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INFORMACION DEL ARTICULO RESUMEN
Historia del articulo: Introduccién: La trombosis venosa cerebral (TVC) es una patologia infrecuente de gran seve-
Recibido el 23 de agosto de 2020 ridad, con una mortalidad del 5%; que afecta predominantemente a mujeres. Existe escasa
Aceptado el 5 de enero de 2021 informacién disponible en nuestro pais, por lo tanto, el objetivo fue evaluar las caracteristi-
On-line el 26 de febrero de 2021 cas de nuestra poblacién con TVC.

Material y métodos: Se analizaron todos los pacientes consecutivos con diagnéstico de TVC
Palabras clave: desde agosto de 1990 hasta octubre del 2017. Las siguientes variables fueron agrupadas,
Trombosis realizdndose un analisis comparativo: caracteristicas demograficas y sexo del paciente, asi
ACV como las caracteristicas clinicas-epidemiolégicas e imagenolégicas. Los datos son repre-
Trombofilia sentados como porcentajes para las variables categéricas o como media para las numéricas.
Seno Para el analisis se utilizaron los test de Fisher y de Mann-Whitney, segin corresponda. Una
Venoso p < 0,05 (prueba de dos colas) fue considerada significativa.
Cerebrovascular Resultados: Incluimos 53 pacientes, edad: 37,7 anos (rango 18 a 85); 73,1% fueron mujeres.

Los factores de riesgo mas frecuentes fueron hipertensién arterial (HTA) en los hombres 42%
(p < 0,01) y trastornos hormonales en mujeres 44% (p < 0,01). El sintoma de presentacién
mas habitual fueron la cefalea (74%) y los sintomas motores (40%). E1 92% de los pacientes
fue anticoagulado. Se realizé seguimiento de 5,15 anos (rango dos meses a 21 anos). Con
respecto a las complicaciones, el 18% de los pacientes presentaron epilepsia y/o cefalea
crénica.
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Conclusién: La mayor parte de nuestros pacientes fueron mujeres y una alta propor-
cién de ellos recibieron tratamiento anticoagulante; presentando evolucién favorable, no
registrdndose muertes. Este es el primer estudio que analiz6 las caracteristicas clinicas,
epidemiolégicas, complicaciones, prondstico y tratamiento de TVC en nuestro pais. Dado la
presencia de disparidades regionales, raciales y de estilo de vida entre los diferentes paises

y regiones, consideramos necesario explorar dichas variables, en nuestra poblacién.
© 2021 Sociedad Neurolégica Argentina. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Todos los
derechos reservados.
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Clinical and epidemiological characteristics, evolution and treatment of a
hospital cohort of patients with cerebral venous thrombosis in Argentina

ABSTRACT

Introduction: Cerebral venous thrombosis (CVT) is an uncommon and severe disease that
affects mainly women and has a mortality rate of 5%. Since there is scare information
available in our country regarding this disease, our objective was to assess the characteristics
of CVT on patients from our center.
Design and methods: All consecutive patients with a diagnosis of CVT from August 1990
to October 2017 were analyzed. We assessed clinical, epidemiological and imaging cha-
racteristics. Data were presented as percentages for categorical variables and as mean for
quantitative variables. For analysis, Fisher and Mann-Whitney tests were used as appro-
priate. A p < 0.05 (two-tailed test) was considered significant.
Results: We included 53 patients, age: 37.7 years (range: 18-85); 73.1% were women. The most
frequent risk factor was arterial hypertension in 42% (p < 0.01) of men, and hormonal disor-
ders in 44% (p < 0.01) of women. Most common symptoms of presentation: headache in 74%
and motor symptoms in 40%. Ninety-two percent of the patients received anticoagulation
as treatment. Follow-up time was 5.15 years (range: 2 months - 21 years). Complications:
18% of patients developed epilepsy and/or chronic headache.
Conclusion: Most of our CVT patients were women, and received treatment with anticoagu-
lation. The prognosis was generally favorable and no deaths were observed. This is the first
study analyzing clinical characteristics, epidemiology, complications, prognosis, and treat-
ment of CVT in our country. Given the ethnic and lifestyle differences observed between
countries, we consider worthy to explore these variables in our population.

© 2021 Sociedad Neurolégica Argentina. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights

reserved.

