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Resumen

Introduccién: Las recomendaciones para tratar la
trombosis venosa profunda (TVP) asociada a catéter y
cancer se basan en estudios de TVP en extremidades
inferiores, por falta de evidencia directa. El objetivo del
estudio es describir estrategias antitrombéticas, manejo
del catéter y comparar los desenlaces seguin estrategia
y anticoagulante utilizado en el subgrupo de pacientes
con TVP asociada a catéter port-a-cath de una cohorte
de trombosis vinculada al cancer.

Materiales y métodos: Estudio de cohorte retrospecti-
vo, unicéntrico, desde enero de 2016 a marzo de 2022. Se
evaluaron tres estrategias tras 3-6 meses de anticoagula-
cién completa: A) reduccién de dosis, B) mantenimiento,
y C) suspensién. Se compararon las tasas de sangrado
mayor (SM), sangrado no mayor clinicamente relevante
(SNMCR) y tromboembolismo venoso recurrente (ETVr)
segun la estrategia y el anticoagulante.

Resultados: Se incluyeron 112 pacientes, tratados con
rivaroxabdan (48%), apixaban (2%) y enoxaparina (24 %).
En 82 pacientes se definieron las estrategias A,Bo C,y
en 46 se retir6 el catéter. La tasa de ETVr fue del 14%, y
la de SM/SNMCR del 1%. Las tasas de ETVr fueron 5/42
para A, 6/36 para B y 1/4 para C (p=0.7). Se registré un
evento de SM/SNMCR en A y B, sin eventos en C (p=0.94).
Con apixaban, la ETVr fue 3/31; con enoxaparina, 6/27;
y con rivaroxaban, 7/54 (p=0.36). La tasa SM/SNMCR fue
de 2/31 con apixaban, 0/54 con rivaroxaban y 0/27 con
enoxaparina (p=0.06).
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Discusién: No se encontraron diferencias significati-
vas en ETVr, SM o SNMCR entre estrategias o anticoa-
gulantes.

Palabras clave: enfermedad tromboembdlica recu-
rrente, estrategias de tratamiento, dosis reducidas de
anticoagulacién

Abstract

Antithrombotic therapy in deep venous thrombosis as-
sociated with port-a-cath catheter in patients with cancer:
evidence in Argentina

Introduction: Recommendations for treating cathe-
ter-associated deep vein thrombosis (DVT) and cancer
are based on studies of lower extremity DVT, due to
the lack of direct evidence. The aim of the study was
to describe antithrombotic strategies, catheter man-
agement, and compare outcomes according to strategy
and anticoagulant used, in a subanalysis of patients
with port-a-cath-associated DVT from a cancer-related
thrombosis cohort.

Materials and methods: Retrospective, single-center
cohort study, from January 2016 to March 2022. Three
strategies were evaluated after 3-6 months of full anti-
coagulation: A) dose reduction, B) maintenance, and C)
discontinuation. Major bleeding (MB), clinically relevant
non-major bleeding (CMNMB), and recurrent venous
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thromboembolism (rVTE) rates were compared by strat-
egy and anticoagulant.

Results: A total of 112 patients were included, treated
with rivaroxaban (48%), apixaban (2%), and enoxaparin
(24%). Eighty-two patients underwent strategy A, B, or
C, and 46 underwent catheter removal. The MB/CMNMB
rate was 14%, and the MB/CMNMB rate was 1%. The
MB/CMNMB rates were 5/42 for A, 6/36 for B, and 1/4
for C (p=0.7). One MB/CMNMB event was recorded in
A and B, with no events in C (p=0.94). With apixaban,
MB/CMNMB was 3/31; with enoxaparin, 6/27; and with
rivaroxaban, 7/54 (p=0.36). The MS/SNMCR rate was 2/31
with apixaban, 0/54 with rivaroxaban and 0/27 with
enoxaparin (p=0.06).

Discussion: No significant differences were found
in ETVr, MS or SNMCR between strategies or antico-
agulants.

