ir de 1,40 mg/ dl de creat inina máxima en los 3 días postoperatorios (COR AUC 0,919).
Conclusiones:  El  det erioro post operat orio de la función renal puede indicar qué grupos de 
 pacientes sufrirán más eventos adversos a corto y largo plazo, de forma más precisa e indepen-
diente que ot ros marcadores de riesgo.
© 2010 SEACV. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
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Introducción

El riñón desempeña un papel clave en el éxito de la repara-
ción quirúrgica de los aneurismas de aorta abdominal.  Una 
función renal basal deteriorada aumenta el riesgo de morta-
l idad y complicaciones posprocedimiento 1-3.  El  empeora-
miento de dicha función t ras la cirugía ocurre en un 5,4-43 % 
de pacientes 4,5,  en probable relación con clampaj es,  mi-
croembolizaciones o síndrome de isquemia-reperfusión 4,6.

La reparación por técnicas endovasculares (EVAR) elimina 
la necesidad de clampaj e, minimizando además el t rauma 
quirúrgico. No obstante, muchos autores han descrito em-
peoramiento de la función renal t ras EVAR 7-9,  probablemen-
te causado por isquemia-reperfusión, medios de cont raste o 

st ent s de fi j ación de la endoprótesis 10.
La ut ilidad pronóst ica de la función renal prequirúrgica es 

bien conocida 11,12 y se incluye en la mayoría de scores pre-
dict ivos 13,  incluso en los modelos más recientes 14,15.  Sin em-
bargo, hasta un tercio de pacientes sanos de más de 70 años 
present a al t eraciones en el  f i l t rado glomerular (FG) 16-18.  
Además,  revisando la l i t erat ura de los úl t imos 10 años 
(1999-2010), pueden encont rarse hasta 16 criterios diferen-
tes para defi nir el deterioro renal 9,19-22,  lo cual compromete 
su ut ilidad clínica y pronóst ica.

El det erioro post operat orio de la función renal ha sido 
descrito tanto para la cirugía abierta 2,23 como para los pro-
cedimientos endovasculares 9,24.  Su especifi cidad a priori  es 
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Postoperative renal impairment can predict outcomes and survival of open and 
endovascular abdominal aortic aneurysm repair

Abstract
Int roduct ion:  Postoperat ive renal impairment  can predict  outcomes and survival of  open and 
endovascular abdominal aort ic aneurysm repair.
Obj ect ives:  To assess renal funct ion in abdominal aort ic surgery,  and analysing it s predict ive 
power for both short  and long-term adverse events.
Pat ient s:  A total of 310 pat ients with abdominal aorta aneurysm who underwent  surgery in our 
cent re (open aort ic repair [OAR] n = 150, endovascular aort ic repair [EVAR] n = 160) from 2003 to 
2007, with a mean postoperat ive follow-up of 37.9 months.
Methods: Prospect ive collect ion of clinical data, serum creat inine determinat ions every 12 hours 
up t o 3rd post operat ive day.  Uni- and mult ivariat e analysis,  ROC curves and Kaplan-Meier 
survival plots.
Resul t s:  Mean age and ASA risk score were signif icant ly higher in t he endovascular group 
(p < 0.001). Perioperat ive mortality was 4.2 % (4 % open repair, 4.4 endovascular, p = 0.869), and 
preoperat ive creat inine levels were similar in bot h groups (OAR 1.10 ± 0.21 mg/ dl ,  EVAR 
1.08 ± 0.25 mg/ dl,  p = 0.570).  Preoperat ive renal impairment  (p < 0.001) was found t o be 
associated wit h higher short -t erm mortal it y,  complicat ions and reintervent ion,  but  wit hout  
showing independence to other risk factors. Postoperat ive renal dysfunct ion was more common 
in open repair group (39.8 % vs 21.8 %,  odds rat io [OR]  = 1.82,  p = 0.015) and successful ly 
predicted (p < 0.001) adverse events both in open and endovascular repair,  and lower 3-year 
survival rate (log rank p = 0.038). The mult ivariate analysis confi rmed this predict ive power for 
bot h t echniques (open repair OR = 4.7,  endovascular OR = 4.4).  Risk was higher for serum 
creat inine values over 1.4 mg/ dl on any of the 3 postoperat ive days (ROC AUC 0.919).
Conclusions:  Postoperat ive renal impairment  more precisely ident ifi es groups of  pat ients at  
increased risk for short  and long-term adverse events, and independent ly of other risk factors or 
preoperat ive renal dysfunct ion.
© 2010 SEACV. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.

mayor y puede ser un buen marcador de la tolerancia sisté-
mica a la agresión quirúrgica,  infl uyendo en su evolución. 
Sin embargo, su incidencia es variable 5,  las series disponi-
bles t ienen un número limitado de casos 4,19 y su ut ilidad pro-
nóst ica no est á aún bien caract er izada en t érminos de 
mortalidad o complicaciones 25.

En este estudio analizamos la incidencia y el papel pro-
nóst ico del deterioro de la función renal t ras la reparación 
de aneurismas de aorta abdominal, tanto por técnica abier-
ta convencional como endovascular.

Material y métodos

Se planteó un estudio de cohortes ret rospect ivas seleccio-
nando de forma consecut iva todos los pacientes con aneu-
risma de aorta abdominal infrarrenal intervenidos en nuest ro 
cent ro en un período de 5 años (2003-2007),  por t écnica 
tanto abierta como endovascular. Se excluyeron cirugías que 
precisaran clampaj e interrenal o suprarrenal al haber de-
most rado un mayor empeoramient o post operat orio de la 
función renal que impediría la homogeneidad de ambos gru-
pos 7,26.  El estudio fue aprobado por el Comité de Ét ica Asis-
tencial del cent ro.

Se recogieron un t otal de 57 variables relat ivas a datos 
demográfi cos, biométricos, factores-marcadores de riesgo y 
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datos de la cirugía, de forma prospect iva para ambas técni-
cas. Los resultados se muest ran en la tabla 1.

El est udio de la función renal incluyó det erminaciones 
preoperatorias de creat inina (Cr) sérica y valores seriados 
cada 12 horas hasta el tercer día posquirúrgico. Los niveles 
de Cr en plasma se determinaron usando el método Jaffé de 
segunda generación,  en un analizador Hit achi® Cobas 600 
(Hitachi Corp., Amsterdam, Holanda). Se calculó el FG aj us-
tado a edad y peso según la fórmula de Cockroft  y Gault  27:  
(140 – edad) × peso/ Cr × 72. El deterioro de la función renal 
postoperatoria (DFRP) se defi nió como un valor de Cr sérica 
superior a 1,4 mg/ dl en cualquiera de las determinaciones 
realizadas hasta el t ercer día poscirugía;  esta cif ra fue la 
que presentó un mej or perfi l predict ivo empleando curvas 
de característ icas operat ivas del receptor (COR) (área baj o 
la curva 0,919, p < 0,001) 28.  Para el estudio de función renal 
se excluyeron 22 pacientes con condiciones nefrourológicas 
graves:  insufi ciencia renal crónica (n = 17) y nef rectomía 
(n = 5); no fueron excluídos 4 pacientes con t rasplante renal 
y niveles de Cr sérica normalizados.

El seguimiento postoperatorio se prolongó durante una me-
dia de 37,9 ± 19 meses, y la recogida de datos evolut ivos se 

completó mediante cuestación telefónica o visita clínica pro-
gramada. No hubo pérdidas de seguimiento. Se consideraron 
complicaciones mayores las de t ipo sistémico: síndrome coro-
nario agudo, insufi ciencia cardíaca con edema agudo de pul-
món, arritmia cardíaca, accidente cerebrovascular, isquemia 
mesentérica, fallo hepát ico, neumonía, sepsis de cualquier 
origen, insufi ciencia renal aguda, síndrome renoureteral o is-
quemia aguda de miembros inferiores. Además, se defi nió una 
variable denominada evento adverso temprano (EAT), que re-
cogió la ocurrencia de muerte, complicaciones mayores o re-
intervención durante los 30 días posteriores a la cirugía.

El análisis estadíst ico descript ivo ut ilizó la media y la des-
viación t ípica para dist ribuciones normales, y la mediana-re-
corrido intercuart íl ico para dist ribuciones asimét ricas. Las 
comparaciones ent re variables cual it at ivas emplearon la 
prueba de la Chi 2,  la comparación ent re dos medias empleó 
la t  de Student , y ent re medianas, la U de Mann-Whitney. El 
riesgo se evaluó primeramente mediante análisis univarian-
te;  aquellos factores con una probabil idad de error t ipo I 
más pequeña (p) se incluyeron en un modelo mult ivariante 
(regresión logíst ica binaria) por pasos hacia adelante.  Las 
variables se categorizaron mediante el empleo de curvas 

Tabla 1 Datos demográfi cos y de comorbilidades en los grupos abierto y endovascular

 Cirugía abierta (n = 150) Endovascular (n = 160) p

Edad media (años ± DE) 69,2 ± 7 75,2 ± 7 < 0,001
Riesgo ASA III o IV 46 % (n = 69) 62 % (n = 100) 0,096
IMC medio ± DE 28,6 ± 4 27,9 ± 4 0,123
Hábito tabáquico 93,3 % (n = 140) 83,7 % (n = 134) 0,143
Hipertensión arterial 58 % (n = 87) 61,2 % (n = 98) 0,560
Diabetes mellitus 14,7 % (n = 22) 10,6 % (n = 17) 0,284
Dislipidemia 52,7 % (n = 79) 39,4 % (n = 63) 0,019
Enfermedades cardiológicas 39,3 % (n = 59) 53,7 % (n = 86) 0,011
Cardiopat ía isquémica 29,3 % (n = 44) 36,5 % (n = 60) 0,128
Fibrilación auricular 10,7 % (n = 16) 10 % (n = 16) 0,847
EPOC 25,3 % (n = 38) 33,7 % (n = 54) 0,105
ACV previo 10 % (n = 15) 9,4 % (n = 15) 0,616
Enfermedad arterial periférica 35,3 % (n = 53) 32,5 % (n = 52) 0,352
Antecedentes nefrológicos 14 % (n = 21) 20 % (n = 32) 0,640
Seguimiento (meses) ± DE 37,8 ± 21 29,4 ± 17 < 0,001
Mortalidad < 30 días 4 % (n = 6) 4,4 % (n = 7) 0,869
Complicaciones mayores 17,3 % (n = 26) 20,62 % (n = 33) 0,378
Reintervención < 30 días 12 % (n = 18)* 5 % (n = 8) 0,026
Reintervención a fi n de estudio 16 % (n = 24) 12,5 % (n = 20) 0,256
Muerte a fi n de estudio 17,3 % (n = 26) 22,5 % (n = 36) 0,476
Evento adverso temprano (< 30 días) 22,7 % (n = 34) 23,7 % (n = 38) 0,821

Dat os quirúrgicos

Estancia media (días) ± DE 13,4 ± 7 9,7 ± 7 < 0,001
GAS medio ± DE 74,2 ± 11 81,3 ± 10 < 0,001
Tiempo quirúrgico medio (min) ± DE 228 ± 62 161 ± 68 < 0,001
Horas en RQ ± DE 75,1 ± 70 30,6 ± 50 < 0,001

*Reintervenciones < 30 días en el grupo de cirugía abierta: 5 reparaciones de evisceración, 3 t romboembolectomías de rama, 
3 procedimientos por isquemia aguda de miembro (2 by-pass y 1 profundoplast ia), 2 laparotomías para revisión de hemostasia, 
2 reintervenciones por estenosis de la anastomosis distal,  1 nefrostomía por sepsis de foco renal, 1 hemicolectomía izquierda por 
isquemia intest inal y 1 drenaj e de absceso inguinal.
ACV: accidente cerebrovascular; DE: desviación estándar; DFRP: deterioro de la función renal postoperatoria; EPOC: enfermedad 
pulmonar obst ruct iva crónica; GAS:  Glasgow Aneurysm Score;  IMC: índice de masa corporal (kg/ m 2);  RQ: Unidad de Reanimación 
Posquirúrgica.
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COR, buscando el punto con mej or relación sensibilidad-es-
pecifi cidad. Se ut il izó la prueba de correlación de Pearson. 
Las funciones de supervivencia de Kaplan-Meier se compara-
ron usando la prueba log-rank.  Se ut i l izaron los paquetes 
estadíst icos PASW Stat ist ics (SPSS Inc.,  Chicago, IL) y Stata 
(StataCorp LP., College Stat ion, TX).

Resultados

Se incluyeron 310 pacientes en el estudio, de los que 300 eran 
varones. Ciento cincuenta enfermos recibieron t ratamiento 
quirúrgico abierto y 160 fueron t ratados de forma endovascu-
lar (EVAR) (de ellos, 136 con endoprótesis GORE Excluder®).
Ninguna de las dos técnicas most ró diferencias signifi cat ivas 
en el conj unto de factores de riesgo o comorbilidades, aun-
que el grupo endovascular presentó una media de edad sig-
nif icat ivamente superior,  un mayor riesgo quirúrgico ASA 

(American Societ y of  Anest hesiologist s) y una prevalencia 
signi f icat ivament e superior de cardiopat ías (p = 0,011) 
 (tabla 1). El perfi l de paciente candidato j ust ifi ca, por tan-
to, una cifra de mortalidad perioperatoria (< 30 días) leve-
mente superior en dicho grupo (4,4 frente a 4,0 %).

El seguimiento se prolongó una media de 3 años y 2 meses 
en el grupo de cirugía abierta, siendo 8 meses inferior en el 
grupo endovascular. El grupo EVAR presentó mayor mortali-
dad fi nal, complicaciones mayores y EAT; por el cont rario, el 
grupo de cirugía abiert a t uvo un porcentaj e signifi cat iva-
mente superior de reintervenciones precoces. Estos y ot ros 
datos relat ivos al acto quirúrgico se resumen en la tabla 1.

La Cr preoperatoria media fue de similar orden en ambos 
grupos de t rat amient o (1,08 ± 0,2 mg/ dl  EVAR f rent e a 
1,10 ± 0,2 mg/ dl cirugía;  p = 0,527),  aunque porcentual-
mente más enfermos del grupo de cirugía abierta alcanza-
ran la disfunción renal prequirúrgica (tabla 2).  La mediana 
de deterioro fue 0,19 mg/ dl (recorrido intercuart íl ico [RI] 
0,34 mg/ dl) respect o a la basal ,  sin hal larse diferencias 
EVAR/ cirugía (Mann-Whitney p = 0,170) pese a que, en con-
j unto, el grupo endovascular siempre mantuviera cifras su-
periores (fi g.  1).  Sin embargo,  el porcentaj e de enfermos 
que sufrieron DFRP en algún momento de los t res días fue 
superior en el grupo de cirugía abierta: 45,8 % (n = 65) fren-
te a 29,5 % (n = 43) (Chi 2 p = 0,004) (tabla 2). En conj unto, 
un 37,5 % de los pacientes intervenidos (n = 108) sufrió DFRP; 
los principales factores de riesgo que predij eron su apari-
ción fueron un riesgo ASA mayor (p = 0,017),  hipertensión 
arterial (p = 0,026), diabetes mellitus (p = 0,046), antece-
dent es de cardiopat ía isquémica (p = 0,044),  f ibri lación 
auricular (p = 0,013) y un t iempo quirúrgico superior a 
247 minutos (p = 0,035).

Una Cr preoperatoria superior a 1,4 mg/ dl se asoció a ma-
yor  est ancia media (14, 5 ± 9 f rent e a 10, 8 ± 7 días, 
p = 0,001), y también a mayor tasa de complicaciones mayo-
res, reintervención y EAT, sin most rar una asociación signifi -
cat iva con la mortalidad perioperatoria a 30 días o a fi n del 
estudio. Por el cont rario, el DFRP se asoció signifi cat ivamen-
te a todas las variables de resultado, tanto tempranas como 
t ardías (t abla 3).  Las funciones de supervivencia de Ka-
plan-Meier most raron la ventaj a predict iva del DFRP respec-
to a la función renal precirugía (fi g.  2):  el grupo con DFRP 
presentó una supervivencia global del 84 % al año y del 78 % 
a los dos años,  f rente a cif ras del 96 % y 92 %, respect iva-
mente, en el grupo con función renal normal.
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Figura 1 Evolución de las cifras de creat inina sérica (Cr) para los grupos de cirugía abierta y t ratamiento endovascular, en las pri-
meras 72 horas postoperatorias. En roj o, mediana y recorrido intercuart ílico (RI) para el grupo EVAR; en azul, mediana y RI para el 
grupo de cirugía abierta. Las barras representan el porcentaj e total de pacientes con deterioro de la función renal postoperatoria 
(DFRP, Cr > 1,4 mg/ dl) en cada momento.