Introduccién

La trombosis venosa cerebral (TVC) es una causa infrecuente
de accidente cerebrovascular (ACV), siendo su prevalencia
alrededor de 0,5 a 3%, con una incidencia anual aproxi-
mada de cinco personas por millén, ostentando variabilidad
interindividual y demografica de acuerdo con las regiones y

continentes’.

hemorragia y/o infarto cerebral, lo cual dependeria de la pre-
sencia o no de determinados factores de riesgo®.

El diagnéstico se lleva a cabo a través de estudios por
imagenes, los cuales fueron variando con el avance de la tec-
nologia, pudiendo ser de utilidad la tomografia computarizada
(TC), la resonancia magnética (RM) y/o la angiografia digital
(AD)l’S’G.

El tratamiento actualmente recomendado para esta enfer-
medad es la anticoagulacién.

La TVC afecta més frecuentemente a personas en la tercera
década de la vida con mayor preponderancia en mujeres en la
poblacién occidental”. Los factores de riesgo més recurrente-
mente asociados con esta patologia en orden de frecuencia
son: los estados protrombéticos y los trastornos hormonales
(aquellos relacionados con el embarazo, el puerperio y la toma
de medicacién hormonal)?.

Se trata de una patologia con gran diversidad de sintomas y
signos de presentacién, los mismos se clasifican, dependiendo
del mecanismo fisiopatolégico que los produce, en dos grupos;
el primero comprende a aquellos generados por hipertensiéon
endocraneana, y el segundo a lesiones focales originadas por

En relacién con los aspectos epidemiolégicos, la informa-
cién disponible sobre la TVC en nuestro pais, asi como en
Latinoamérica, es limitada’-11.

Hasta el momento, existe escasa informacién acerca de la
TVC en nuestro pais'?, consideramos de utilidad la realizacién
de un estudio para analizar las caracteristicas demograficas,
los factores de riesgo, las caracteristicas clinicas e imageno-
légicas, el prondstico y el tratamiento de los pacientes con
TVC en nuestra poblacién, siendo nuestro trabajo parte de una
iniciativa multicéntrica a nivel nacional’?, que permitird com-
parar los resultados obtenidos con respecto a los descritos en
estudios publicados.
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Materiales y métodos

El estudio fue llevado a cabo en el Hospital Britdnico de Bue-
nos Aires, Argentina, el disefio fue analitico descriptivo de
pacientes admitidos en nuestra institucién (desde agosto de
1990 hasta octubre del 2017). El muestreo fue no probabilistico
consecutivo. El protocolo de estudio fue revisado y aprobado
por el comité cientifico institucional de nuestro hospital.

Se incluyeron todos los pacientes mayores de 18 anos con
diagnéstico confirmado de TVC, ingresados en nuestro centro.

Se analizaron las siguientes variables: las caracteris-
ticas demogrédficas (edad, en anos [media, rango], sexo
[hombres/mujeres]); los factores de riesgo y antecedentes
personales hipertensién arterial [HTA]'#, diabetes mellitus
[DBT]™, tabaquismo [TBQ]: fuma todos los dias [fumador
diario] o que fuma en la actualidad, pero no todos los
dias [fumador ocasional o no diario], ex tabaquista [fuma-
dor con abandono del habito al menos seis meses previo
al estado actual], obesidad [indice de masa corporal > 30
kg/m?|, antecedentes quirtrgicos, infecciosos, hematonco-
légicos, de enfermedades autoinmunes, cirugias previas de
sistema nervioso central) y procedimientos realizados (pun-
ciones lumbares diagnésticas o terapéuticas).

Se analizaron los sintomas y signos clinicos de presenta-
cién: déficit focal motor o sensitivo, cefalea, crisis epiléptica
(generalizada o focal), compromiso de uno o mds pares cra-
neanos, afasia, disartria, trastorno de sensorio (somnolencia,
confusioén, estupor o coma) y sindrome de hipertensién endo-
craneana (cefalea, vomitos, papiledema y diplopia).

