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Palabras clave Resumen

> Trombosis venosa " R .
= Cancer La enfermedad tromboembdlica venosa es una de las complicaciones mas frecuentes y graves de los pa-

= Anticoagulacion cientes oncoldgicos. La incidencia es mayor en tumores con enfermedad metastésica y su desarrollo se
relaciona con una menor supervivencia. La anticoagulacion, que es el tratamiento indicado, en la gran ma-
yoria de los casos debe mantenerse a largo plazo, con el riesgo hemorrdgico que esto conlleva. Ademas, la
trombosis venosa asociada al cadncer presenta una elevada tasa de recurrencias pese a la anticoagulacion.
El manejo de la trombosis venosa en el cdncer es complejo y precisa una aproximacion multidisciplinar.
Presentamos el caso de un varén de 55 afos con un carcinoma renal de células claras y enfermedad trom-
boembdlica venosa asociada.

Keywords Abstract

= Venous thrombosis L . . . N . S
= Cancer Venous thromboembolic disease is a frequent and serious clinic complication in cancer patients. Risk is higher

& Anticoagulation in those with metastatic disease, and thrombosis related with cancer is associated with lower survival rates. An-
ticoagulation is the main treatment, usually continued for a long time, carrying risk for bleeding events. Despite
anticoagulation, a high rate of recurrences is described. Venous thrombosis and cancer is a major therapeutic
challenge and requires a comprehensive management. We present the case of a 55-year-old male with clear cell
renal carcinoma and associated venous thromboembolic disease.

Puntos destacados

= Laenfermedad tromboembodlica venosa es una complicacién grave en pacientes oncolégicos y empeora su prondstico.

> Laanticoagulacién con heparinas de bajo peso molecular es el tratamiento de eleccidn, al menos durante los primeros 6 meses.

> La duracion del tratamiento no esta definida, pero deberia prolongarse mientras exista actividad neopldsica considerada como existencia de metastasis,
enfermedad en progresion, uso de quimioterapia o formacos con riesgo trombogénico.

Introduccion quier momento de la historia oncoldgica, siendo frecuente su aparicion de ma-
nera sincrénica, sobre todo en tumores localmente avanzados o metastasicos.

La enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) es una de las manifestaciones A continuacion presentamos un caso de cancer renal con trombosis venosa
clinicas més complejas de los pacientes con cancer. Puede desarrollarse en cual-  asociada.
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Caso clinico

Hombre de 55 afnos, sin antecedentes personales ni familiares de interés, que,

en el contexto de cuadro de dolor abdominal y anemia, es diagnosticado de

neoplasia renal derecha con lesiones pulmonares y ganglionares compatibles
con metéstasis. En el estudio se llevaron a cabo las siguientes pruebas com-
plementarias:

+Andlisis de sangre. Destacaba anemia normocitica, con hemoglobina de
11,6 9/dl (12,0-18,0), hematocrito de 35,4 indice (37,0-52,0) y VCM de 89,0 fl
(80,0-99,0); series blanca y plaquetaria sin alteraciones; funcién renal alte-
rada con creatinina 1,41 mg/d! (0,70-1,20), urea 52 mg/dl (10-50), filtrado
glomerular de 55,00 ml/min y elevacion de marcadores inflamatorios, con
VSG 50 mm/1 h (1-15), LDH 340 U/I (125-220) y PCR 42,1 mg/dl (0,3-5,0).

+ Tomograffa computarizada (TC) toraco-abdomino-pélvica. Informada como
nédulos pulmonares milimétricos de localizacion subpleural bibasal, sugesti-
vos de metdstasis hematdgenas; adenopatias hiliares bilaterales, destacando
una izquierda de 20 mm; masa tumoral sélida que ocupa hemirrifidn inferior
derecho con densidad muy heterogénea por areas de degeneracion quis-
tica/necrosis; trombosis de la vena renal derecha que se extiende hasta la
cava infrahepatica que se encuentra aumentada de calibre y con trombo de
unos 7 cm de didmetro crdneo-caudal (Figura 1); adenopatia retroperito-
neal inter-aortocava de 8 mm, sospechosa; resto sin hallazgos. En resumen,
hallazgos compatibles con cancer renal derecho con extension a la vena cava
inferior, metéstasis pulmonares y ganglionares (retroperitoneales e hiliares).

Tras los hallazgos de la TG, se inicia tratamiento con enoxaparina 100 mg dia-
rios (peso 65 kg), programandose ingreso para cirugia uroldgica. Previamente
alamisma, se presenta el caso en sesion clinica multidisciplinar, descartdndose
por parte de Radiologia Vascular la colocacion de filtro de vena cava inferior
(FVCI) dada la extension de la trombosis. Se lleva a cabo nefrectomia radical de-
recha y trombectomia de la vena renal y de la cava, sin complicaciones asocia-
das. Se remiten muestras a Anatomia Patoldgica, que confirma el diagndstico
de carcinoma de células claras. El tratamiento con enoxaparina fue suspendido
24 horas antes de la cirugfa, reinicidandose a dosis profilacticas (40 mg diarios)
en el primer dia posoperatorio, aumentando a 40 mg cada 12 horas el segundo
diay con posterior ascenso progresivo hasta alcanzar dosis plenas al alta.