Tabla 2 Incidencia de deterioro de función renal 
preoperatorio y postoperatorio en función de la técnica 
quirúrgica. Se indican las cifras globales (sin dist inguir 
la técnica quirúrgica) e individualizadas para cirugía y EVAR

 Global Cirugía EVAR p

Deterioro 
 preoperatorio

18,8 % 
(n = 54)

20,4 % 
(n = 29)

17,1 % 
(n = 25)

0,473

DFRP 37,5 % 
(n = 108)

45,8 % 
(n = 65)

29,5 % 
(n = 43)

0,004

DFRP: deterioro de la función renal postoperatoria (creat inina 
sérica > 1,4 mg/ dl);  EVAR: reparación por técnicas 
endovasculares.
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También se est udió el  det erioro renal  a t ravés del  FG 
calcu lado, obteniendo resultados similares a la Cr sérica ais-
lada (datos no most rados) y un perfi l predict ivo menos signi-
fi cat ivo en el análisis mult ivariante (fi g. 3).

En la regresión logíst ica binaria se incluyeron las 6 varia-
bles con mayor fuerza de asociación al suceso EAT (fi g. 3). 
Los puntos de corte para categorizar estas variables se de-
terminaron mediante curvas COR. El factor predictor de EAT 
que se comportó de forma más independiente fue el DFRP, 
tanto en el grupo de cirugía abierta (odds rat io [OR] 4,7, IC 
95 % 2-11) como en el grupo endovascular (OR 4,4,  IC 95 % 
2-9,5).  Un t iempo quirúrgico superior a 247 minutos (unas 
4 horas) también se asoció a EAT, pero lo hizo bien con OR 
menores, bien con intervalos de confi anza más próximos a la 
unidad que la Cr sérica, lo que cuest iona su validez.

Discusión

La incidencia de deterioro renal t ras la reparación de aneuris-
mas de aorta abdominal se ha est imado previamente en cifras 

que oscilan entre el 5,4 % 19 y el 43 % 25, aunque los  valores más 
usuales rondan el 25 % (Tallgren et  al, 22 % 4,  Gha gheri et  al,  
23,6 % 20, Ellenberger et  al, 26 % 3, Welten et  al, 27 % 23). Nuestra 
incidencia global es levemente superior a esas cifras (37,5 %), 
aunque la enorme disparidad de criterios hace difícil compa-
rarlas; de hecho, este es el segundo estudio publicado en em-
plear un crit erio validado en la muest ra (curva COR) para 
defi nir un punto de corte ópt imo 3. En cualquier caso, se t rata 
de una complicación frecuente y conocida.

Las causas úl t imas del DFRP est án aún por det erminar, 
pero se han relacionado principalmente con la hipotensión y 
el baj o gasto cardíaco int raoperatorio y postoperatorio 4 y, 
en general,  con el grado de agresión quirúrgica 3.  Nuest ra 
evidencia apoya estos result ados al encont rar asociación 
con un t iempo quirúrgico superior a las 4 horas (p = 0,035) y 
una incidencia signifi cat ivamente mayor en el grupo de ciru-
gía abierta (45,8 frente a 29,5 % Chi 2 p = 0,004). Cabe consi-
derar, por tanto, al DFRP como un marcador del impacto del 
procedimiento quirúrgico en la estabilidad sistémica del pa-
ciente. La evidencia al respecto de qué técnica es más reno-
lesiva es cont rovert ida:  varios estudios sugieren un daño 

Tabla 3 Asociación del deterioro preoperatorio y postoperatorio de la función renal con las variables de resultado

Deterioro preoperatorio DFRP

 Sí (n = 54) No (n = 234) p Sí (n = 108) No (n = 180) p

Mortalidad perioperatoria  3 10 0,683* 13  0 < 0,001
Complicaciones 16 31 0,003 35 12 < 0,001
Reintervención precoz  8 18 0,100 19  7 < 0,001
Reintervención fi n de estudio 12 30 0,048 27 15 < 0,001
EAT 20 48 0,010 44 24 < 0,001
Muerte a fi n de seguimiento 15 40 0,072 29 26 0,010

*Prueba exacta de Fisher; en el resto de comparaciones, prueba Chi 2.
DFRP: deterioro de la función renal postoperatoria; EAT: evento adverso temprano.
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Figura 2 Supervivencia global a 4 años, en función de la presencia de deterioro de la función renal preoperatoria (DFRP) (A) y 
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mayor con EVAR 11,  ot ros no encuent ran diferencias 19,29,30 y en 
ot ros es la técnica EVAR la más respetuosa con el riñón 10,31;  
nuest ros resultados apoyan esta opción, aunque la media de 
Cr sérica sea superior en los pacientes endovasculares.

La asociación ent re DFRP y mala evolución t anto a cor-
to 4,11,32 como a largo plazo 23 es conocida, pero se ha docu-
ment ado casi exclusivament e en pacient es somet idos a 
cirugía abierta.  Se ha sugerido también su asociación con 
una inferior supervivencia 24,33.  Nuest ro estudio aporta como 
novedad un riesgo de mortalidad perioperatoria 4,4 veces 
superior (IC 95 % 2-9,5) para los pacientes con DFRP t ratados 
de forma endovascular,  y una supervivencia a 3 años cinco 
puntos inferior (log-rank p = 0,038), confi rmando la ut ilidad 
pronóst ica del DFRP en EVAR. Este resultado se ve avalado 
por el análisis mult ivariante, que despista ot ros factores pro-
nóst icos intercurrentes como un t iempo quirúrgico prolonga-
do o una edad mayor de 75 años. Además, muestra la ventaja 
pronóst ica del DFRP sobre el deterioro renal preoperatorio, 
que no se asoció a mortalidad precoz ni a reintervenciones 
pese a una incidencia muy superior a la de los últ imos gran-
des estudios publicados (18,8 frente a 8,4 % ensayo DREAM 34).  
Aun así, de nuevo la disparidad de criterios hace difícil com-
parar los resultados ent re los dist intos t rabajos.

La ausencia de un estudio et iológico del DFRP limita las 
conclusiones de este t rabajo. No se recogieron datos del vo-
lumen de cont raste radiológico empleado en cada procedi-
miento, y el manej o de fl uídos no fue estandarizado, lo que 
añade heterogeneidad a la muest ra. A la luz de nuest ros re-
sultados, sería út il plantear un estudio causal que permit iera 

sugerir est rategias de mej ora y,  por tanto,  reducir la inci-
dencia de DFRP, mejorando así el pronóst ico de los pacientes 
somet idos a reparación, tanto abierta como endovascular.

Conclusiones

El DFRP es una complicación frecuente (30,8 %) de la repara-
ción de aneur ismas de aort a abdominal .  Afect a más a 
 pacientes intervenidos por cirugía abierta (39,8 %) en pro-
bable relación con la agresión qui rúrgica,  pero queda 
 documentado también en el grupo EVAR con similares impli-
caciones pronóst icas. Sufrir DFRP mult iplica por 4 el riesgo 
de mortalidad y complicaciones a corto plazo y disminuye la 
supervivencia a largo plazo.  Un valor de 1,4 mg/ dl de Cr 
sérica es válido como punto de corte en nuest ra población, 
y puede ser út il en la práct ica clínica diaria.
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Resumen
Int roducción:  Los paragangliomas (PG) en general y los carot ídeos (PGC) en part icular son tumo-
res infrecuentes, generalmente únicos y de evolución benigna, que presentan cont roversias en 
su comportamiento biológico e historia natural.
Obj et ivo:  Correlacionar la presencia de mutaciones de los genes del complej o enzimát ico suc-
cinato deshidrogenasa (SDH) con la aparición de presentaciones at ípicas de PG (bilaterales, 
mult icént ricos y malignos).
Pacientes y método:  Estudio genét ico en 20 pacientes, 18 con PGC esporádico y 2 con PGC fami-
liar; 2 pacientes presentaban localizaciones múlt iples y 3 fueron de evolución maligna. Después 
de consent imiento informado específi co, se obtuvo sangre periférica de los pacientes para rea-
lizar un estudio genómico según protocolo estándar.
Result ados:  Se detectaron mutaciones en 6 pacientes (30 % de la serie), repart iéndose de forma 
homogénea (2 por subunidad B, C o D). Las mutaciones fueron del 100 % en las formas familiares 
(2/ 2) y del 22,2 % en las esporádicas (4/ 18). Los 2 pacientes con PG múlt iples presentaron mu-
taciones (SDHB y SDHC). En 2 de 3 pacientes con PG de evolución maligna se presentaron muta-
ciones en SDHB. En los casos familiares se estudió a 3 hij os de los pacientes, resultando posit ivo 
(SDHB) un caso. Finalmente, 3 de las 6 mutaciones descritas por nosot ros no han sido referidas 
previamente en la literatura consultada (SDHB c.472 del A, SDHC c.A377G y SDHC c.A21G).
Conclusiones:  La mutación de las subunidades de SDH es responsable de la tendencia a padecer 
un PG tanto en las formas familiares como en las esporádicas, teniendo una importante relevan-
cia en la presencia de formas múlt iples y el pronóst ico evolut ivo de estos tumores.
© 2010 SEACV. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
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Genetic study of the succinate dehydrogenase enzyme complex in carotid 
paragangliomas: diagnostic implications

Abstract
Int roduct ion:  Carot id paragangliomas (CPGs) are uncommon tumours which tend to be isolated 
and benign.  However,  t here are cont roversies over t heir biological  behaviour and nat ural 
history.
Aim:  To correlate the presence of mutat ions of succinate dehydrogenase (SDH) complex genes 
with the appearance of atypical CPGs (bilateral, mult icent ral and malignant ).
Pat ient s and methods:  We carried out  mutat ion analyses in 18 pat ients with sporadic CPGs and 
2 pat ients with familial CPGs. Two pat ients had mult iple locat ions and three had a malignant  
outcome. After obtaining informed consent , peripheral blood was obtained to perform a genomic 
study according to a standard protocol.
Resul t s:  We ident ifi ed SHD mutat ions in six pat ient s (30 %),  100 % in famil ial CPGs (2/ 2) and 
22.2 % in sporadic CPGs (4/ 18). Both pat ients with mult iple CPGs showed mutat ions in SDH (SDH 
subunit  B and SDH subunit  C). Two of three pat ients with CPGs and malignant  outcome showed 
mutat ion in the SDH subunit  B gene. In familial CPGs, we studied three children and we found a 
posit ive case (SDHB). Finally, we ident ifi ed three novel SHD mutat ions (SDHB c.472 del A, SDHC 
c.A377G; and SDHC c.A21G).
Conclusion:  SDH mutat ions are responsible for t he t rend to suf fer CPGs in both famil ial and 
sporadic forms and may play an important  role in mult iple CPGs and malignant  PGs.
© 2010 SEACV. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.

Introducción

Los paragangliomas (PG) son tumores poco frecuentes, dis-
t ribuidos desde la base del cráneo hasta el suelo pélvico, 
afectando con algo más de frecuencia a la región cervicoce-
fálica. Por orden de frecuencia, asientan en el cuerpo caro-
t ídeo (60-70 %), el bulbo yugular, el nervio vago, etc. 1.

Los t umores que asient an sobre el  cuerpo carot ídeo se 
denominan actualmente paragangliomas carot ídeos (PGC) 
y sus característ icas habit uales son:  baj a incidencia,  úni-
cos,  muy vascular izados,  no funcionant es,  del imi t ados 
pero no encapsulados y benignos.  Afort unadament e sólo 
en muy pocas ocasiones invaden la pared de las art erias 
carót idas 2.

Ent re las cont roversias de los PG en general y los PGC en 
part icular está su comportamiento biológico e historia natu-
ral.  En este sent ido, también existen presentaciones at ípi-
cas: bilaterales (5-10 %) y mult icént ricas tanto sincrónicas 

(2 %) como metacrónicas a la localización carot ídea, e inclu-
so situaciones de evolución maligna (10 %) 3.  Todas esas po-
sibi l idades modi f i can el  plant eamient o diagnóst ico y 
complican el t ratamiento de los PG.

Est udios l levados a cabo en los úl t imos años sobre los 
pat rones de herencia y las caract er íst icas cl ínicas de 
los feocromocitomas y el resto de PG han puesto de mani-
fi esto que pueden aparecer bien en síndromes hereditarios 
caract erizados por la presencia de ot ros t umores,  como 
son la neoplasia endocrina múlt iple t ipo 1 (MEN 1),  la neo-
plasia endocrina múlt iple t ipo 2 (MEN 2),  la enfermedad de 
Von Hippel  Lindau (VHL) y la neurof ibromat osis t ipo 1 
(NF1), bien en síndromes en los que la manifestación prin-
cipal es el PG, como son los síndromes PGL1, PGL2, PGL3 
y PGL4 (t abla 1).  De los cuat ro síndromes de PG,  t res, 
PGL1,  PGL3 y PGL4,  muest ran una asociación muy fuert e 
con  mutaciones germinales en los genes de las subunidades 
del complej o enzimát ico succinato deshidrogenasa (SDH) 4.

Tabla 1 Genes implicados en el desarrollo de paragangliomas y feocromocitomas

Síndrome Gen Localización Proteína

MEN 1 MEN 1 11q13 Menin
MEN 2 RET 10q11 Ret
Von Hippel Lindau VHL 3p26 VHL
Neurofi bromatosis 1 NF1 17q11 Neurofi bromina
PGL1 SDHD 11q23 Subunidad D de SDH
PGL2 ? 11q13 ?
PGL3 SDHC 1q21 Subunidad C de SDH
PGL4 SDHB 1p36 Subunidad B de SDH

MEN: neoplasia endocrina múlt iple; SDH: succinato deshidrogenasa.
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El obj et ivo del presente t rabaj o es invest igar la relación 
ent re la presencia de estas mutaciones (SDH) y la existen-
cia o aparición de present aciones at ípicas de PG,  sobre 
todo en los que se refi eren a las formas bilaterales, mult i-
cént ricas (sincrónicas y/ o met acrónicas) y de evolución 
maligna.

Material y métodos

Se realiza un análisis genét ico en 20 pacientes diagnost ica-
dos de un PGC en el Hospit al  Universit ario de Salamanca 
(13 casos) y el Hospital Universitario de Albacete (7 casos). 
Excepto 2 casos, el resto no tenía historia familiar y por tan-
t o fueron considerados como formas esporádicas de PG. 

Presentaron un PGC unilateral o único 18 pacientes,  y los 
2 pacient es rest ant es most raron PG múl t iples:  un caso 
con 2 localizaciones (carót ida y vago) y ot ro con 3 (carot í-
deo bilateral y yugulot impánico). En 2 pacientes se regist ró 
una evolución maligna del PG.

Previo al inicio de la invest igación genét ica se obtuvo un 
consent imiento informado específi co para dicho estudio. 
Conj untamente, en los 2 casos familiares, se realizó estudio 
genét ico a 3 de los hij os de los pacientes.

Se obtuvo sangre periférica (10 ml) para estudiar el geno-
ma ADN en búsqueda de mut aciones en los genes SDHB, 
SDHC y SDHD.  Se real izó una ampl i f icación de 8 (SDHB), 
6 (SDHC) y 4 exones (SDHD) mediante reacción en cadena de 
la polimerasa (PCR). El producto del PCR se amplifi có me-
diante análisis con elect roforesis en gel sensible a confor-
mación (CSGE) y fi nalmente se procedió a una secuenciación 
(migración anormal de las bandas del ADN).

Resultados

Se detectaron mutaciones en 6 pacientes (30 % de la serie), 
repart iéndose de forma homogénea (2 por subunidad SDHB, 
SDHC o SDHD). Las mutaciones exist ieron en el 100 % de las 
formas familiares (2/ 2) y el 22,2 % de las esporádicas (4/ 18). 
Los 2 pacientes con PG múlt iples presentaron mutaciones 
(SDHB y SDHC). Ent re los pacientes con PG de evolución ma-
ligna, 2 de los 3 presentaron mutación SDHB.