De igual manera, se examiné el tiempo de demora desde
el inicio de los sintomas hasta el diagndstico y el tiempo de
estadia hospitalaria en dias; asi como la evolucién y el pro-
néstico neurolégico. También las complicaciones relacionadas
con la TVC, a corto plazo (durante la internacién): hematoma
subdural, hemorragia subaracnoidea (HSA), hematoma intra-
parenquimatoso (HIP), infarto cerebral (diagnosticados por TC
o RM). A largo plazo (posterior al alta y durante el seguimiento
de los pacientes): cefalea crénica, hipertensién endocraneana
y epilepsia post ACV. Se analizaron los estudios complemen-
tarios de laboratorio: trombofilia genética (gen de proteina
20210, factor V de Leyden) y de trombofilia adquirida (anti-
trombina III, resistencia a la proteina C, concentracién de
proteina Cy S, homocisteina, B2 glicoproteina IGG e IGM, anti-
cuerpo antifosfolipido, anticardiolipina IGG e IGM).

El tratamiento anticoagulante instaurado fue: heparina de
bajo peso molecular, heparina sédica, antagonistas de vita-
mina K y nuevos anticoagulantes.

El prondstico de los pacientes al egreso hospitalario y con
un seguimiento minimo de seis meses fue medido a través de
la escala modificada de Rankin (mRS)*.

Se realizé un andlisis comparativo de grupos, teniendo en
cuenta las siguientes variables:

Las caracteristicas clinicas y los factores de riesgo cardio-
vasculares de acuerdo con el sexo del paciente.

La forma de presentacién clinica y su asociacién con la
frecuencia de complicaciones a corto y a largo plazo.

Con los resultados obtenidos de los estudios de diag-
néstico por imagenes (TC, RM mas angio-resonancia mag-
nética venosa y arteriografia con sustraccién digital) se

compard la localizacién y cantidad de senos venosos afec-
tados con respecto a las caracteristicas clinicas de los
pacientes.

Las variables continuas de distribucién normal se expre-
saron como medias y las de distribucién no normal se
expresaron como medianas. Se utilizé la prueba t para
varianzas iguales o desiguales, segin corresponda, de acuerdo
con la prueba de Levene, o la de Mann-Whitney-Wilcoxon,

Tabla 1 - Caracteristicas generales de la poblacion

Antecedentes personales n (%)
Trombofilia 18 (34,6)
Trastornos hormonales® 17 (32,7)
Tabaquismo 16 (30,8)
Puncién lumbar diagnéstica® 12 (23,1)
Hipertensién arterial 10 (19,2)
Obesidad 9 (17,3)
Cefalea crénica 7 (13,5)
Enfermedad autoinmune 7 (13,5)
Dislipemia 7 (13,5)
Céncer de 6rgano sélido 6 (11,5)
Enfermedad oncohematolégica 6 (11,5)
Diabetes mellitus 4(7,7)
Caracteristicas clinicas
Cefalea 40 (76,9)
Déficit motor 20 (38,5)
Crisis epiléptica 17 (32,7)
Trastornos del sensorio® 17 (32,7)
Sindrome de hipertension endocraneana 13 (25)
Diplopia 7 (13,5)
Déficit sensitivo 7 (13,5)
Afectacién de par craneal 5(9,6)
Estructura venosa afectada
Seno longitudinal superior 20 (38,5)
Seno transverso izquierdo 16 (30,9)
Seno sigmoideo izquierdo 14 (26,9)
Seno transverso derecho 13 (25)
Seno recto 9 (17,3)
Seno lateral izquierdo 8 (15,4)
Seno sigmoideo derecho 6 (11,5)
Seno lateral derecho 4(7,7)
Vena yugular interna izquierda 4(7,7)
Vena yugular interna derecha 4(7,7)
Seno yugular izquierdo 3(5,8)
Seno longitudinal inferior 3(5,8)
Vena de galeno 2 (3,8)
Seno yugular derecho 2(3,8)
Seno frontal 1(1,9)
Seno cavernoso 1(1,9)
Complicaciones a corto plazo
Hemorragia subaracnoidea 14 (26,9)
Hematoma intraparenquimatoso 10 (19,2)
Infarto venoso 7 (13,5)
Hematoma subdural 2 (3,8)
Complicaciones a largo plazo
Epilepsia 5(9,6)
Cefalea 5(9,6)
Hipertensién endocraneana refractaria 1(1,9

Embarazo, puerperio y tratamiento hormonal
Diagnéstico de hipertensién endocraneana
Confusiodn, estupor y coma.

(S
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seglin su tipo de distribucién. Las variables categdricas se
expresaron como porcentajes y se compararon con la prueba
de X? o F de Fisher, segtn corresponda.