El paciente inicia tratamiento quimioterdpico con atezolizumab y bevacizu-
mab, con buena tolerancia. Ademas, es valorado en consulta de ETV donde se
mantiene tratamiento con enoxaparina, reajustandose la dosis a 90 mg cada
24 horas. Tras cinco ciclos de quimioterapia se realiza TC que objetiva dismi-

nucién de las metastasis pulmonares y ganglionares, sin detectarse datos de
trombosis en vena cava.

Alos 6 meses, el paciente refiere intolerancia a las inyecciones subcutaneas de
enoxaparina, por lo que se propone anticoagulacién con acenocumarol, que
se acepta en consenso con Oncologia Médica.

Tras 2 afos de tratamiento oncoldgico presenta en TC de control remision
completa de su enfermedad, sin apariciéon de nuevos eventos trombéticos.
Dado que mantiene la quimioterapia y no ha presentado complicaciones he-
morragicas, se decide continuar con la anticoagulacion.

Discusion y conclusiones

La ETV es una de las complicaciones clinicas mas graves de los pacientes on-
coldgicos, en los que se considera la segunda causa de muerte prevenible.
El riesgo de desarrollarla es seis veces mayor que en la poblacién no oncoldgica
y su incidencia puede alcanzar hasta el 20%'. El manejo de la ETV en estos pa-
cientes continua siendo un reto y requiere un abordaje multidisciplinar. El caso
que presentamos, en el que intervienen urdlogos, radidlogos intervencionistas,
oncdélogos e internistas es un claro ejemplo.

La anticoagulacion es el tratamiento de base de la ETV; aun asi, los pacientes
con cancer presentan una elevada tasa de recurrencias ademads de un mayor
riesgo de complicaciones hemorragicas? El Ultimo consenso sobre terapia an-
titrombdtica y trombolitica del American College of Chest Physicians (ACCP)*
recomienda la heparina de bajo peso molecular (HPBM) como tratamiento
de primera eleccion. Tanto la gufa sobre ETV asociada al cancer de la Ameri-
can Society of Clinical Oncology (ASCO) como la del National Comprehensive
Cancer Network (NCCN) comparten esta recomendacion®. Recientemente, se
han publicado dos ensayos que comparan la HBPM frente al edoxaban® y el
rivaroxabdn® en la ETV asociada al cancer. En ambos casos los anticoagulantes
de accion directa (ACOD) demostraron no ser inferiores en la prevencion de
las recidivas de trombosis venosa. Sin embargo, la proporcién de hemorragias
mayores y de eventos hemorrdgicos clinicamente relevantes fue superior en
los pacientes con ACOD. Un reciente metaanalisis plantea que esta diferencia
en cuanto al riesgo de sangrado, aunque significativa, es reducida y que las he-
morragias mayores parecen limitarse a aquellas neoplasias de tracto digestivo
alto’. Por otro lado, se desconoce el efecto de los ACOD en situaciones clinicas
tan relevantes como la trombocitopenia o las trombosis asociadas a catéter.

Figura 1. Masa renal (flechas amarillas) y trombosis de vena renal derecha (flechas rojas) que se extiende hasta vena cava inferior
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Ademas, la necesidad de administracion oral en aquellos pacientes con toxi-
cidad gastrointestinal y las posibles interacciones con las terapias oncoldgicas
podrian condicionar su uso. En definitiva, las evidencias actuales sobre el uso
de los ACOD en la ETV asociada al cadncer son limitadas, si bien es cierto que
existen pacientes seleccionados que podrian beneficiarse de su indicacion.

La duracion éptima del tratamiento anticoagulante no se conoce con exactitud.
Existe el consenso de mantenerlo durante al menos los primeros 6 meses tras el
evento trombdtico®. Pasado este tiempo se valorarfa la necesidad de prolongar-
lo, teniendo en cuenta tanto los factores de riesgo de recidiva como el riesgo
hemorrégico. El riesgo de recurrencia es lo suficientemente importante como
para continuar con la anticoagulacion en los pacientes con enfermedad neopla-
sica activa (existencia de metdstasis, enfermedad en progresion, quimioterapia o
farmacos con riesgo trombogénico), en los tumores de alto riesgo trombdtico
(pancreas, pulmon, tracto digestivo alto, glioblastoma, ovario, hematoldgicas) o
en los enfermos con ETV previa. En la gran mayoria de los casos, el tratamiento
se mantiene con HBPM maés alla de los 6 meses. Una de las razones serfa la difi-
cultad para mantener un INR adecuado en muchos de estos pacientes. Ademds,
la HBPM puede utilizarse en enfermos con intolerancia gastrointestinal o ser
modificada adecuadamente ante la necesidad de procedimientos invasivos o la
aparicion de trombopenia. Aun asi, en determinados enfermos se deben evaluar
los tratamientos orales, ya sea con antivitaminas K o con ACOD. La intolerancia a
la anticoagulacion parenteral tras periodos de tratamiento muy prolongados y el
posible desarrollo de osteopenia secundaria a la HBPM serian dos escenarios en
los que habria que plantear el cambio a la terapia oral.

En nuestro caso se valoré ademds la colocacién de un FVCl previo a la cirugfa,
pero no fue posible dada la escasa distancia existente entre el final del trombo
y la entrada a la auricula derecha. Aunque las indicaciones absolutas, y com-
partidas por todas las gufas son la contraindicacion para la anticoagulacion
o la necesidad de suspenderla?, asociaciones como el British Committee for
Standards in Haematology o el American College of Radiology proponen su
indicacién en pacientes que van a ser sometidos a cirugia no demorable como
la oncoldgica o con trombosis que afecten a la vena cava inferior®.
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