En las formas familiares se estudió a 3 hij os de los pacien-
tes,  result ando posit ivo un caso (mutación a nivel SDHB).

Finalmente, 3 de las 6 mutaciones no han sido referidas 
previamente en la l i t eratura revisada (SDHB c.472 del A, 
SDHC c.A377G y SDHC c.A21G).

Las diferentes característ icas moleculares y clínicas pue-
den apreciarse en la tabla 2.

Discusión

Los PG muest ran una int ensa asociación con mut aciones 
germinales en los genes de 3 de las 4 subunidades del com-
plej o enzimát ico SDH 5.

El complej o enzimát ico SDH (fi g. 1) está localizado en la 
membrana mitocondrial, forma parte de la cadena t ranspor-
tadora de elect rones (complej o II) y part icipa en el ciclo de 
Krebs 6,7.  Como ot ras secuencias enzimát icas, está codifi ca-
do genét icamente.

Tabla 2 Datos moleculares y clínicos de los pacientes con mutaciones

Gen Exón Secuencia ADN Secuencia proteína Diagnóst ico (localización) Historia familiar Evolución del tumor

SDHB 5 c.472 del A STOP codon 1 PG = C No Maligno
SDHB 6 c.T574C p.C192R 2 PG = C + V Sí* Maligno
SDHC 5 c.A377G p.Y126C 1 PG = C No —
SDHC 1 c.A21G No 3 PG = 2 C + Y Sí —
SDHD 3 c.C204T No 1 PG = C No —
SDHD 3 c.C204T No 1 PG = C No —

*Paciente que t iene uno de sus hij os afectado por la misma mutación.
C: carót ida; PG: paraganglioma; V: vagal; Y: yugular.

Figura 1 Est ructura del complej o succinato deshidrogenasa 
(SDH), donde se aprecia la disposición de sus cuat ro subunida-
des. A y B forman parte del núcleo catalít ico y se colocan hacia 
la parte exterior de la membrana mitocondrial interna (est ro-
ma). C y D son las subunidades de anclaj e del complej o a dicha 
membrana. Conj untamente, en la fi gura se aprecia la reacción 
catalizada por el complej o SDH en el ciclo de Krebs.
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La causa de que mutaciones en los genes SDH produzcan 
PG todavía no se ha aclarado defi nit ivamente, habiéndose 
postulado varias teorías 8-13.

Las mutaciones en los genes SDHB y SDHD son las principa-
les responsables de la aparición de PG, cont ribuyendo al 
70 % de los casos familiares y quizá hasta un 8 % en los apa-
rentemente esporádicos 14,15.  La f recuencia de mutaciones 
en SDHC es muy variable, determinándose una baj a frecuen-
cia o incluso no encont rándose esta mutación 14-17,  lo que 
cont rasta con lo encont rado en nuest ra serie. Con la aplica-
ción de nuevas técnicas, se ha puesto de manifi esto la exis-
tencia de grandes deleciones en los genes SDH, habiéndose 
sugerido que este t ipo de alteración puede l legar a repre-
sentar hasta el 12 % de las alteraciones en el gen SDHB. Este 
t ipo de alteración sólo se ha descrito, hasta el momento, en 
pacientes portadores de PG esporádico 18.

Existe una base de datos que pretende ser una herramien-
ta út i l  para el estudio clínico de PG 19.  Dicha base incluye 
120 variantes de las secuencias germinales de los genes, de 
las cuales 98 se cree son patogénicas y 22 corresponderían a 
variantes no funcionales o polimorfi smos. Las mutaciones de 
cambio de aminoácido (missense) son relat ivamente f re-
cuentes en el gen SDHB, agrupándose en torno al sit io cata-
l ít i co de l a subunidad,  mient ras que l as mut aciones 
t runcantes son más frecuentes en SDHD, afectando en este 
caso a los t res dominios t ransmembrana. SDHC, como ya se 
ha apuntado, muest ra un menor número de mutaciones re-
gist radas que los anteriores genes. Tres de nuest ras muta-
ciones no estaban recogidas en esta base de datos.

Aunque cada vez se describe un mayor número de muta-
ciones en estos genes en pacientes con PG esporádico y he-
redi t ar io,  no se ha encont rado una correlación con el 
fenot ipo de los pacientes 20.  De hecho,  inicialmente no se 
encont raron mutaciones en el gen SDHD en pacientes con 
feocromocitoma, mient ras que las mutaciones en SDHB pa-
recían ser recurrentes tanto en pacientes con feocromocito-
ma como con PG; posteriormente también se han descrito 
mutaciones en el gen SDHD en pacientes con feocromocito-
ma. Hasta la fecha,  estudios poblacionales han intentado 
determinar diferentes característ icas clínicas de los pacien-
tes diagnost icados tanto de PG como de feocromocitoma, 
observándose que los individuos portadores de mutaciones 
en el gen SDHD desarrollan tumores de forma más frecuen-
te 21,  mient ras que la aparición de mutaciones en SDHB se 
asocia con la aparición de PG o feocromocitomas más agre-
sivos y malignos 22.

Un ampl io est udio europeo y americano,  que incluyó 
83 PG de cabeza y cuello 22,  l legó a las siguientes conclusio-
nes:  a) en la mutación SDHD son más frecuentes los PG mul-
t ifocales,  incluidos los silentes,  y b) en la mutación SDHB 
son más frecuentes las situaciones malignas. Este últ imo he-
cho ha sido corroborado en ot ra amplia serie 23.  La nuest ra 
mant iene esta misma línea.

Ot ra característ ica signifi cat iva de las mutaciones germi-
nales en el gen SDHD es que solamente desarrollan fenot ipo 
tumoral cuando el alelo se hereda por vía paterna. En este 
sent ido,  los alelos maternos t ambién se heredan,  pero la 
primera generación originaría port adores asint omát icos. 
Este hecho se debe a un efecto de t ransmisión autosómica 
dominante con impronta materna,  a la cual parece estar 
suj eto este gen 24,  hecho relevante en el consej o genét ico de 
familias portadoras de estos síndromes.

Así las cosas, ¿qué implicaciones diagnóst icas t iene el es-
tudio genét ico?: hasta ahora sabíamos que las dist intas for-
mas (esporádicas,  hiperplásicas o famil iares) present an 
mayor o menor frecuencia de presentaciones at ípicas (bila-
teralidad, sincronismo y malignización), a saber:

1.   Formas esporádicas (80-90 % del total). Más frecuente en 
muj eres. La bilateralidad y el sincronismo son infrecuen-
tes. Pocos casos son malignos.

2.   Formas hiperplásicas (3-5 %). Dist ribución igual por sexos. 
Propia de personas que viven en alt itud o pacientes con 
enfermedad pulmonar obst ruct iva crónica. La bilaterali-
dad es muy frecuente (90 %) y la malignización, una ex-
cepción. Baj a historia familiar.

3.   Formas familiares (7-9 %). Frecuentemente son bilate rales 
(1/ 3 de casos) y malignos (1/ 4). Con cierta fre cuencia se 
asocian a ot ros PG cervicocefálicos, feocromocitomas o 
incluso otros tumores del sistema APUD. Frecuente en pa-
cientes j óvenes e igualdad de sexos.

Ante estas posibles peculiaridades, es lógico que se reali-
cen las siguientes pruebas diagnóst icas adicionales en los 
casos familiares, obviando el resto:

1.   Búsqueda de un tumor cont ralateral o sincrónico: explo-
ración otorrinolaringológica, tomografía computarizada/
resonancia magnét ica, gammagrafía con metayodoben-
cilguanidina (MIBG) u oct reot ide (esta últ ima de supues-
ta mayor sensibilidad), etc.

2.   Despistaj e en formas familiares o búsqueda de PG meta-
crónicos: gammagrafía con MIBG u oct reot ide.

El valor añadido del estudio genét ico (incluso preoperato-
rio) es el descubrimiento de mutaciones genét icas tanto en las 
formas familiares como en las esporádicas, ampliando el cam-
po diagnóst ico referido a formas esporádicas que son posible-
mente formas familiares ocultas. Al igual que muestra nuestra 
serie, alrededor de un tercio de pacientes con PG t iene una 
predisposición hereditaria 25 que es preciso invest igar. Así las 
cosas, el conocimiento preoperatorio de esta información 
cambia el manejo global (diagnóst ico y terapéut ico) de estos 
pacientes, tanto en las formas familiares como esporádicas.

En conclusión, la mutación de las subunidades de SDH es 
responsable de la tendencia a padecer un PGC tanto en las 
formas famil iares como en las esporádicas,  t eniendo una 
importante relevancia en la presencia de formas múlt iples y 
el pronóst ico evolut ivo de estos tumores. Por todo ello, pen-
samos que en el momento actual está plenamente j ust ifi ca-
do realizar estudios genét icos en los pacientes diagnost icados 
de PG en general y PGC en part icular.

Confl icto de intereses

Los autores declaran no tener ningún confl icto de intereses.

Financiación

Ayuda a la invest igación de la Consej ería de Sanidad y Bien-
estar Social de la Junta de Cast i l la y León,  2007 (código: 
166/ A/ 07).



218 F.S. Lozano Sánchez et  al

Bibliografía

 1. Erickson D, Kudva YC, Ebersold MJ, Thompson GB, Grant  CS, 
van Heerden JA, et  al.  Benign paragangliomas: clinical presen-
tat ion and t reatment  outcomes in 236 pat ients. J Clin Endocri-
nol Metab. 2001;86:5210-6.

 2. Net tervil le JL, Reil ly KM, Robertson D, Reiber ME, Armst rong 
WB, Childs P. Carot id body tumors: a review of 30 pat ients with 
46 tumors. Laryngoscope. 1995;105:115-26.

 3. Lozano Sánchez F, Muñoz Herrera A. Tratamiento quirúrgico de 
los paragangliomas carot ídeos. Acta Otorrinolaringol Esp. 2009; 
60 Supl 1:80-96.

 4. Núñez Lozano M, González Sarmiento R. Bases genét icas y mo-
leculares de los paragangl iomas.  Acta Otorrinolaringol Esp. 
2009;60 Supl 1:24-8.

 5. Mariman EC, van Beersum SE, Cremers CW, van Baars FM, Rop-
ers HH. Analysis of a second family with hereditary non cromaf-
fi n paraganglioma locates the underlying gene at  the proximal 
region of chromosome 11q. Hum Genet . 1993;91:357-61.

 6. Baysal BE, Rubinstein WS, Tachener PE. Phenotypic dichotomy 
in mitochondrial complex II genet ic disorder. J Mol Med. 2001; 
79:498-503.

 7. Rust in P, Munnich A, Rot ig A. Succinate dehydrogenase and hu-
man disease: new insights into a well-known enzyme. Eur Hum 
Genet . 2002;10:289-91.

 8. Baysal BE.  On t he associat ion of  succinat e dehydrogenase 
 mutat ions with hereditary paraganglioma. Trends Endocrinol 
Metab. 2003;14:453-9.

 9. Lee S, Nakamura E, Yang H, Wei W, Linggi MS, Saj an MP, et  al.  
Neuronal apopt osis l inked t o EglN3 prolyl  hydroxylase and 
 familiar pheochromocytoma genes: developmental culling and 
cancer. Cancer Cell.  2005;6:33-43.

10. Giménez-Roqueplo AP, Favier J,  Rust in P, Mourad JJ, Plouin P, 
Corvol P, et  al.  The R22X mutat ion of SDHD gene in hereditary 
paraganglioma abolishes the enzymat ic act ivity of complex II in 
the mitochondrial respiratory chain and act ivates the hypoxia 
pathway. Am J Hum Genet . 2001;69:1186-97.

11. Selak MA, Armour SM, MacKenzie ED, Boulahbel H, Watson DG, 
Mansfi eld KD, et  al.  Succinate l inks TCA cycle dysfunct ion to 
oncogenesis by inhibit ing HIF-alpha prolyl hydroxylase. Cancer 
Cell.  2005;7:77-85.

12. King A,  Selak MA, Got t l ieb E.  Succinate dehydrogenase and 
 fumarate dydratase:  l inking mit ochondrial  dysfunct ion and 
 cancer. Oncogene. 2006;25:4675-82.

13. Eleno N, Düwel A, Muñoz A, Paz-Bouza J, López-Novoa JM, Loza-
no F.  Endoglin as a marker in cervical paragangliomas. Head 
Neck. 2010;32:737-43.

14. Baysal BE, Willet -Brozick J, Lawrence EC, Drovdlic C, Savul S, 
McLeod D, et  al.  Prevalence of SDHB, SDHC and SDHD in clinic 
pat ients with head and neck paragangliomas. Med Genet . 2002; 
39:178-83.

15. McWhinney SR, Pilarski RT, Forrester SR, Schneider MC, Sarquis 
MM, Dias EP, et  al.  Large germ line delet ions of mitochondrial 
complex II subunits SDHB and SDHD in hereditary paraganglio-
ma. J Clin Endocrinol Metab. 2004;89:5694-9.

16. Niemann S, Muller U. Mutat ions in SDHC cause autosomal domi-
nant  paraganglioma. Nat  Genet . 2000;26:141-50.

17. Astut i D, Hart -Holden N, Lat if f  F, Lalloo F, Black G, Lim C, et  al. 
Genet ic analysis of  mitochondrial complex II subunit s SDHD, 
SDHB and SDHC in paraganglioma and pheocromocytoma sus-
cept ibilit y. Clin Endocrinol. 2003;59:728-33.

18. Baysal BE, Willet -Brozick JE, Filho PA, Lawrence EC, Myers E, 
Ferrel RE. An alu-mediated part ial SDHC delet ion causes fami-
liar and sporadic paraganglioma. J Med Genet . 2004;41:703-9.

19. Bayley J, Devilee P, Taschner P. The SDH mutat ion database: an 
online resorce for succinate dehydrogenase sequence variants 
involved in pheocromocytoma, paraganglioma and mitochon-
drial complex II defi ciency. BMC Med Genet . 2005;6:39.

20. Neumann HP, Bausch B,  McWhinney S,  Bender B,  Grimm O, 
Franke G, et  al. Germ-line mutat ions in nonsyndromic pheocro-
mocitoma. N Engl J Med. 2002;347:854-5.

21. Neumann HP, Pawlu C, Peczkowska M, Bausch B, Mc Whiney SR, 
Muresan M, et  al.  Dist inct  cl inical features of  paraganglioma 
syndromes assocated wit h SDHB and SDHD gene mutat ions. 
JAMA. 2004;8:943-51.

22. Giménez-Roqueplo AP, Favier J, Rust in P, Rieubland C, Crespin 
M, Nau V, et  al. Mutat ions in the SDHB gene are associated with 
ext ra-adrenal and/ or malignant  pheocromocytomas. Cancer 
Res. 2003;63:5615-21.

23. Boedeker CC, Neumann HP, Maier W, Bausch B, Schipper J, Rid-
der GJ. Malignant  head and neck paragangliomas in SDHB muta-
t ion carriers. Otolaryngol Head Neck Surg. 2007;137:126-9.

24. Renald L, Godfraind C, Boon LM, Vikkaula M. A novel mutat ion 
in the SDHD gene in a family with inherited paraganglioma-im-
plicat ions of  genet ic diagnosis for fol low up and t reatment . 
Head Neck. 2003;25:480-6.

25. Knight  TT Jr, Gonzalez JA, Rary JM, Rush DS. Current  concepts 
for the surgical management  of carot id body tumor. Am J Surg. 
2006;191:104-10.



Angiología
www.elsevier.es/ angiologia

0003-3170/ $ - see front  mat ter © 2010 SEACV. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.