Se utiliz6 la medida de asociacién al riesgo relativo (RR) con
su correspondiente intervalo de confianza del 95% (IC 95%). Se
realizé un andlisis multivariado en busca de predictores de
complicaciones a corto y a largo plazo. Se consider¢ significa-
tivo un valor de p menor a 0,05.

Resultados

Se incluyeron 53 pacientes con diagndstico de TVC con una
edad de 37,7 afios (rango: 18 a 85) de los cuales 38 (73,1%)
fueron mujeres (de ellas, 50% se encontraban en edad repro-
ductiva al momento del evento). La mediana de tiempo de
demora desde el inicio de los sintomas al diagnéstico fue de
7 (rango: uno a 79) dias. Los factores de riesgo vascular iden-
tificados més frecuentes fueron: TBQ (30%) de los pacientes,
seguido de HTA (19,2%) y obesidad (17,3%). Entre los sintomas
de presentacién clinica de la poblacién general, el mas habi-
tual fue la cefalea (76,2%), tanto en los hombres (64,3%), como
en las mujeres (87,6%), seguido por el déficit motor (38,5%),
crisis epilépticas y trastornos del sensorio (32,7%). El seno lon-
gitudinal superior fue el més comprometido (38,5%) de los
casos, seguido del transverso izquierdo (30,9%) y el sigmoideo
izquierdo (26,9%). La complicacién neurolégica mas habitual
fue la HSA (26,9%) (tabla 1).

La trombofilia fue la causa mads frecuente generadora de
TVC; secundaria al sindrome antifosfolipidico en la mitad
de los casos. Otro factor de riesgo habitual fue el de can-
cer de drgano sélido o hematolégico (23%). En las mujeres,
los factores de riesgo mas recurrentes fueron los trastornos
hormonales (32,7%) (embarazo, puerperio, toma de anticon-
ceptivos orales o terapia pro-ovulatoria) al momento del
diagnéstico; en cinco (9,43%) de los pacientes, la TVC se vin-
culé al sindrome de hipertensiéon endocraneana idiopéatica
previo al diagnéstico de TVC. Se requirié la utilizacién de AD
para confirmar el diagnéstico de TVC en 33 (34%) personas.

En relacién con los antecedentes y con su posible vincula-
cién con los diferentes sexos, hallamos que la HTA (p < 0,01) y
la obesidad (p = 0,03) fueron los factores de riesgo cardiovas-
cular mas asociados con el sexo masculino (tabla 2).

La cefalea (p = 0,021) y la hipertensiéon endocraneana (p =
0,031) fueron las caracteristicas clinicas relacionadas de forma
estadisticamente significativa al compromiso de tres o mas
senos venosos cerebrales.

Cursaron internacién en unidad de cuidados intensivos
veintisiete pacientes (56,3%) y el 15,9% de ellos requiri6 asis-
tencia respiratoria mecéanica.

La mediana de estadia hospitalaria fue de 7 (rango: 1 a 79)
dias.

La presencia de crisis epilépticas (p = 0,04) o trastornos
del sensorio (p = 0,025) como manifestaciones iniciales de la
enfermedad, fueron predictores de mayor frecuencia de com-
plicaciones a corto plazo (tabla 3).

E1 92% de los pacientes recibié tratamiento anticoagulante.

En el seguimiento a largo plazo (media: 5,15 afios; rango:
dos meses a 21 afos) las complicaciones mads habituales
fueron epilepsia y cefalea crénica (18%); 47 (88%) pacientes
evolucionaron con independencia funcional (mRS =0 a 1).

Ningln paciente de nuestra cohorte fallecié6 durante la
internacién.

Discusién

Nuestra serie de pacientes evalud extensamente los facto-
res de riesgo, las caracteristicas clinicas e imagenolégicas,
la evolucién y el pronéstico de las personas con TVC en la
Argentina® .

En nuestro estudio, se observé que el 70% de la poblacién
fueron mujeres, entre las cuales el factor de riesgo preponde-
rante fue la presencia de trastornos hormonales’!’. Nuestros
hallazgos difieren de aquellos descritos en la poblacién de
origen asiatico, donde la frecuencia de TVC en el sexo feme-
nino fue significativamente menor (53,9%). Estas diferencias
se podrian atribuir a la baja prevalencia de la utilizacién de
anticonceptivos orales con respecto a la poblacién occidental?.