Key words: recurrent deep vein thrombosis, treat-
ment strategies, reduced anticoagulation doses

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

e Los tratamiento de terapia antitrombética
recomendados para el manejo de la trom-
bosis venosa profunda asociada a catéter
y cancer son la heparina de bajo peso mo-
lecular o los anticoagulantes directos

e El tiempo minimo de anticoagulaciéon a
dosis plena es de 3 a 6 meses. Después de
este periodo, se debe continuar la anticoa-
gulacién en pacientes que presenten un
bajo riesgo de sangrado y que mantengan
el catéter funcional.

Contribucion del articulo al conocimiento
actual

¢ En la trombosis venosa profunda asociada a
catéter y cancer, la reduccion de la dosis en
la prevencién secundaria de la enfermedad
tromboembdlica venosa, después de com-
pletar la dosis inicial de anticoagulaciéon a
dosis plenas, es una estrategia que merece
consideracién. Es fundamental evaluar su
efectividad y seguridad en estudios aleato-
rizados.

Trombosis venosa profunda asociada a catéter y cancer

Los accesos venosos centrales se utilizan con
frecuencia en pacientes oncolégicos para la ad-
ministracién de tratamientos parenterales. Una
de las principales complicaciones asociadas es
la trombosis venosa profunda (TVP) en las extre-
midades superiores, relacionada con el catéter,
la cual puede derivar en trombosis de vena cava
superior, tromboembolismo pulmonar (TEP),
sindrome postrombético y obstruccién del lu-
men, afectando su funcionalidad®. Se ha repor-
tado que el diagnostico de TVP asociado a caté-
ter es incidental en un 26% a 66% de los casos,
siendo sintomatica del 0.3 a 28%2.

Debido a la falta de evidencia de alta calidad
en relacién con TVP asociada a catéter port-a-
cath y cancer, las recomendaciones sobre su
tratamiento se basan en estudios realizados en
TVP de extremidades inferiores. Hasta la fecha,
no se han realizado estudios aleatorizados que
comparen la eficacia y seguridad de diferentes
estrategias terapéuticas en este subgrupo de pa-
cientes. Asimismo, no estd definido el tiempo
total de anticoagulacién3”.

Las guias internacionales de practica clinica
para el manejo de la TVP asociada a catéter en
pacientes con cancer, elaboradas por la Socie-
dad Internacional de Hemostasia y Trombosis,
la Sociedad Europea de Oncologia y la Sociedad
Americana de Oncologia, recomiendan el uso de
heparina de bajo peso molecular (HBPM) en lu-
gar de warfarina, por un periodo minimo de 3 a
6 meses. El tratamiento debe continuarse pos-
teriormente mientras el catéter siga funcional
y no sea retirado. Sin embargo, estas guias no
hacen mencién sobre el uso de anticoagulantes
orales directos (DOACS), ni sobre la reduccién
de la dosis de anticoagulantes tras el periodo
inicial minimo de anticoagulacién®**¢. Por otro
lado, las guias de la Red Nacional Integral del
Cancer (NCCN) recomiendan el uso de HBPM
por un tiempo minimo de 3 meses e incluyen a
los DOACS solo para pacientes con cancer y bajo
riesgo de sangrado’.

Entre los estudios realizados sobre TVP aso-
ciada a catéter port-a-cath y cdncer, destaca un
estudio de cohorte retrospectiva multicéntrico
que evalud la seguridad y eficacia del uso de dal-
teparina. Este estudio reportdé cero eventos de
ETVr, un 4% de sindrome postrombético y una
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funcionalidad del catéter del 85% en los pacien-
tes. Los autores concluyeron que el tratamiento
con dalteparina y warfarina permite mantener
la funcionalidad del catéter con un bajo riesgo
de ETVre. Ademas, una revisién sistematica que
incluyé resultados de estudios que utilizaron
heparina no fraccionada y HBPM como transi-
cién a antagonistas de vitamina K (AVK), reportd
una tasa de ETVr del 7% y un 2.8% de SM*

Respecto al uso de los DOAC en TVP asocia-
dos a catéter port-a-cath, se destacan dos es-
tudios que evallian a pacientes tratados con
rivaroxaban. En el primero', que incluyé a 83
pacientes, se observé disfunciéon del catéter en
el 3.6 % de los casos y una tasa de SM del 2.4 %,
con un evento de SNMCRY. En el segundo es-
tudio* se reporté una preservacién de la fun-
cionalidad del catéter del 100% y una inciden-
cia de ETVr del 1.43 %, con una tasa global de
sangrado del 12.9 %, incluyendo siete eventos
de SM y cuatro eventos. de SNMCR. Ambos es-
tudios concluyeron que el rivaroxaban es eficaz
en el tratamiento de la TVP asociado a catéter,
aunque el segundo estudio expresé preocupa-
cién por la tasa de sangrado*®.