ISSN 0003-3170

Angiología
2010

Volumen 62. Número 6.  Noviembre/ Diciembre

O c riginales
207  El deterioro renal postoperatorio puede ser út il  para predecir 

el resultado y la supervivencia de la reparación de aneurismas 
de aorta abdominal,  t anto abierta como endovascular

214  Estudio genét ico del complej o enzimát ico succinato deshidrogenasa 
en los paragangliomas carot ídeos. Implicaciones diagnóst icas

219  Evolución del diámet ro il iaco t ras resección de aneurisma aórt ico 
e interposición de inj erto aorto-aórt ico

R c evisión
225  Inà uencia de la mutación C677T del gen de la met ilentet rahidrofolato 

reductasa en la enfermedad t romboembólica venosa

Cartas c  cientíÞ cas
232  Trombosis arterial aguda de et iología inusual

235  Tratamiento endovascular secuencial de aneurisma gigante 
de arteria esplénica

237  Isquemia aguda en caso de degeneración aneurismát ica tardía 
de inj ertos venosos en pacientes j óvenes

Imagen c  clínica
240  Sorprendente migración torácica de un proyect il  abdominal 

de arma de aire comprimido

Comentario c  bibliográÞ co
241  Bypass f rente a angioplast ia en la isquemia severa de los miembros 

y el “ nacimiento”  de la evidencia para la isquemia avanzada

Sociedad Española de Angiología 
y Cirugía Vascular www.elsevier.es/ angiologia

Angiología. 2010;62(6):219-224

ORIGINAL

Evolución del diámetro iliaco tras resección de aneurisma aórtico 
e interposición de injerto aorto-aórtico

F. Sena Ruiz*, P. Lozano Vilardell,  O.A. Merino Mairal y R. Riera Vázquez

Servicio de Angiología y Cirugía Vascular, Hospit al  Universit ario Son Dureta, Palma de Mal lorca, Baleares, España

Recibido el 4 de agosto de 2010; aceptado el 2 de diciembre de 2010

*Autor para correspondencia. 
 Correo elect rónico:  fsr_palma@hotmail.com (F. Sena Ruiz).

PALABRAS CLAVE
Arteria;
Aneurisma de aorta 
abdominal;
Inj erto protésico 
recto

Resumen
Int roducción:  Los aneurismas de arteria iliaca después de la reparación de un aneurisma aórt ico 
abdominal (AAA) son poco comunes y no se ha protocolizado el seguimiento del diámetro iliaco.
Obj et ivo:  Evaluar la evolución del tamaño de las arterias il iacas mediante eco-doppler en pa-
cientes intervenidos de AAA e interposición de inj erto recto.
Material  y métodos:  Estudio t ransversal de pacientes intervenidos de AAA ent re enero de 1999 y 
marzo de 2008 a los que se les realiza un eco-doppler para valorar el diámet ro de las arterias 
iliacas. Se recogen 45 pacientes. Variables estudiadas: diámetro iliaco preoperatorio (angio-to-
mografía computarizada) y postoperatorio, así como factores de riesgo vascular y comorbilida-
des. Se realizan las pruebas de la t  de Student , Chi 2 y tablas de supervivencia.
Result ados: Media de edad: 69 años (desviación estándar [DE] 6,8). Seguimiento medio: 4,5 años 
(DE 1,89). Tamaño preoperatorio medio de arterias iliacas: 13 mm (DE 0,45), en el seguimiento: 
17 mm (DE 0,52), p = 0,001. Un 19 % de las il iacas presentó crecimiento durante el seguimien-
to. Se observó un menor crecimiento en pacientes con diabetes mellitus (0/ 24 %, riesgo relat ivo 
[RR] 0,76; intervalo de confi anza [IC] 95 %: 0,7-0,9). No se ha podido determinar una correlación 
t iempo/ crecimiento. Ningún paciente precisó t ratamiento durante el seguimiento.
Conclusión:  Aunque en nuest ra serie se demuest ra un crecimiento signifi cat ivo durante el segui-
miento, no está j ust ifi cado un protocolo de seguimiento ecográfi co de arterias il iacas en este 
contexto por la baj a/ nula necesidad de t ratamiento quirúrgico posterior.
© 2010 SEACV. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.
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Follow-up of iliac diameter in patients after open abdominal aortic aneurysm repair 
with an aorto-aortic prosthetic graft

Abstract
Int roduct ion:  Il iac artery aneurysms are uncommon and there is current  no protocol for t he 
follow-up.
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Introducción

La incidencia de aneurismas de arteria il iaca después de la 
reparación de un aneurisma aórt ico abdominal (AAA) se ha 
considerado insignifi cante 1,2 y no se ha protocolizado el se-
guimiento de la evolución del tamaño de las arterias il iacas 
t ras esta intervención, a pesar de que se piensa que su evo-
lución natural es el cont inuo crecimiento y la rotura. Cuan-
do un ciruj ano se enf rent a a un AAA y decide real izar un 
procedimiento quirúrgico abierto debe elegir no sólo las di-
mensiones y mat erial  del  inj ert o,  sino el  t ipo del  mismo 
(recto frente a bifurcado). Esta elección se realiza toman-
do como base el estudio de imagen preoperatorio,  los ha-
l lazgos int raoperatorios,  la edad y la expectat iva de vida 
del paciente, las patologías asociadas y la difi cultad técni-
ca, ventaj as e inconvenientes asociados a cada t ipo de in-
j ert o 3.  Así,  el inj erto recto aorto-aórt ico t iene la ventaj a 
de ser más rápido y técnicamente más fácil que el bifurca-
do 4,  preserva el fl uj o anterógrado en los vasos il iacos, dis-
minuye el riesgo de lesión ureteral,  del ej e il iaco venoso y 
la disfunción eréct il postoperatoria y t iene una menor tasa 
de complicaciones relacionadas con el inj erto 5.  Sin embar-
go, t iene la desventaj a de dej ar a su evolución natural a las 
arterias il iacas 6 con la posibilidad de expansión hasta la ro-
tura. Este hecho lo evita precisamente el inj erto bifurcado 
al realizarse la anastomosis distal sobre la arteria il iaca co-
mún (AIC) o externa, además de preservar el fl uj o en la ar-
t eria hipogást rica,  bien por f luj o ant erógrado,  bien por 
fl uj o ret rógrado. Por ot ro lado, esta técnica conlleva mayor 
t iempo operatorio, mayor hemorragia y mayor morbimorta-
lidad asociada 5,7.

La mayoría de los estudios realizados sobre la evolución 
de los aneurismas i l iacos se real izó en las décadas de los 
ochenta y noventa. A pesar de que se demost ró una tasa de 
crecimiento anual de hasta 4 mm 8,9,  no se protocolizó un se-
guimiento de las arterias iliacas 10-13.

El obj et ivo de este estudio es evaluar la evolución del ta-
maño de las art erias i l iacas mediante eco-doppler en pa-
cient es somet idos a resección de AAA e int erposición de 
inj erto recto.

Material y métodos

Ent re enero de 1999 y marzo de 2008 se int ervinieron de 
forma programada 80 pacient es con AAA a los que se les 
pract icó resección del aneurisma e interposición de inj erto 
recto aorto-aórt ico.  La indicación desde el punto de vista 
del tamaño arterial para este t ipo de cirugía fue la existen-
cia de una art er ia aort a mayor de 55 mm en varones y 
50 mm en muj eres y ambas arterias il iacas comunes meno-
res de 30 mm. Los pacientes con enfermedad arterioscleró-
t ica avanzada (est adios IIb,  III y IV de la clasif icación de 
Fontaine) o con AIC mayores o iguales a 30 mm fueron some-
t idos a resección del aneurisma e interposición de inj erto 
bifurcado.

De los 80 pacientes intervenidos,  10 no fueron localiza-
dos,  4 no aceptaron part icipar en el estudio y 21 fal lecie-
ron.  De los pacientes que fal lecieron,  uno de el los fue al 
mes y medio de la cirugía debido a una neumonía; los res-
t antes fal lecieron pasados los primeros 6 meses de la in-
tervención,  t odos ellos de causa no vascular.  A ninguno se 
le había pract icado ningún cont rol postoperatorio de ima-
gen para determinar la evolución del tamaño arterial.  En-
t re l as causas de f al l ecimient o,  el  cáncer  f ue la más 
f recuent e en los dist int os órganos,  predominando el  de 
pulmón.

De este modo, en este estudio t ransversal reclutamos a 
45 pacientes (90 il iacas) a los que se pract icó resección de 
AAA e interposición de inj ert o aorto-aórt ico con carácter 
programado ent re enero de 1999 y marzo de 2008.

Se regist raron el diámet ro il iaco preoperatorio (determi-
nado por tomografía axial computarizada [TAC]), los facto-
res de r iesgo vascular clásicos (t abaquismo act ivo y ex 
fumadores de menos de 5 años, hipertensión arterial defi ni-
da como tensión arterial > 140/ 90 mmHg, diabetes mellitus 
[DM] defi nida como glucemia basal > 120 mg/ dl,  alteración 
del  met abol ismo l ipídico def inido como colest erol  t o-
tal > 200 mg/ dl) diagnost icados y/ o verifi cados en el estudio 
preoperatorio, las comorbilidades asociadas y la existencia 
de aneurismas arteriales a ot ros niveles. Todos estos datos 
quedan refl ej ados en la tabla 1.

KEYWORDS
Iliac artery;
Abdominal aort ic 
aneurysm;
Prosthet ic graft  tube

Aim:  To evaluate the progress of the diameter of the iliac arteries by echo-doppler in pat ients 
undergoing abdominal aort ic aneurysm (AAA) open repair with an aorto-aort ic prosthet ic graft .
Mat er ial  and met hods:  A cross-sect ional study of  pat ient s undergoing AAA between January 
1999 and March 2008, on whom an echo-doppler was performed to assess the diameter of il iac 
arteries. A total of 45 pat ients were included. The variables studied were: pre- and post-operat ive 
i l iac diamet er (angio-comput erized t omography),  vascular risk fact ors and comorbidit ies. 
Student  t  test , Chi-square test  were performed and survival tables const ructed.
Result s:  The mean age was: 69 years (SD 6.8). Follow-up: 4.5 years (1.89). Preoperat ive mean 
size of il iac arteries: 13 mm (0.45), follow-up: 17 mm (0.52), p = 0.001. Overall,  the diameter 
increased in 19 % il iac arteries during growth monitoring. There was a lower expansion rate in 
diabet ic pat ients (0 %/ 24 %, relat ive risk [RR] 0.76, 95 % confi dence interval [CI] :  0.7-0.9).  We 
were unable t o determine a t ime/ expansion rate correlat ion.  No pat ient  required a repeat  
operat ion during the follow-up.
Conclusion:  Al t hough our series showed a signif icant  growt h,  t he i l iac art eries ul t rasound 
fol low-up is not  j ust ifi ed,  in t his context ,  due to t he low/ no need for a subsequent  surgical 
procedure.
© 2010 SEACV. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.
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El diámet ro aórt ico medio preoperatorio fue de 64 mm 
(rango, 50-120 mm; desviación estándar [DE] 1,42).  La So-
ciedad de Cirugía Vascular y la Sociedad Internacional de 
Cirugía Cardiovascular establecieron unos criterios para de-
fi nir un diámet ro il iaco normal (menor a 12 mm), ectásico 
(ent re 13 y 18 mm) y aneurismát ico (por encima de 19 mm) 14.  
Según estos criterios nuest ra serie se componía de 54 (60 %) 
arterias iliacas normales (media 10 mm, rango 8-12 mm; DE 
0,11);  23 (26 %) ectásicas (media 16 mm, rango 13-18 mm; 
DE 0,16) y 13 (14 %) aneurismát icas (media 21 mm, rango 
19-25 mm; DE 0,23).

Se escogió como prueba de imagen para el  est udio la 
eco-doppler.  Todos los estudios fueron efectuados por un 
único experto (para evitar el posible sesgo interexplorador) 
con un ecógrafo Vivid 4,  General  Elect rics Healt hcare,  pro-
grama vascular abdominal. Se realizó una única exploración 
a cada paciente para la recogida de datos al fi nal del perio-
do de inclusión, por lo que el momento del seguimiento en 
el que se realizó la prueba t ras la cirugía fue muy diferente 
ent re los pacientes. Se hicieron mediciones del diámetro de 
la AIC en su zona media t ant o en proyección t ransversal 
como longitudinal, y se escogió para el análisis el valor más 
alto.

Se defi nió crecimiento iliaco como el aumento en el tama-
ño de AIC mayor o igual a 5 mm determinado por ecografía 
respecto al observado en la TAC preoperatoria.

El análisis estadíst ico se realizó usando el programa SPSS 
16 para Windows® mediante tablas de supervivencia, análi-
sis de Kaplan-Meier, prueba de la t  de Student  y de Chi 2.  Se 
defi nió la signifi cación estadíst ica como p < 0,05.

Resultados

La media de edad fue de 69 años. El t iempo medio t ranscu-
rr ido ent re ambas mediciones (TAC y ecograf ía) fue de 
4,5 años (rango 1,2-8,7 años; DE 1,84). Observamos un cre-
cimiento mayor o igual a 5 mm en 17 (19 %) arterias iliacas. 
Este crecimiento fue unilateral en 7 pacientes (8 %) y bilate-
ral en 10 (11 %). El diámet ro iliaco medio preoperatorio era 
de 13 mm (rango 7-25 mm; DE 0,45) y el hallado en el segui-
miento de 17 mm (rango, 8-40 mm; DE 0,52) con signifi ca-
ción estadíst ica (p = 0,001).

En la t abla 2 se refl ej an la relación ent re cada variable 
analizada, las arterias iliacas con crecimiento mayor o igual 
a 5 mm y la signifi cación estadíst ica correspondiente. De to-
das las variables analizadas tan solo encont ramos signifi ca-
ción estadíst ica en la diabetes, donde los pacientes con esta 
patología tenían un riesgo relat ivo (RR) de 0,76 frente a los 
que no la padecían (0 y 24 %, respect ivamente, RR 0,76; in-
tervalo de confi anza [IC] 95 %: 0,7-0,9), siendo considerada 
esta un factor protector.

No se demost ró correlación ent re t iempo de seguimiento 
y crecimiento del diámet ro arterial,  es decir, no hemos po-
dido establecer un límite en el t iempo a part ir del cual exis-
t a mayor riesgo de crecimient o (a part ir del  primer año 
postoperatorio, a los 5 años, etc.) (fi g. 1).

Ent re las variables analizadas, la DM fue la única que pre-
sentó signifi cación estadíst ica, así,  a los 5 años, el 22 % de 
los pacientes con DM presentará crecimiento arterial frente 
al 52 % de aquellos sin DM (p = 0,015) (fi g. 2).

Presentó crecimiento el 28 % de las arterias iliacas clasifi -
cadas inicialmente como normales, el 4,3 % de las arterias 

Tabla 2 Relación ent re las variables y el crecimiento de las arterias il iacas

Variable n = 90 il iacas Variable sí crecimiento ≥ 5 mm (%) Variable no crecimiento ≥ 5 mm (%) p

Sexo masculino 82 (41) 15 (28)  2 (25) 0,47
HTA 50 (25) 16 (32) 12 (30) 0,25
Tabaquismo 16 (8) 4 (25) 13 (18) 0,35
DM 18 (9) 0 (0) 17 (24) 0,015
DLP 48 (24) 11 (23)  6 (14) 0,22
Cardiopat ía 36 (18) 8 (22)  9 (17) 0,35
EPOC 36 (18) 9 (25)  8 (15) 0,17
IRC 20 (10) 2 (10) 15 (21) 0,20
EAP (estadios I,  IIa) 14 (7) 1 (7) 16 (21) 0,20
Aneurisma poplíteo 4 (2) 0 (0) 17 (20) 0,43

Cardiopat ía: cualquier t ipo de cardiopat ía (valvular, isquémica y/ o arrítmica); DLP: dislipidemia; DM: diabetes mellitus; 
EAP (estadios I,  IIa): enfermedad arterial periférica en estadio I o IIa de la clasifi cación de Fontaine; EPOC: enfermedad pulmonar 
obst ruct iva crónica; HTA: hipertensión arterial;  IRC: insufi ciencia renal crónica defi nida como creat inina sérica > 1,3 mg/ dl.