La forma de presentacién clinica mas frecuente fue la
cefalea, por lo cual la TVC debe ser tenida en cuenta en
aquellos pacientes que manifiesten este sintoma con deter-
minadas banderas rojas (caracteristicas atipicas, en estallido);
la TVC puede también presentarse como HSA de etiologia no
aneurismética como lo mencionamos recientemente’®. Otro
diagnéstico diferencial a considerar es el sindrome de hiper-
tensién endocraneana idiopéatica'®?°. Cabe destacar que cinco

Tabla 2 - Antecedentes patolégicos de poblacidon general agrupados de acuerdo a sexo

Mujeres Varones OR (IC 95%) RR (IC 95%) p=
Trombofilia 11 (37,9) 7 (70) 0,26 (0,06 - 1,23) 0,71 (0,47 - 1,07) 0,08
TBQ 11 (28,9) 5 (35,7) 0,73 (0,20 -2,69) 0,92 (0,63 - 1,34) 0,64
HTA 4(10,5) 6 (42,9) 0,16 (0,04 - 0,69) 0,49 (0,23 - 1,07) <0,01
Obesidad 4(10,5) 5 (35,7) 0,21 (0,05 - 0,95) 0,56 (0,27 - 1,19) 0,03
Dislipemia 3(7,9) 4 (28,6) 0,21 (0,04 -1,12) 0,55 (0,23 - 1,31) 0,05
Enf. oncohematolégica 3(7,9) 3(21,4) 0,31 (0,05 - 1,79) 0,66 (0,29 - 1,49) 0,17
Ca. 6rgano sélido 4(10,5) 2(14,3) 0,71 (0,11 - 4,36) 0,90 (0,50 -1,63) 0,71
Trombosis previa 4(10,5) 1(7,1) 1,53 (0,16 - 14,99) 1,11 (0,69 - 1,77) 0,71
Enfermedad Autoinmune 2(5,3) 2 (14,3) 0,33 (0,05 -2,63) 0,67 (0,25 - 1,80) 0,28
DBT 2(5,3) 2(14,3) 0,33 (0,04 - 2,61) 0,67 (0,25 - 1,80) 0,28
Infecciones 2(5,3) 2 (14,3) 0,33 (0,05 -2,63) 0,67 (0,25 - 1,80) 0,28

DBT: diabetes mellitus; HTA: hipertension arterial; IC: intervalo de confianza; OR: odd ratio; RR: riesgo relativo; TBQ: tabaquismo.
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Tabla 3 - Asociacion entre presentacion clinica y riesgo de complicaciones en pacientes con TVGC

Presentacién clinica n (%) Complicaciones totales RR (IC 95%) p=
n (%)

Cefalea 40 (76,9) 28 (80) 1,20 (0,71 -2,02) 0,45
Déficit motor 20 (38,5) 15 (42,9) 1,20 (0,83 - 1,73) 0,35
Trastorno de sensorio 17 (32,7) 15 (42,9) 1,54 (1,10 -2,16) 0,03
Crisis epiléptica 17 (32,7) 16 (45,7) 1,73 (1,25 - 2,40) 0,04
Hipertensién endocraneana 13 (25) 8 (42,1) 0,89 (0,55 - 1,43) 0,61
Afasia 9(17,3) 7 (20) 1,19 (0,79 - 1,80) 0,46
Diplopia 7 (13,5) 4(11, 4) 0,83 (0,42 - 1,62) 0,54
Déficit sensitivo 7 (13,5) 5 (14,3) 1,07 (0,64 - 1,79) 0,8
Disartria 3(5,8) 2(5,7) 0,99 (0,43 - 2,26) 0,98

IC: intervalo de confianza; RR: riesgo relativo; TVC: trombosis venosa cerebral.

Se considerd significativo: p = < 0,05.

de nuestros pacientes en la serie habian sido diagnostica-
dos inicialmente como pseudotumor cerebri en lugar de TVC.
Otra forma de manifestacién inicial de la enfermedad fue el
déficit focal, pudiendo ser tanto motor como sensitivo’; aun-
que debemos tener en cuenta que una alta proporcién de
nuestros pacientes (40%) se manifestaron con alteracién del
sensorio al momento del diagndstico; esta forma de presen-
tacién inusual®' y el hecho de que los sintomas pueden tener
una evolucién lenta y progresiva, dificulta y a la vez demora
el diagnoéstico, requiriendo una alta sospecha clinica para la
confirmacién??.

Uno de cada tres de nuestros casos presento crisis epilép-
tica al inicio o durante la evolucién de la enfermedad, esta
es una manifestacién clinica frecuentemente asociada con la
TVC y més aun en pacientes en el periodo de periparto?;
debiendo ser la eclampsia un diagnéstico diferencial a con-
siderar en esta situacién clinica. La alteracién de sensorio y la
crisis epiléptica al inicio de los sintomas se vincul6 con mayor
presencia de complicaciones a corto plazo?>?4,

Para realizar el diagnéstico de TVC, se recomienda la utili-
zacién de técnicas no invasivas como la resonancia nuclear
magnética (RNM) y/o la angiografia por TC?. Sin embargo,
la AD fue requerida en una proporcién de nuestros pacientes
debido a que los mismos se estudiaron previo al advenimiento
de las técnicas de RNM.

Otros estudios complementarios de utilidad para estos
sujetos son los exdmenes de laboratorio para la deteccién de
trombofilia. En nuestra cohorte, el sindrome antifosfolipidico
fue el mas frecuente, en concordancia con lo descrito por Gar-
cia et al. en un estudio multicéntrico?®; en relacién con una
mayor prevalencia de este sindrome en la poblacién latinoa-
mericana.

El espectro de complicaciones observadas en nuestro estu-
dio fue variable en relacién con el grado de complejidad,
detectdndose desde estasis venosa hasta HIP?/.

Una de las hip6étesis fisiopatolégicas para el desarrollo de
TVC es la denominada hipotensién de liquido cefalorraquideo
(LCR)?®%°. Un alto porcentaje de nuestros pacientes presenta-
ron esta asociacién, en la mayoria fue secundaria a puncién
lumbar, sin embargo, cabe destacar que dos casos experimen-
taron hematomas subdurales relacionados con hipotensién de
LCR espontaneo, siendo esta una complicacién infrecuente.
En esta situacién, debe tenerse en cuenta que el manejo cli-

nico es dificultoso ya que requiere controlar dos patologias con
medidas terapéuticas contrarias con respecto al manejo de la
presién intracraneana®%3?,

Una de las complicaciones alargo plazo asociada a un com-
promiso de la calidad de vida de estos pacientes es la epilepsia
post ACV. Esta complicacién tardia la encontramos en un 7%
de nuestra poblacién®?.

Existen factores que han sido descritos como predictores
de un peor prondstico en pacientes con TVC estos son: la
edad avanzada, el sexo masculino, la coexistencia de malig-
nidad, la hemorragia intracerebral, la trombosis del sistema
venoso profundo, las infecciones del sistema nervioso central
y la anemia®33. Debe tenerse en cuenta que el diagnéstico y el
tratamiento precoz de esta patologia, tiene implicaciones sig-
nificativas en la evolucién y el prondstico de estos pacientes,
como lo reflejan nuestros resultados. La terapia recomendada
actualmente es la anticoagulacién; la misma debe llevarse a
cabo aun ante la presencia de TVC y de hemorragias cerebra-
les simultaneas'. La mayoria de nuestros pacientes recibieron
tratamiento anticoagulante durante el periodo agudo de la
TVC, siendo mas frecuente el empleo de heparina de bajo
peso molecular. La utilizacién de anticoagulantes en nuestra
serie fue similar o incluso algo mayor a lo descrito en estudios
internacionales’. Estos resultados difieren a los de otro trabajo
poblacional donde el uso del tratamiento anticoagulante fue
cercano al 67%, probablemente debido a la mayor reticencia
de los médicos a la utilizacién de esta terapéutica®.

Este es el primer estudio que evalué las caracteristicas
clinicas y epidemiolégicas, complicaciones, pronéstico y tra-
tamiento de TVC en un centro de nuestro pais. Hasta la fecha,
la mayoria de las investigaciones respecto a la TVC se lleva-
ron a cabo en Europa, Norteamérica u otras regiones de Asia,
tales como Pakistan y la India. Dado la presencia de disparida-
des regionales, raciales y de estilo de vida entre los diferentes
paises y regiones, consideramos necesario explorar dichas
variables, las cuales no habian sido descritas con anterioridad
en nuestra poblacién.
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