Tabla 1 Característ icas demográfi cas de la población

 Pacientes (n = 45) Porcentaj e

Sexo masculino 41 91
HTA 50 25
Tabaquismo  8 17,8
DM  9 20
DLP 24 53,3
Cardiopat ía 18 40
EPOC 18 40
IRC 10 22
EAP (estadios I,  IIa)  7 15,5
Aneurisma poplíteo  2 4,4

Cardiopat ía: cualquier t ipo de cardiopat ía (valvular, isquémica 
y/ o arrítmica); DLP: dislipidemia; DM: diabetes mellitus; EAP 
(estadios I,  IIa): enfermedad arterial periférica en estadio I 
o IIa de la clasifi cación de Fontaine; EPOC: enfermedad 
pulmonar obst ruct iva crónica; HTA: hipertensión arterial;  
IRC: insufi ciencia renal crónica defi nida como creat inina sérica 
> 1,3 mg/ dl.
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clasif icadas como ect ásicas y el  7,7 % de las clasif icadas 
como aneurismát icas (tabla 3). Al analizar las curvas de su-
pervivencia, a 5 años crecerá el 53 % de las arterias il iacas 
clasifi cadas como normales, lo hará el 21 % de las clasifi ca-
das como ectásicas y el 54 % de las clasifi cadas como aneu-
rismát icas (f ig.  3).  Relacionándolas ent re el las,  solo se 

estableció signifi cación estadíst ica ent re las arterias iliacas 
clasifi cadas como normales y aquellas clasifi cadas como ec-
tásicas (p = 0,0000).

En el seguimiento, tan solo el paciente con un aneurisma 
il iaco de 40 mm precisó reparación quirúrgica,  la cual re-
chazó por presentar ot ras patologías asociadas que conlle-
vaban un elevado riesgo quirúrgico.

Discusión

Los aneurismas il iacos generalmente son una prolongación 
distal de los AAA (33 % de los AAA), asentando más frecuen-
temente en iliaca primit iva. Suelen ser asintomát icos debi-
do a su localización int rapélvica 9,  y su hallazgo es fortuito al 
realizar un estudio de imagen por ot ra patología (general-
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Figura 2 Relación ent re el t iempo de seguimiento y el creci-
miento de las arterias il iacas en pacientes diabét icos y no dia-
bét icos. DM: diabetes mellitus.
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Figura 1 Relación ent re el t iempo de seguimiento y el creci-
miento de las art erias i l iacas t ras la exclusión de aneurisma 
aórt ico abdominal e interposición de inj erto recto.
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Figura 3 Relación ent re el t iempo de seguimiento y el creci-
miento de las arterias il iacas teniendo en cuenta el diámet ro 
basal (tamaño arterial clasifi cado en normal,  ectásico y aneu-
rismát ico según los crit erios cit ados en el t exto).  Coefi ciente 
de correlación de Pearson 0,03.  Rango logarítmico (log rank) 
0,0003.

Tabla 3 Relación ent re el crecimiento arterial y el 
diámet ro preoperatorio de las arterias il iacas comunes

Tamaño AIC n = 90
iliacas

Crecimiento
> 5 mm (%)

No crecimiento
> 5 mm (%)

Normal 54 15 (28) 39 (72)
Ectásica 23 1 (4) 22 (96)
Aneurismát ica 13 1 (8) 12 (92)

Coefi ciente de correlación de Pearson 0,03. Rango logarítmico 
(log rank) 0,0003. AIC: arterias il iacas comunes.
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mente urológica), aunque en algunas series se ha encont ra-
do una al t a t asa de present ación del  aneur i sma con 
sintomatología específi ca 15.

Tienen una alta tasa de rotura 16-20.  En la serie publicada 
por Richardson et  al 19,  hasta en el 33 % de los casos la rotura 
fue su forma de presentación, lo que conlleva a su vez una 
alta tasa de mortalidad. Minato et  al 21 indican una tasa de 
mortal idad operatoria en t orno al 50 % en caso de cirugía 
urgente frente al 1-5 % en cirugía programada.

Por todo lo expuesto anteriormente estaría j ust ifi cado el 
seguimiento del diámetro iliaco en aquellos pacientes some-
t idos a interposición de inj erto recto para el t ratamiento de 
AAA. Para real izarlo se escogió la ecograf ía porque es un 
método inocuo para el paciente, repet ible, poco costoso y 
que,  al no precisar de ayuda por parte de ot ros servicios, 
evitaría sobrecarga asistencial y la posible demora que ello 
podría conllevar. Tiene, por ot ro lado, el inconveniente de 
ser operador-dependiente y de ser técnicamente dif ícil  al 
estar las arterias localizadas profundamente en la pelvis, en 
pacientes obesos, con cirugía abdominal previa o con pre-
sencia de gas intest inal interponiéndose en la imagen. Por 
esta razón las mediciones las realizó un único explorador y, 
en caso de exist ir duda, el tamaño arterial era confi rmado 
por ot ro explorador.

La tasa de crecimiento es impredecible. Así,  el grupo de 
la Clínica Mayo 8 en 1983 regist ró una tasa media de expan-
sión de 4 mm al año, mient ras que Dosluoglu et  al 1,  al com-
parar el crecimiento de las arterias il iacas aneurismát icas 
de un grupo de pacient es con reparación de AAA previa 
(n = 9;  media 2,7 ± 0,8 cm de diámet ro basal) f rente a un 
grupo sin dicha reparación (n = 4; 2,6 ± 0,9 cm de diámetro 
basal), no encont raron diferencias signifi cat ivas en el creci-
miento arterial,  encont rando una incidencia de aneurisma 
de arteria iliaca (AAI) t ras reparación de AAA del 1,2 %, simi-
lar a la incidencia de los AAI aislados. Además descubrieron 
que el t iempo requerido para la formación de un AAI t ras 
reparación de AAA es mayor de 5 años en la mayoría de sus 
casos.  Ot ros autores 22 predij eron una tasa de crecimiento 
medio de las AIC de 5,7 % anual, afi rmando que tenían mayor 
tendencia a la expansión aquellas arterias con diámetro ba-
sal mayor de 16 mm. En nuest ro estudio no hemos podido 
establecer un límite temporal a part ir del cual se incremen-
te el  riesgo de crecimiento art erial ,  si bien encont ramos 
que casi la mitad de las arterias iliacas crecerá más de 5 mm 
a los 5 años del diagnóst ico. Al ser un estudio t ransversal no 
hemos podido conocer la tasa de crecimiento ya que al ha-
ber realizado una única medición sería una tasa aproxima-
da, no real.  Calculando un crecimiento medio de 4 mm en 
51 meses de seguimiento podríamos establecer una tasa de 
0,94 mm al año, aunque esta sería aproximada y no sabemos 
qué tasa real tendríamos si hubiéramos realizado una medi-
ción secuencial protocolizada.

Según Buckley et  al 23 el incremento del diámet ro i l iaco 
depende del diámet ro basal de la AIC y afi rman que la tasa 
media de expansión es casi impercept ible (0,11 mm/ año) 
para aneurismas menores de 30 mm y 2,5-3 mm/ año en caso 
de AIC con diámetro mayor a 30 mm; esto es similar a lo que 
demost raron Sant il l i et  al 2:  t asa media de crecimiento de 
0, 5-1, 5 mm/ año en AIC menores o iguales a 30 mm y 
de 2,6 mm/ año en AIC de 30-50 mm de diámetro (p < 0,003). 
Est os aut ores coinciden con el  est udio mul t icént rico de 
 Hassen-Khodj a et  al 11,  quienes al analizar el diámetro iliaco 

de 147 pacientes somet idos a reparación de AAA e interposi-
ción de inj erto recto encont raron t ras casi 5 años de segui-
mient o que la mayor t asa de crecimient o ocurre en las 
arterias iliacas con mayor diámetro preoperatorio (p < 0,01). 
También Ballot ta et  al 3 demost raron que las AIC con un diá-
met ro normal crecen con una tasa de 0,16 mm/ año; las AIC 
ectásicas con una tasa de 0,25 mm/ año y las AIC aneurismá-
t icas con una tasa de crecimiento de 0,32 mm/ año. En este 
mismo t rabaj o hallaron que la mayoría de las arterias iliacas 
no se expanden después de la inserción de un inj erto aor-
to-aórt ico para la reparación de AAA, y si lo hacen, el grado 
de dilatación es mínimo. En nuest ro estudio crecen en ma-
yor proporción las arterias clasifi cadas como normales que 
las ectásicas o aneurismát icas; quizá podría estar debido al 
cont rol  exhaust ivo de los fact ores de riesgo vascular en 
aquellos pacientes con mayor concienciación al conocer la 
existencia de una anomalía en sus arterias.

Observamos crecimiento en el 19 % de las arterias iliacas, 
que a su vez tuvo escasa relevancia clínica, ya que tan solo 
un paciente presentó un diámetro superior a 30 mm durante 
el seguimiento y el paciente estaba asintomát ico en el mo-
mento del hallazgo. El t ratamiento quirúrgico elect ivo en 
este t ipo de patología está indicado en pacientes con aneu-
rismas il iacos mayores de 30 mm de diámet ro 19,24,  aunque 
algunos autores como Ballot ta 3 implantan de forma rut ina-
ria inj ertos bifurcados si el AAA se asocia con AIC de diáme-
t ro igual o superior a 25 mm.

Es conocido que existen diversos factores que cont ribu-
yen a la expansión art erial y,  por t anto,  a incrementar el 
riesgo de rot ura.  Est os fact ores son el  sexo femenino,  la 
enfermedad pulmonar obst ruct iva crónica, la hipertensión 
art erial ,  et c.  En nuest ra serie encont ramos signifi cación 
est adíst ica únicament e en pacient es con DM,  los cuales 
present aban menor r iesgo de crecimient o art erial .  Est e 
hecho podría estar relacionado con la asociación de DM y 
calcifi cación art erial ,  la cual cont ribuiría más a la enfer-
medad oclusiva que la aneurismát ica.  Nuest ro estudio co-
incide con el de Vega de Céniga et  al 25.  Los AAA se asocian 
a aneurismas de arteria femoral o poplít ea en un 3,5 % de 
los casos,  similar a lo que ocurre en nuest ra serie (3,8 % 
de los casos).

Este estudio t iene diversos inconvenientes: el primero es 
el pequeño tamaño muest ral, lo cual podría estar relaciona-
do con las diferencias encont radas con respecto a los estu-
dios publicados en relación al crecimiento arterial respecto 
del diámet ro basal arterial,  y el segundo, es que al ser un 
estudio t ransversal y al haberse realizado una única medi-
ción en el seguimiento, no hemos podido conocer la tasa de 
crecimiento real de las arterias iliacas.

Conclusiones

De acuerdo con lo citado anteriormente podemos concluir 
que, a pesar de haber encont rado en nuest ra serie un cre-
cimiento signifi cat ivo del diámet ro de las art erias i l iacas 
durante el seguimiento, este ha tenido escasa o nula reper-
cusión clínica y, por lo tanto, podemos afi rmar que la inter-
posición de un inj erto recto aorto-aórt ico en pacientes con 
AAA es una técnica duradera y segura, y no está j ust ifi cado 
un protocolo de seguimiento de las arterias il iacas en este 
contexto.
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Resumen
La enfermedad t romboembólica venosa (ETV) es considerada como una enfermedad mult ifacto-
rial. Es necesaria la presencia de factores genét icos, que predisponen al individuo a la t rombo-
sis, y factores ambientales, que desencadenan la t rombosis (interacción gen-ambiente).
En los últ imos años se han descrito numerosos polimorfi smos asociados con un mayor o menor 
riesgo a padecer una enfermedad t rombót ica en sus dist intas variantes. Una de estas mutacio-
nes de interés es la C677T del gen met ilentet rahidrofolato reductasa (MTHFR), que consiste en 
la sust itución de una citosina por una t imina en el nucleót ido 677. Este cambio de aminoácido 
genera una variante de MTHFR termolábil con capacidad reducida para metabolizar la homocis-
teína, pudiendo aparecer una hiperhomocisteinemia leve-moderada, factor de riesgo conocido 
en la ETV. Por tanto, C677T MTHFR podría predisponer a la aparición y recurrencia de la ETV. 
Este art ículo pretende analizar el papel concreto desempeñado por este polimorfi smo en la 
ETV, así como su aplicabilidad clínica.
© 2010 SEACV. Publicado por Elsevier España, S.L. Todos los derechos reservados.

Infl uence of the C677T mutation in methylenetetrahydrofolate reductase gene 
in venous thromboembolic disease

Abstract
Venous thromboembolism (VTE) is a mult ifactorial disease in which both environmental and 
genet ic fact ors are involved.  The presence of  mut at ions in genes coding for haemost at ic, 
fi brinolyt ic and, also, infl ammatory proteins is associated with an increased risk of fi rst  episode 
and recurrence of venous thrombosis. So, in the last  years, several polymorphisms associated 
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Introducción

La enfermedad t romboembólica venosa (ETV) es una patolo-
gía frecuente y grave que const ituye una de las principales 
causas de morbimortalidad en el mundo occidental 1.  La in-
cidencia anual de la t rombosis venosa se est ima en 1 de 
cada 1.000 personas en países desarrollados 2.  No obstante, 
la incidencia se incrementa notablemente con la edad; de 
1 por 100.000 personas año en la infancia a 1 % en ancianos 3.  
Esta enfermedad se manifi esta habitualmente como t rom-
bosis venosa profunda (TVP) de las ext remidades inferiores 
o como embol ismo pulmonar.  Menos f recuent ement e,  la 
t rombosis ocurre en ot ras localizaciones (senos cerebrales, 
venas de los brazos, ret ina, mesenterio, etc.).

La ETV es considerada como una enfermedad mult ifacto-
rial.  Es necesaria la presencia de factores genét icos,  que 
predisponen al individuo a la t rombosis, y factores ambien-
tales, que desencadenan la t rombosis (interacción gen-am-
bient e).  La import ancia de los fact ores genét icos en el 
riesgo de aparición de la ETV queda refl ej ada por la elevada 
presencia de un componente familiar en dichos casos. De tal 
modo, en los últ imos años se ha observado un interés cre-
ciente en la defi nición de la infl uencia genét ica en la enfer-
medad t rombót ica para un mej or  conocimient o de la 
fi siopatología y el desarrollo de est rategias terapéut icas y 
profi láct icas.

El hecho de que la t rombosis pudiera ser un rasgo heredi-
tario no se reconoció hasta 1965, año en el que se describe 
el défi cit  de ant it rombina 4.  Posteriormente,  se describie-
ron el défi cit  de proteína C 5 en 1981, el défi cit  de proteína S 
en 1984 6,  la mutación factor V Leiden en 1994 7 y la muta-
ción G20210A del gen de la prot rombina en 1996 8.

En 1995 Frost  et  al 9 describieron un nuevo gen candidato 
para el riesgo t rombót ico, la mutación C677T del gen de la 
5,10-met i lent et rahidrofolat o reduct asa (C677T MTHFR). 
Esta mutación sería responsable de una hiperhomocisteine-
mia leve-moderada,  fact or de riesgo est ablecido para la 
t rombosis, tanto arterial como venosa.

Objetivos

C677T MTHFR podría predisponer a la aparición y recurren-
cia de la ETV. Sin embargo, el papel concreto desempeñado 
por este polimorfi smo en la ETV y su aplicabilidad práct ica 
es muy discut ido. Pretendemos revisar la prevalencia de la 
mutación C677T del gen de la met ilentet rahidrofolato re-
ductasa en diferentes zonas geográfi cas y su infl uencia en el 
desarrollo de la ETV.

Desarrollo

Mutación C677T del gen de la 
metilentetrahidrofolato reductasa

La 5,10-MTHFR es una enzima que interviene en el metabo-
l ismo de la homocisteína,  aminoácido sulfurado producto 
intermedio del metabolismo de la met ionina, que a su vez 
procede de las proteínas de la diet a.  La homocist eína se 
metaboliza por dos vías posibles: remet ilación o t ransulfu-
ración (fi g. 1).

Desde hace más de 40 años se sabe que la hiperhomocis-
teinemia grave se asocia a arterioesclerosis y t rombosis ar-
t erial  premat ura,  pero no ha sido hast a hace unos años 

wi t h t hrombosi s have been repor t ed.  Recent l y,  t he 677C > T pol ymorphi sm in t he 
methylenetet rahydrofolate reductase (MTHFR) gene (a C > T subst itut ion at  base pair 677 leading 
to the exchange of alanine to valine) has been proposed by some studies to be a thrombophilic 
risk factor.  This mutat ion causes moderate hyper-Hcy, and Hyper-Hcy is well known to cause 
VTE. We analysed the role of C677T MTHFR in VTE, as well as its clinical applicability.
© 2010 SEACV. Published by Elsevier España, S.L. All rights reserved.

Remet ilación Transmet ilación

Transulfuración

Met ionina

Proteínas

Dimet ilglicina

Betaína

Homocisteína

Cistat ionina

Cisteína

4 + B6

Adenosilmet ionina

S-Adenosilhomocisteína

Tet rahidrofolato

5,10-met ilentet rahidrofolato

5-met iltet rahidrofolato

1

2

3 +
Met il-B12

1. Met ionina sintetasa
2. Met ilentet rahidrofolato reductasa
3. Betaína-homocisteína met ilt ransferasa
4. Cistat ionina b sintetasa

Figura 1 Metabolismo int racelular de la homocisteína. Reme-
t ilación: la homocisteína se met ila para formar met ionina me-
diante dos rutas metabólicas independientes.  Una de ellas es 
catalizada por la met ionina sintetasa, que requiere al 5-met il-
t et rahidrofolato como donante de grupos met ilo y la vit ami-
na B12 como cofactor. Así, el 5-met iltet rahidrofolato es conver-
t ido en t et rahidrofolat o por la 5,10-met i lentet rahidrofolat o 
reductasa, ent rando en el ciclo de los  folatos para formar de 
nuevo 5-met iltet rahidrofolato. Transulfuración: si hay un exce-
so de met ionina o se precisa sintet izar cisteína, la homocisteí-
na ent ra en la vía de la t ransulfuración uniéndose a un residuo 
de serina para formar cistat ionina catalizado por la cistat ioni-
na-b-sintetasa que requiere vitamina B6 como cofactor. La cis-
tat ionina es hidrolizada posteriormente a cisteína, que se pue-
de incorporar al  glut at ion o bien suf r i r  nuevas reacciones 
metabólicas hasta que el sulfato se excreta por la orina.  
Fuente: De Stefano et  al 10.  
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cuando la hiperhomocisteinemia leve-moderada se describe 
como fact or de riesgo independient e de at erosclerosis y 
t rombosis 11.  A principios de la década de los sesenta, se co-
munica la presencia de homocisteína en la orina de pacien-
tes con ret raso mental y t rombosis arterial prematura 12,13.  
Años más t arde,  se demuest ra que la enzima cist at ioni-
na-b-sintetasa era defi ciente en estos pacientes y que los 
t rastornos t romboembólicos eran muy frecuentes (homocis-
t inuria clásica t ipo I) 14.  A fi nales de los sesenta, se concluye 
que los t rastornos vasculares en este t ipo de pacientes esta-
ban asociados a los niveles elevados de homocisteína 15.  Pos-
t eriormente,  se describe la homocist inuria por défi cit  de 
MTHFR (homocist inuria clásica t ipo II) 16.

Las alteraciones genét icas asociadas con hiperhomocistei-
nemia leve (16-24 mmol/ l) o moderada (25-100 mmol/ l) se 
describen más tarde, en la década de los noventa,  funda-
mentalmente, la mutación C677T o variante termolábil de 
la MTHFR y el défi cit  heterocigoto de cistat ionina-b-sinteta-
sa.  La primera de el las const it uye la forma genét ica más 
común de hiperhomocisteinemia leve-moderada.

Como se observa en la tabla 1,  la hiperhomocisteinemia 
no solo puede deberse a defectos genét icos en el metabolis-
mo de la homocisteína, sino también a causas adquiridas. La 
causa adquirida más común es la carencia de folatos, pirido-
xina o cobalamina.

El gen de la MTHFR se localiza en el cromosoma 1p36.2 y 
la mutación C677T descrita por Frost  9 consiste en la sust itu-
ción de una citosina por una t imina en el nucleót ido 677. Tal 
mutación origina la sust itución de una alanina por una vali-
na en la posición 223 (fi g. 2).

Este cambio de aminoácido genera una variante de MTHFR 
termolábil,  caracterizada por una reducción del 50 % de su 
act ividad a 37 ºC, en comparación con la variante normal. 
En consecuencia,  se reduce la capacidad del metabolismo 
de la homocisteína y puede aparecer una hiperhomocistei-
nemia leve-moderada,  sobre t odo cuando la mutación se 
encuent ra en homocigosis, y especialmente si se asocian ba-
j as concent raciones séricas de folatos.

Los mecanismos por los cuales la hiperhomocisteinemia 
actúa como aterogénica y t rombogénica son parcialmente 
conocidos:  a) incremento en la proliferación de las células 
musculares e inhibición de la sínt esis de ADN endot el ia-
les 17,18;  b) aument o de la respuest a vasomot ora y reduc-
ción de la expresión de la t rombomodulina 19;  c) aumento 
de la expresión de factor t isular 20;  d) inhibición de la ex-
presión de heparan-sulfato 21;  e) disminución de la l ibera-
ción de óxido nít rico 22 y prostacicl inas 23,  y f ) reducción de 
la unión del act ivador t isular del plasminógeno a su recep-
tor endotelial 24.

Por tanto, la variante termolábil de la MTHFR (mutación 
C677T) ocasiona una hiperhomocisteinemia leve-moderada, 
que a su vez ha sido relacionada con la ETV 25.  Con estos da-
tos se ha sugerido que la variante genét ica C677T MTHFR y 
la ETV podrían estar relacionadas.

Prevalencia general de C677T MTHFR

La mutación C677T MTHFR es un hal lazgo f recuente en la 
población caucasiana, encont rándose hasta en el 38 % de los 
suj etos no seleccionados 26,  pero es poco frecuente en raza 
negra, nat ivos de América del Sur y aborígenes de Oceanía. 
En el área geográfi ca de Salamanca la prevalencia es del 

52 % y la frecuencia alélica del 31 %, cifras similares a las del 
resto de España y Europa (tabla 2).

C677T MTHFR y riesgo de trombosis venosa

Aunque la presencia del alelo T del polimorfi smo C677T de 
la MTHFR se asocia con unos niveles más altos de homocis-
teína, tanto en la población sana como en la población con 
ETV, no existe una asociación sólida ent re este polimorfi smo 
y la ETV. Inicialmente,  esta mutación fue asociada con un 
riesgo aumentado de ETV 39,40.  Sin embargo, no hubo confi r-
mación en estudios posteriores 41,42.

Baj o nuest ra experiencia no existe asociación ent re C677T 
MTHFR y ETV. En una muest ra de 300 pacientes consecut ivos 
con un primer episodio de ETV comparada con 300 cont roles 
sanos pareados uno a uno según edad (± 2 años) y sexo, 
comprobamos que la dist ribución de los diferentes genot i-
pos del polimorfi smo C677T del gen MTHFR y la f recuencia 
alélica T fue similar en ambas poblaciones, pacientes y con-
t rol (odds rat io [OR] = 1,0, intervalo de confi anza [IC] 95 % 
0,7-1,5) (tabla 3).

Nuest ros resultados concuerdan con aquellos procedentes 
de dos metaanálisis de 65 estudios 41,42 que incluyeron en to-
tal 21.882 pacientes con t rombosis y 26.664 cont roles. Nin-
guno de l os dos est udi os demost r ó una asoci aci ón 

Tabla 1 Principales causas de hiperhomocisteinemia

Congénitas
Défi cit  de cistat ionina-b-sintetasa (homocist inuria 
 congénita clásica t ipo I)
Defi ciencia de MTHFR (homocist inuria congénita clásica 
 t ipo II)
Variante termolábil de MTHFR

Adquiridas
Envej ecimiento
Défi cit  nut ricional de folatos, cobalamina y/ o piridoxina
Insufi ciencia renal crónica
Hipot iroidismo
Anemia perniciosa
Neoplasias
Tóxicos (tabaco)
Fármacos
Ant ifolatos: metot rexato, fenot iacinas, ant idepresivos 
 t ricíclicos, t rimet ropin
Ant icobalamina: óxido nit roso
Ant ipiridoxina: azabrina, isoniacida, carbamacepina, 
 teofi lina, cicloserina

MTHFR: 5,10-met ilentet rahidrofolato reductasa.

C677T

E1

223 Ala/ Val

Figura 2 Polimorfi smo C677T del gen met ilentet rahidrofolato 
reductasa.
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est adíst i cament e signi f i cat i va ent re homocigot os TT 
677 MTHFR y ETV (OR = 1,2; IC 95 % 0,92-1,37; OR = 1,09; IC 
95 % 0,97-1,24, respect ivamente).  Por el cont rario,  se han 
comunicado resultados discrepantes procedentes de ot ros 
dos metaanálisis 43,44 que obj et ivaron una asociación estadís-
t icamente signifi cat iva ent re TT MTHFR y ETV, pero dicha 
asociación fue muy débil (tabla 4). Finalmente, en un estu-
dio prospect ivo con 9.238 suj etos libres de ETV que fueron 
seguidos durante 23 años, el ser homocigoto para TT MTHFR 

no se asoció con el desarrollo de ETV (log-rank = 0,29) 45.  Por 
tanto, el valor de TT MTHFR en ETV no se ha demost rado de 
forma concluyente.

El riesgo de ETV se ha evaluado específi camente en deter-
minados subgrupos de pacientes portadores de TT MTHFR. 
Así, el riesgo de ETV en presencia del genot ipo T677T MTHFR 
se ha relacionado en pacientes portadores también del fac-
tor V Leiden 46,47.  Sin embargo, un metaanálisis 48 que especí-
f icament e ha evaluado la posible int eracción ent re TT 

Tabla 2 Prevalencia del polimorfi smo C677T del 5,10-met ilentet rahidrofolato reductasa en varios países del mundo

Heterocigotos Homocigotos

Región N N  % N  % Prevalencia Frecuencia alélica

Europa
Grecia 27 160 87 54,4 13 8,1 62,5 35,3
Francia 28 133 70 53,3 13 10 62 36,1
Suecia 29 220 84 38,2 22 10 48,1 29,9
Italia 30 1.210 620 51,2 252 20,8 72 46
España
 Zaragoza 31 159 80 50 24 15 65,8 40,2
 Valencia 32 716 374 52,2 113 15,8 68 41,9
 Salamanca 300 123 41 33 11 52 31

América
Brasil Amazonas 26 100 10 20 1 2 11 6
EE.UU. 33,34

 Judíos Asquenazí 155 66 42,6 41 26,5 69,1 47,7
 Caucasianos 187 65 32,5 25 12,5 48 30,7
 Hispanos 100 26 52 5 10 62 36
 Afroamericanos 526 89 16 8 1,5 19 10

África
Zaire/ Camerún 26 134 7 10,4 0 0 10,4 5,2

Asia
Jordania 35 200 32 16 16 8 24 16
China 36 1.832 824 45 398 21,7 66 44,2
Japón 37 778 360 46,4 79 10,2 56,7 33,2

Oceanía
Aust ralia 38 225 113 50,2 24 10,7 60,8 36

Tabla 3 Dist ribución de los genot ipos y frecuencia alélica del polimorfi smo C677T en la población ETV y su grupo cont rol

 ETV, n = 300 Cont roles, n = 300 OR: IC 95 %, p univariante OR: IC 95 %, p mult ivariante

677T MTHFR
CC (n) 147 142
CT (n) 119 123
TT (n) 34  33
Prevalencia 51  52
Frecuencia alélica T 31,1  31 OR: 1 (0,7-1,5); p = 0,44 ns

ETV: individuos consecut ivos no seleccionados diagnost icados de un episodio de enfermedad t romboembólica venosa (t rombosis 
venosa profunda de ext remidades y/ o embolismo pulmonar) por medios obj et ivos (eco-doppler, gammagrafía vent ilación/ perfusión 
o angio-tomografía computarizada).
Población cont rol:  personas sanas que carecían de historia personal de enfermedad t rombót ica, donantes de sangre de Salamanca.
IC: intervalo de confi anza; MTHFR: 5,10-met ilentet rahidrofolato reductasa; ns: no signifi cat ivo; OR:  odds rat io.
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MTHFR y factor V Leiden concluyó que no existe interacción 
ent re ellos para la ETV; el exceso de riesgo relat ivo debido a 
la interacción (RERI) fue de 0,13 (IC 95 % —3,60 a 3,86).

Se ha sugerido que la relación de C677T MTHFR y ETV no 
es igual en los diferentes grupos étnicos. Así, Gohil et  al 42 en 
su metaanálisis encuent ran una asociación estadíst icamente 
signifi cat iva ent re TT MTHFR y ETV en la población china y 
tailandesa (OR = 1,57 [IC 95 % 1,23-2,00]). Según sus resulta-
dos, TT MTHFR t iene escaso valor en población caucasiana, 
pero puede tener importancia en ot ros determinados grupos 
étnicos.

Por ot ro lado,  la infl uencia de C677T MTHFR en la recu-
rrencia de la ETV no ha sido demost rada.  Tras un segui-
miento prospect ivo de una población de 259 pacientes t ras 
un primer episodio de ETV, demost ramos que el ser porta-
dor de CT MTHFR o TT MTHFR no se asocia con un aumento 
de la recurrencia t rombót ica 49.  Ivanov et  al 50,  t ras analizar 
de forma ret rospect iva 51 pacientes con historia de ETV re-
currente,  concluyen result ados muy similares a los nues-
t ros.  Además,  una int eracción sól ida ent re TT MTHFR 
y factor V Leiden en la recurrencia t rombót ica no ha sido 
demost rada 47,48.

Recomendaciones fi nales

1.   ¿Debe incluirse el estudio del polimorfi smo C677T en los 
estudios de t rombofi lia?

  La mayoría de los estudios no han most rado una asocia-
ción ent re C677T y la ETV. Por t anto,  en pacientes con 
ETV y que cumplan criterios para descartar la presencia 
de t rombofi lia (por ej emplo, edad de aparición inferior a 
40 años), la determinación rut inaria de C677T no está j us-
t ifi cada. Además, la búsqueda de C677T MTHFR en porta-
dores asintomát icos no es una medida coste-efi caz.

2.   ¿Debe descartarse la presencia de C677T en pacientes 
con ETV e hiperhomocisteinemia?

  Es dif ícil llegar a conclusiones claras con respecto a este 
interrogante,  dada la gran cant idad de factores,  inclu-
yendo dietét icos, que pueden infl uir en la expresión de 
la hiperhomocisteinemia provocada o favorecida por di-
cha mutación. Pero, como C677T MTHFR, de forma aisla-
da o asociada a ot ros defect os t rombof íl icos,  no ha 
most rado una infl uencia clara en la ETV, no se j ust ifi ca la 
búsqueda de tal mutación.

  Más interesante es aclarar si en los pacientes con ETV y 
C677T MTHFR puede recomendarse suplementación con 
ácido fólico para disminuir los niveles de homocisteína.

  La evidencia sobre si la suplementación con ácido fólico 
en pacientes con niveles elevados de homocisteína en 
pl asma y ETV reduce el  r i esgo de recur rencia es 

inconcluyente. Varios estudios observacionales muest ran 
la asociación que hay ent re hiperhomocisteinemia y ETV. 
No se ha establecido un punto de corte,  pero habitual-
ment e se considera hiperhomocist einemia los niveles 
plasmát icos superiores a 16 mmol/ l.  Varios ensayos clí-
nicos han evaluado la ef icacia de los suplement os de 
ácido fól ico o vit amina B en pacient es con ETV y que 
presentaban niveles elevados de homocisteína en plas-
ma. Aunque todos ellos most raron descensos, más o me-
nos mar cados,  en l os n i vel es p l asmát i cos de 
homocisteína, no hubo una reducción del riesgo de recu-
rrencia t rombót ica en los pacientes que recibieron su-
plement os de ácido fól ico f rent e a los que recibieron 
placebo 51,52.  Por tanto, hasta la fecha de hoy no hay evi-
dencia cient ífi ca para t ratar de forma sistemát ica a los 
pacientes con ETV y C677T MTHFR con suplementos de 
ácido fól ico mediant e vi t aminas del  complej o B para 
prevenir la t rombosis venosa.

Conclusión

La prevalencia del pol imorfi smo C677T del gen MTHFR es 
muy frecuente en nuest ro medio, siendo similar a la de los 
países de nuest ro entorno. Sin embargo, esta variación ge-
nét ica,  al  menos en población de origen caucasiano,  no 
const ituye un factor de riesgo de enfermedad t romboembó-
lica venosa ni se relaciona con un incremento del riesgo de 
recurrencia. Por tanto, no se recomienda la búsqueda rut i-
naria de C677T MTHFR en la ETV.
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Se t rata de una muj er de 40 años de edad, que consulta por 
empeoramiento de la clínica de t rombosis venosa profunda 
a nivel de vena ilíaca externa en miembro inferior derecho, 
diagnost icada cinco días at rás, a pesar de ant icoagulación 
oral con acenocumarol.  Previamente había recibido t rata-
miento con enoxaparina (60 mg/ 12 horas) durante t res días. 
Ent re los antecedentes se encont raban:

—  Síndrome ant ifosfolípido primario desde hacía dos años.
—  Carcinoma de endocérvix estadio IB2 diagnost icado dos 

años at rás, t ratado con quimioterapia radical y radiote-
rapia previas a exenteración pélvica, con realización de 
neovej iga en Y con íleon.  Recidiva locorregional en el 
primer año t ratada con quimioterapia (cisplat ino y topo-
t ecan) sin respuest a,  por lo que inicia nueva l ínea de 
quimioterapia semanal (taxol).

—  Trombosis venosa yugular interna derecha y femoral co-
mún derecha por vía venosa cent ral hacía 6 meses.

—  Accidente isquémico t ransitorio cerebeloso bihemisféri-
co hacía 8 años.

—  Fumadora.
—  Un aborto.

Dentro de la exploración física inicial destacaba un miem-
bro inferior derecho con presencia de pulso femoral y ausen-

cia de poplíteo y distales, curvas doppler t rifásicas con índice 
tobillo-brazo (ITB) de 0,9 en vasos distales y relleno veno-ca-
pilar conservado. La movilidad y la sensibilidad estaban con-
servadas,  con edema de todo el miembro y cianosis acra.

Ent re los estudios complementarios, se obj et ivó una ane-
mia de 10,3 g/ dl y una leucocitosis de 26.000/ ul con desvia-
ción izquierda y plaquetopenia de 27.000/ ul. Se encont raba 
con una rat io internacional normalizada (INR) de 8 y un índi-
ce de Quick del 8 %. Destacaba un deterioro de la función 
renal (creat inina: 1,7 mg/ dl). La tomografía computarizada 
(TC) de miembros inferiores y de tórax realizada al ingreso 
obj et ivó una t rombosis venosa en ambas yugulares internas 
y subclavias, de vena cava superior y aurícula derecha, con 
circulación colateral a expensas del sistema hemiácigos y 
plexos paravertebrales. Además, se halló un t romboembo-
l ismo pulmonar que afectaba a la arteria interlobar y dos 
ramas segmentarias del lóbulo inferior derecho, y t rombosis 
venosa desde la vena poplítea hasta la ilíaca externa dere-
cha. La TC craneal reveló dos infartos ant iguos hemisféri-
co-cerebelosos derecho e izquierdo.

El día del ingreso y ante la sospecha de síndrome compar-
t imental se real izó fasciotomía del compart imento t ibial 
anterior y posterior; se instauró ant icoagulación con hepari-
na de baj o peso molecular a dosis terapéut icas (enoxaparina 
60 mg cada 12 horas), se pautó elevación de miembro infe-



Trombosis arterial aguda de et iología inusual 233

rior derecho en férula de Brown y defl azacort  oral (60 mg/ d). 
Tras 6 horas de ingreso en planta se t rasladó a la Unidad de 
Medicina Intensiva (UMI) por cuadro sugest ivo de t romboem-
bol ismo pulmonar y probable crisis comicial ,  descart ada 
posteriormente t ras anamnesis dirigida a la paciente y su 
famil iar.  Transcurridas 12 horas de estancia en UMI la pa-
ciente presentó pérdida de movil idad y sensibil idad distal 
en el miembro inferior derecho, conservando pulso femoral 
y asociado a la ausencia de fl uj o arterial en vasos distales. 
Se realizó arteriografía urgente, en la que se obj et ivó t rom-
bosis de la femoral superfi cial a nivel del anillo de Hunter y 
de todos los vasos distales a la misma (fi gs. 1 y 2).  De ma-
nera urgente se real iza t rombectomía art erial de t ercera 
porción de poplítea, t ibial anterior y t ronco t ibio-peroneo, 
además de t rombectomía venosa poplítea. Se encont raron 
unas arterias pálidas propias de un cuadro de isquemia arte-
rial aguda, con material t rombót ico fresco en su interior y 
una congest ión venosa marcada. La paciente evolucionó mal 
postoperatoriamente sufriendo un fracaso renal agudo que 
requirió depuración ext rarrenal, t rombopenia grave a pesar 
de cort icoterapia con met ilprednisolona int ravenosa a do-
sis de 2 mg/ kg/ día, obst rucción intest inal por bridas y com-
presión adenopát ica t rat ada mediant e colost omía de 
descarga. Asimismo sufrió una necrosis del miembro a pesar 
de la ant icoagulación sistémica,  que requirió amputación 
supracondílea. Trasladada al Servicio de Medicina Interna, 
fue exit us a los 46 días t ras su ingreso en el contexto de fa-
llo mult iorgánico por síndrome ant ifosfolípido catast rófi co y 
oclusión intest inal por carcinomatosis peritoneal.

El síndrome ant ifosfolípido catast rófi co es una variante 
aguda del síndrome ant ifosfolípido (1 %), caracterizada por 
un fallo agudo mult iorgánico, de al menos t res órganos dife-
rentes, en un período de días o semanas, y oclusiones vascu-

lares múlt iples y simult áneas por t odo el organismo,  con 
histopatología de oclusión macrovascular y microvascular 1.  
El riñón es el órgano más comúnmente afectado, seguido de 
los pulmones,  el sistema nervioso cent ral,  el corazón y la 
piel 2.  En un 25 % de los pacientes ocurre una coagulación in-
t ravascular diseminada. Tiene una mortal idad en torno al 
50 % y generalmente es debida a ictus isquémicos 3.  La t rom-
bosis venosa es más frecuente que la arterial y existen pu-
blicadas alrededor de 32 t rombosis arteriales de miembros y 
67 t rombosis venosas profundas debidas a este síndrome, 
recogidas todas en un regist ro internacional conocido como 
CAPS Regist ry 3.  El desencadenante más f recuente son las 
infecciones, pero pueden provocarlo ot ras causas, como son 
los t raumat ismos, las intervenciones quirúrgicas, las neopla-
sias malignas o la falta de ant icoagulación 4.  La base fi siopa-
tológica aún no está aclarada, pero parece depender de una 
act ivación de citoquinas como el factor de necrosis tumo-
ral-a y de una unión masiva de los ant icuerpos ant ifosfolípi-
dos a fact ores ant icoagulant es como la ant i t rombina y 
membranas celulares como las plaquetarias 5.  El t ratamiento 
debe ser rápido e incluir ant icoagulación sistémica con he-
parina sódica e inmunosupresión con met ilprednisolona a 
dosis de 1-2 mg/ kg/ día o bolus en los casos más graves. En 
caso de empeoramiento o situaciones de riesgo vital se con-
siderará la plasmaferesis, ciclofosfamida o gammaglobulina. 
En defi nit iva, el síndrome ant ifosfolípido catast rófi co debe 
sospecharse en pacientes j óvenes con ant icuerpos ant ifosfo-
lípidos y que comiencen con t rombosis venosas o arteriales 
y fallo mult iorgánico. En nuest ro caso, consideramos que la 
act uación fue correct a,  la decisión de l levar a cabo una 
t rombectomía venosa fue tomada por la gran congest ión ve-
nosa hallada en el campo quirúrgico y por la alta sospecha 
clínica de t rombosis del lecho dist al ,  con la int ención de 

Figura 1 Trípode femoral permeable. Figura 2 Oclusión de arteria femoral superfi cial en anil lo de 
Hunter.
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evitar la ret rombosis arterial y mej orar el retorno sanguíneo 
de la ext remidad.
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Los aneurismas de la arteria esplénica (AAE) son los aneuris-
mas de arterias viscerales más frecuentes, representando el 
60 % 1.  Aunque su prevalencia no está claramente defi nida, 
su frecuencia en autopsias llega al 10 % en algunas series. En 
las últ imas décadas las técnicas de imagen han permit ido el 
diagnóst ico de un mayor número de ellos. Su complicación 
es la rotura, que se produce en el 5 % de los casos 2.

Presentamos el caso clínico de un varón de 51 años con 
hallazgo de aneurisma asintomát ico de arteria esplénica. 
Como antecedentes personales destacan hábito tabáquico y 
enólico act ivos, pancreat it is crónica y dislipidemia. La ex-
ploración física se encont raba dent ro de la normalidad. Du-
rant e el  est udio de su pancreat it is se real izó t omograf ía 
computarizada abdominal que informa de imagen peripan-
creát ica de 6 cm sugest iva de aneurisma sacular de arteria 
esplénica (fi g. 1). El diagnóst ico es confi rmado mediante ar-
teriografía de aorta abdominal.

Se procede al t ratamiento endovascular con carácter pro-
gramado. Baj o anestesia local y sedación, mediante punción 
percutánea femoral se canaliza la arteria esplénica con guía 

st i f f  de 0,035 pulgadas (Terumo®) y catéter-guía RDC (Cor-
dis®) 6F,  embolizándose el saco aneurismát ico y la arteria 
proximal y distal al mismo con 40 t arget  fi bered plat inum 

coils (Boston®) de 9 mm. Tres días después se realiza angio-
Figura 1 Angio-tomograf ía computarizada abdominopélvica. 
Aneurisma de arteria esplénica de 6 cm de diámet ro máximo.
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grafía de cont rol que muest ra persistencia de fl uj o en el in-
terior del aneurisma. Se decide embolizar select ivamente el 
ost ium de la arteria esplénica con tapón Amplat zer® vascu-

lar plug II de 22 × 18 mm. La arteriografía fi nal demuest ra 
una adecuada exclusión aneurismát ica y permeabilidad del 
resto de vasos del t ronco celíaco (fi g.  2).  El paciente fue 
dado de al t a dos días después,  t ras angio-t omograf ía de 
cont rol que demost ró t rombosis completa del saco aneuris-
mát ico y dos imágenes compat ibles con pequeños infartos 
esplénicos que no tuvieron repercusión clínica. Tras dos años 
de seguimiento clínico y ecográfi co seriado, el paciente per-
manece asintomát ico.

Los AAE están presentes en el 1 % de las angiografías. Ge-
neralment e son saculares y afect an a las bifurcaciones, 
siendo múlt iples en el 20 % de los pacientes. Tienen predi-
lección por el sexo femenino (4:1) ent re la sexta y sépt ima 
décadas de la vida 1,2.  Aunque se desconoce con exact itud su 
et iología, su desarrollo se at ribuye a cambios degenerat ivos 
de la pared arterial que son favorecidos por varios fenóme-
nos. Ent re ellos, destacan la aterosclerosis, la fi brodisplasia, 
la hipert ensión port al  con esplenomegal ia y la gest ación 
(por aumento de la circulación esplénica), así como los pro-
cesos infl amatorios adyacentes a la arteria esplénica, par-
t icularmente la pancreat it is crónica.

El diagnóst ico de los AAE asintomát icos es generalmente 
como hallazgo casual durante la realización de pruebas de 
imagen. Su rotura ocasiona dolor abdominal en hipocondrio 
izquierdo, y en el 25 % de los casos es contenida en el ret ro-
peritoneo durante varias horas, hasta producirse fi nalmen-
t e inest abi l idad hemodinámica (fenómeno de la “ doble 
rotura” ) 1,2.

El t ratamiento habitual de los AAE rotos es la reparación 
quirúrgica urgente con cont rol de la hemorragia mediante 
l igadura de la arteria esplénica,  asociándose casi siempre 
esplenectomía. La mortalidad operatoria media se sitúa en 
el 40 %, si bien puede alcanzar el 75 % en gestantes y el 50 % 
en pacientes cirrót icos t ras t rasplante hepát ico 3,4.  Si la ro-
tura es contenida y la situación hemodinámica del pacien-
t e l o permi t e,  es posi bl e en ocasi ones r eal i zar  un 
t rat amient o endovascular con menor morbimort al idad. 

Cada vez son más los casos publicados a este respecto en 
la l it eratura 5,6.

Las indicaciones para el t ratamiento de los AAE asintomá-
t icos son un tamaño mayor de 2 cm, o bien cualquier tama-
ño en gestantes y muj eres en edad fért il,  en pacientes con 
hipertensión portal que van a recibir t rasplante hepát ico, y 
en pacientes con défi cit  de alfa-1-ant it ripsina 2,3.  El manej o 
clásico consiste en la ligadura-exclusión del aneurisma, con 
o sin aneurismectomía, siendo excepcional la restauración 
de la cont inuidad arterial. Cuando los aneurismas afectan al 
hil io,  actualmente se intenta evitar la esplenectomía para 
no inmunocomprometer al paciente 3.  También se han des-
crit o t écnicas laparoscópicas para la exclusión de AAE, si 
bien es necesario que la lesión no afecte al hilio esplénico 7.

El manej o endovascular representa una alternat iva al t ra-
tamiento clásico. Sus complicaciones consisten fundamen-
talmente en infartos esplénicos (con posible abscesifi cación) 
y la posibil idad de recanal ización del saco aneurismát ico 
con posterioridad al procedimiento, siendo preciso un con-
t rol clínico-radiológico periódico. Const ituye, sin embargo, 
un t ratamiento mínimamente invasivo, con una elevada tasa 
de éxito técnico (de hasta el 92 % en algunas series 6) y que 
permite la preservación de la circulación esplénica, evitan-
do la esplenectomía y la consiguiente inmunosupresión. Por 
estas razones son muchos los autores que recomiendan el 
manej o endovascular como primera opción de t ratamiento 
si es técnicamente posible 5,6.  De ent re las diferentes técni-
cas endovasculares, la más ut il izada universalmente (tam-
bién nuest ro grupo) es la embol ización con coi l s.  Ot ras 
opciones descritas en la l iteratura son la embolización con 
pegamentos (N-but il-cianoacrilato),  inyección percutánea 
de t rombina y exclusión mediante endoinj erto. En nuest ro 
caso esta últ ima técnica fue desest imada debido a la ext re-
ma tortuosidad de la arteria esplénica.

Los AAE son los aneurismas viscerales más frecuentes, y su 
principal complicación es la rotura, que ocasiona una eleva-
da mortal idad.  Las t écnicas endovasculares,  en cont inuo 
desarrollo, representan una alternat iva mínimamente inva-
siva al t ratamiento quirúrgico clásico cuando son técnica-
mente fact ibles, con una menor morbimortalidad.
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Figura 2 Arteriografía de cont rol.  Exclusión de arteria esplé-
nica y saco aneurismát ico.
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La vena safena interna es el material más ut il izado para la 
realización de los bypass inf rainguinales.  La formación de 
un aneurisma en el inj erto venoso es una complicación in-
frecuente, y la verdadera incidencia es todavía desconoci-
da.  También es i ncier t a l a et i ol ogía de l os mismos, 
incluyéndose diferentes causas como arteriosclerosis, infec-
ción, consumo de tabaco o predisposición a padecer enfer-
medad aneurismát ica 1.  La arteriosclerosis en el inj erto se 
ha asociado con la hiperlipidemia y con la hipertensión arte-
rial 2-5.  Presentamos dos casos clínicos con esta patología.

Primer caso:  paciente varón de 39 años,  fumador de un 
paquete al día, con el antecedente de un t raumat ismo en la 
ext remidad inferior izquierda por accident e de mot o a 
la edad de 16 años, que requirió un bypass femoropoplíteo 
con vena safena int erna invert ida homolat eral  a t ercera 
porción de arteria poplítea.  Sin antecedentes de diabetes 
mellitus ni hipertensión arterial ni dislipidemia.

El paciente acude a urgencias 23 años después con clínica 
de isquemia aguda de la ext remidad, most rando pulso fe-
moral presente, poplíteo expansivo y t ibial posterior débil.

Se realiza arteriografía por sust racción digital int raarte-
rial encont rándose dilatación aneurismát ica del inj erto ve-
noso con presencia de t rombo en su interior,  ausencia de 
opacifi cación de t ibial anterior, correcta permeabilidad del 

t ronco t ibioperoneo, t ibial posterior y peronea (fi g.  1).  Se 
coloca catéter recto mult iperforado dent ro del inj erto ve-
noso para la realización de fi brinolisis int raarterial.  Tras la 
realización de la fi brinolisis se realiza una nueva arteriogra-
fía de cont rol en la que se evidencia el bypass aneurismát i-
co permeable sin t rombo en su interior,  con recanalización 
de t ibial anterior.

El paciente es intervenido quirúrgicamente pract icándose 
un bypass con vena safena interna ipsilateral proximal de pri-
mera a tercera porción de poplítea en la extremidad inferior 
izquierda, y ligadura del aneurisma venoso proximal y distal-
mente. Al fi nalizar, presenta pulso pedio y t ibial posterior.

Tras 6 meses de seguimiento, el paciente permanece asin-
tomát ico, con bypass permable y bypass aneurismát ico pre-
vio t rombosado diagnost icado mediante eco-doppler.

Segundo caso:  pacient e varón de 38 años,  fumador de 
1,5 paquete/ día, con el antecedente de un t raumat ismo in-
guinal izquierdo a la edad de 15 años, con pérdida de sus-
tancia, que requirió bypass il iofemoral izquierdo con vena 
safena interna invert ida homolateral.

Acude a urgencias 23 años post intervención con clínica de 
isquemia aguda en la ext remidad inferior izquierda.  En la 
exploración f ísica muest ra pulso femoral presente,  poplí-
teo, pedio y t ibial posterior débiles, disminución de la tem-
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perat ura dist al ,  repleción capi lar disminuida respect o a 
cont ralateral, sin impotencia funcional ni pérdida de sensi-
bilidad ni lesiones. Índice tobillo/ brazo 60/ 130.

Se realiza una arteriografía por sustracción digital int raar-
terial encont rándose permeabilidad aortoilíaca,  bypass ilio-
femoral en la ext remidad inferior izquierda aneurismát ico 
con imágenes de t rombo en su interior, permeabilidad del eje 
femoropoplíteo, imágenes de t rombo a nivel de la bifurca-
ción poplítea izquierda, t roncos distales permeables (fi g. 2).

El paciente es intervenido quirúrgicamente pract icándose 
exclusión del aneurisma del inj erto venoso iliofemoral pre-
vio,  t rombect omía femoropopl ít ea mediant e Fogart y y 

bypass il iofemoral a femoral superfi cial con prótesis de poli-
t et rafl uoroet ileno anil lado de 8 mm, e implantación de la 
femoral profunda en el inj erto.  Al fi nalizar recupera pulso 
pedio con un índice tobillo/ brazo igual a 1.

En ambos pacientes la analít ica general es est rictamente 
normal,  con ausencia de disl ipidemia.  También se real izó 
estudio de la coagulación, que resultó normal.

La formación de aneurismas en los inj ert os venosos es 
muy inf recuente y la et iología es todavía desconocida.  La 
manifestación clínica más frecuente es la palpación de una 
masa pulsát il,  y puede asociarse a complicaciones como la 
t rombosis aguda del bypass,  embolización distal, ulceración 
de la piel y ruptura del aneurisma 6-8.

Uno de los factores de riesgo más importantes para pade-
cer aneurisma del inj erto venoso inf rainguinal es padecer 
enfermedad aneurismát ica en ot ros niveles. Loftus et  al, en 
un estudio prospect ivo de 221 bypass inf rainguinales con 
vena safena, encont raron un 42 % de incidencia de aneuris-
mas en pacientes intervenidos de aneurismas de arteria po-
plítea, f rente a un 2 % de incidencia en aquellos pacientes 
intervenidos por isquemia crónica. La presencia de un aneu-
risma poplíteo fue el único factor de riesgo asociado al de-
sarrol lo de aneurismas del inj ert o en este estudio,  por lo 
que los autores concluyen que existe una predisposición sis-
témica en este t ipo de pacientes 9.

Ot ros factores de riesgo relacionados con la formación de 
aneurismas del injerto venoso infrainguinal han sido la hiper-
colesterolemia, la hipertensión arterial y el abuso de tabaco. 
Nuestros dos pacientes eran fumadores importantes, no pre-
sentaban trastornos de la coagulación, hipertensión arterial ni 
hipercolesterolemia, por lo que el tabaco ha sido el único fac-
tor de riesgo aparente implicado en la formación de los aneu-
rismas del injerto venoso. Tampoco se ident ifi caron aneurismas 
en otros territorios ni enfermedades del tej ido conect ivo.

El manej o de estos aneurismas en el inj erto venoso debe-
ría estar suj eto al mismo criterio que se aplica para aneuris-
mas en ot ras localizaciones. Por tanto, ante el diagnóst ico 
de este t ipo de aneurismas, la reparación debe ser tan rápi-
da como sea posible 6,10.

Aunque la dilatación aneurismát ica del inj erto venoso es 
rara, esta ocurre, por lo que deberían realizarse protocolos 
de seguimiento, preferentemente con ult rasonidos y en pa-
cientes con factores de riesgo implicados en la formación de 
aneurismas. Esto nos podría ayudar al diagnóst ico precoz y 
así evitar futuras complicaciones.

Confl icto de intereses

Los autores declaran no tener ningún confl icto de intereses.

Figura 1 Caso 1, arteriografía del bypass prefi brinolisis.

Figura 2 Caso 2, arteriografía que muest ra bypass aneurismá-
t ico y t rombo en su interior.
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IMAGEN CLÍNICA

Sorprendente migración torácica de un proyectil abdominal 
de arma de aire comprimido

Surprising thoracic migration of an abdominal projectile of a compressed 

air weapon

R. González López*, M. Alvite Canosa, M.I. Pérez Moreiras y J.F. Arija Val

Servicio de Cirugía General y del Aparato Digest ivo, Complej o Hospit alario Xeral Calde, Lugo, España

Recibido el 8 de octubre de 2010; aceptado el 19 de octubre de 2010

Presentamos el caso de un varón de 36 años que sufre herida 
abdominal por arma de aire comprimido. En tomografía compu-
tarizada (TC) abdominal objet ivamos proyect il alojado a 3 mm 
de la vena cava inferior, con lesión de la cabeza pancreát ica 
(fi g. 1). Se interviene de manera urgente por peritonismo, ob-
jet ivándose: contusión pancreát ica y hematoma paraduo denal 
sin sangrado act ivo y sin encontrarse el proyect il.

*Autor para correspondencia. 
 Correo elect rónico:  rgonlop@gmail.com (R. González López).

Figura 1 Proyect i l  aloj ado a 3 mm de la vena cava inferior. Figura 2 Migración del proyect i l  en el t orrente circulatorio 
hasta el lóbulo pulmonar inferior izquierdo.

En el postoperatorio presenta empeoramiento clínico, re-
pit iéndose la TC abdominal con datos de pancreat it is aguda 
necrohemorrágica,  con migración del proyect i l  por el t o-
rrent e sanguíneo y cámaras cardíacas derechas al  lóbulo 
pulmonar inferior izquierdo (fi g.  2).  Se reinterviene reali-
zándose necrosectomía pancreát ica y colocación de drena-
j es de lavado. Evolución posterior favorable.
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COMENTARIO BIBLIOGRÁFICO

Bypass frente a angioplastia en la isquemia 
severa de los miembros y el “nacimiento” 
de la evidencia para la isquemia avanzada

Conte MS. Bypass versus angioplast y in severe ischaemia 

of  t he l eg (BASIL)  and t he (hoped f or )  dawn of  

evidence-based t reat ment  for advanced l imb ischemia. 

J Vasc Surg. 2010;51(5 Suppl):69S-75S.

El estudio Bypass f rente a angioplast ia en la isquemia seve-

ra de los miembros (BASIL) es el único estudio cont rolado 
aleatorizado que compara la cirugía abierta de bypass con 
el t ratamiento endovascular para la isquemia severa de los 
miembros. En su publicación inicial de 2005, los invest iga-
dores del BASIL publ icaron que los principales result ados 
clínicos (supervivencia global y supervivencia libre de ampu-
tación) no eran diferentes, a los dos años de la aleatoriza-
ción,  real izándose angioplast ia o cirugía de bypass como 
primera est rategia de t ratamiento.  Sin embargo,  después 
de dos años parece que existe un benefi cio para la cirugía 
de bypass,  lo que ha impulsado la cont inuación del estudio. 
El análisis fi nal de los resultados a largo plazo del BASIL se 
presenta en una serie de art ículos revisados en este comen-
tario. Se confi rma el benefi cio de la aleatorización a cirugía 
para pacientes que viven ≥ 2 años (70 % de la cohorte  BASIL). 
Cuando los resultados se analizaron por t ratamiento recibi-
do,  los pacientes en los que se había real izado un bypass 
protésico (25 % del brazo quirúrgico) fueron peor que los t ra-
tados con bypass de vena. Los pacientes t ratados con bypass 
después de una angioplast ia fall ida también fueron signifi -
cat ivamente peor que los t ratados con bypass de ent rada. 
En su conj unto, las medidas de calidad de vida y costes no 
fueron signifi cat ivamente diferentes. Existe mucha cont ro-
versia en torno al estudio BASIL y a su interpretación, que 
aquí revisamos. Esto incluye la elección de la población es-
tudiada, los criterios de valoración examinados y la natura-
leza de los procedimientos realizados. El BASIL confi rma la 
superioridad de la cirugía de bypass de vena para la mayoría 
de los pacientes con isquemia severa y plantea cuest iones 
sobre las secuelas de las intervenciones endovasculares que 

f racasan.  Son necesarios más estudios mult icént ricos con 
obj eto de l lenar el hueco de evidencia en la elección del 
t ratamiento para estos pacientes.

Comentario

Entre los años 1999 y 2004, en el Reino Unido, fueron reclu-
tados para el estudio BASIL 452 pacientes con enfermedad 
oclusiva infrainguinal,  de los cuales el 50 % fue t ratado sin 
revascularización.  De los pacient es revascularizables (el 
restante 50 %), solo el 30 % fue candidato real a la dist ribu-
ción aleatoria,  debido principalmente a ext remidades que 
no eran aptas para angioplast ia y cirugía de bypass al mismo 
t iempo; esto es, ¡solo el 10 %! de todos los pacientes con is-
quemia severa que acudieron a los cent ros del estudio.  Es 
este uno de los puntos más cont rovert idos y cuest ionables 
del BASIL, la ext rapolación de los resultados a todos los pa-
cientes con isquemia crít ica de miembros inferiores por en-
fermedad infrainguinal.

Los resultados del estudio BASIL publicados en el 2005 es-
tablecieron la equivalencia de ambos t ratamientos, cirugía 
de bypass y angioplast ia, a los dos años, en términos de su-
pervivencia global  y supervivencia l ibre de amput ación, 
siendo la cirugía 1/ 3 más cara y estando asociada a una ma-
yor morbilidad en los primeros 12 meses. En 2010, el análisis 
post  hoc demuest ra que, después de dos años, la cirugía de 

bypass se asocia a un incremento de la supervivencia global 
y de la supervivencia libre de amputación (de 7 y 6 meses, 
respect ivamente).  Los resultados por t ratamiento recibido 
(análisis por protocolo) deben ser interpretados con caute-
la,  ya que se pierde el poder de la aleatorización a la que 
tanto se apela desde la medicina basada en la evidencia; en 
cualquier caso, lo obtenido fue, primero, una inferioridad 
del  bypass protésico con respecto al de vena (¡esto ya lo 
sabíamos!), y segundo, con mayores implicaciones práct icas 
por cont ravenir nuest ra creencia actual:  según BASIL 2010, 
el  bypass real izado t ras una angioplast ia fal l ida sí t iene 
peores resultados que el realizado como primera opción, de 
lo que podría desprenderse que la angioplast ia no es un pro-
cedimiento inocuo para realizar de forma indiscriminada. 
En este punto, creemos que son necesarios estudios ulterio-
res que determinen si este resultado es at ribuible a que ha 
exist ido una selección de pacientes que, con independencia 
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del t ratamiento recibido, van a tener peores resultados, o 
si, en efecto, la angioplast ia fallida t iene un efecto deleté-
reo sobre el lecho vascular last rando la cirugía de bypass 
posterior.

La cohort e obj et o del  ensayo BASIL present a isquemia 
severa;  esta queda defi nida como el síndrome clínico que 
incluye dolor de reposo con o sin pérdida de t ej ido,  para 
cualquier valor de presión en t obi l lo (mayor o menor de 
50 mmHg). La amplitud del espect ro de la denominada “ is-
quemia severa” ,  que incluye pacientes con muy diferentes 
grados de insufi ciencia arterial,  const it uye un punto débil 
del estudio ya que los resultados no fueron analizados para 
cada nivel  de severidad.  Los end point s elegidos,  super-
vivencia global y supervivencia l ibre de amput ación,  de-
berían variar según el  grado de isquemia severa,  que se 
ignora en el  est udio.  Por ot ra part e,  la dist inción ent re 
“ isquemia  crít ica” ,  referida más f recuentemente en la l i-
t erat ura,  e “ isquemia severa”  difi cult a la general ización 
de los resultados.

Para la clasifi cación de las lesiones se ut il iza la escala de 
Boll inger y no la clasifi cación TASC II.  Aquella valora la ex-
tensión y severidad de la enfermedad aterosclerosa por seg-
mentos, especialmente de la enfermedad infrapoplítea. Sin 
ahondar en la superioridad de una u ot ra clasifi cación, solo 
queremos reseñar el carácter universal de la clasifi cación 
TASC, y así lo refrenda la l iteratura. En cualquier caso, los 
resultados no se analizan según los pat rones anatómicos de 
enfermedad (por ej emplo, enfermedad infrapoplítea inde-
pendientemente de una estenosis de la arteria femoral su-
per f icial ),  siendo la ext ensión y la local ización de la 
enfermedad factores clave ya conocidos que infl uyen en los 
resultados del procedimiento quirúrgico o endovascular.

Como el autor, nos planteamos: ¿es la supervivencia libre 
de amputación el mej or end point  para comparar dos est ra-
tegias de revascularización? El principal problema es que la 

mayoría de los event os que suceden en los primeros dos 
años (aproximadamente dos tercios) son muertes probable-
mente no relacionadas con los dos t ratamientos que se com-
paran, sino con ot ros factores (por ej emplo, edad avanzada). 
El segundo problema es que este end point  ignora las rein-
tervenciones, que sí son directamente at ribuibles al proce-
dimient o inicial .  Aunque reconocemos la di f icul t ad de 
ut ilizar la permeabilidad como criterio de valoración, la efi -
cacia del t ratamiento debería ser medida con parámet ros 
hemodinámicos, que evalúen la magnitud y la durabil idad 
del efecto de la revascularización.

Puesto que el 70 % de los pacientes BASIL estaba vivo a los 
dos años de la aleatorización, parece lógico pensar que la 
primera est rat egia quirúrgica en isquemia severa de los 
miembros ha de ser la cirugía de bypass con vena. Solo en 
aquellos pacientes en los que se espere una supervivencia 
inferior a los dos años se realizará angioplast ia como prime-
ra opción (menor coste, menor morbilidad), ya que en este 
grupo de pacientes no se podrán obtener los benefi cios a 
largo plazo de la cirugía. Hasta que la cuest ión se aclare, la 
angioplast ia no debe ser considerada una est rategia inocua 
que se plantee indiscriminadamente como primera opción. 
En todo caso,  los pacientes han de recibir el mej or t rata-
miento médico con estat inas y ant iagregantes.

En espera de estudios que llenen los huecos planteados, 
BASIL 2010 pone de rel ieve la supremacía de la cirugía de 

bypass sobre el t ratamiento endovascular en la isquemia se-
vera de los miembros inferiores, y es, hasta el momento, el 
único estudio con evidencia al respecto.

M. Ballesteros-Pomar
Servicio de Angiología y Cirugía Vascular, Complej o 

Asist encial  Universit ario de León, León, España

Correo elect rónico:  mballesterosp@telefonica.net
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