No se ha evaluado el rol de las bajas dosis de
terapia antitrombotica para la profilaxis secun-
daria de ETV en cancer. En pacientes con ETV no
asociada a cancer en quienes se programa trata-
miento antitrombético durante tiempo extendi-
do (superior a 3-6meses), la reduccién de dosis
de DOACS, luego de un periodo inicial de dosis
completa, fue analizada y descrita como igual-
mente efectiva para la prevencién de ETVr en
comparacién con mantener dosis completast.
Se observaron tasas similares de SM o SNMCR
entre los pacientes que recibieron diferentes
DOACS, con una tendencia a menor sangrado al
comparar las dosis reducidas con las dosis com-
pletas!. Actualmente, se esta llevando a cabo un
estudio prospectivo aleatorizado, API-CAT, cuyo
objetivo es evaluar la efectividad y seguridad del
tratamiento con apixaban a dosis completas en
comparacién a dosis reducidas luego de un pe-
riodo de 6 meses de dosis completas en indivi-
duos con ETV asociado a cancer?.

Dada la alta prevalencia de TVP asociado a
catéter port-a-cath en pacientes con cancer en
nuestra poblacién, asociado a la escasa eviden-
cia existente que limita el desarrollo de reco-
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mendaciones sobre la mejor estrategia anticoa-
gulante, la duracién de tratamiento y el papel
de la reduccién de dosis posterior a completar
el tiempo minimo de anticoagulacién, se decidi
realizar el presente trabajo a partir de un suba-
ndlisis de un estudio publicado recientemente
por nuestro grupo®.

El objetivo de nuestro estudio fue describir
las estrategias terapéuticas antitromboticas y el
manejo del catéter port-a-cath, asi como compa-
rar la tasa de ETVr y de SM o SNMCR en funcién
de cada estrategia y anticoagulante. Esto inclu-
yé una estrategia de reduccién de dosis tras una
dosis completa inicial, otra estrategia con man-
tenimiento de dosis completas y una tercera con
suspension del tratamiento. La investigacién se
llevé a cabo en el contexto de la vida real de un
centro en Argentina, enfocandose en pacientes
tratados por TVP asociado a catéter port-a-cath
y cancer.

Materiales y métodos

Se realizd un estudio de cohorte retrospectiva. Se in-
cluyeron pacientes mayores o iguales a 18 afios con diag-
néstico de cancer activo y TVP asociado a catéter port-
a-cath atendidos en el Hospital Alemdan, Buenos Aires,
Argentina, desde enero 2016 hasta marzo 2022, tratados
con DOACS o HBPM. Los datos fueron obtenidos de la his-
toria clinica electrénica. El protocolo fue aprobado por el
Comité de Etica e investigacién de Hospital Alemén.

Se excluyeron a los pacientes que presentaban con-
traindicacién para recibir tratamiento anticoagulante,
aquellos con indicacién de anticoagulacién diferente a la
TVP asociada a catéter port-a-cath, o TVP relacionada con
un catéter distinto al catéter port-a-cath. Se definié can-
cer activo acorde a ISTH como: a) cancer diagnosticado
dentro de los seis meses; b) cancer recurrente, localmente
avanzado o metastésico; c) cancer que recibié tratamien-
to oncolégico en los ultimos seis meses; d) enfermedad
oncohematolégica que no se encuentra en remisién com-
pleta. La ETV fue definida como TVP o TEP, la TVP aso-
ciado a catéter port-a-cath como la presencia de trombo
mural que se extiende desde el catéter hasta la luz de un
vaso y que conduce a la oclusién parcial o total del catéter
con o sin sintomas.

Los subtipos de ETV fueron: a) TVP proximal en miem-
bros inferiores (vena iliaca comun, vena iliaca interna,
vena iliaca externa, vena femoral comun, femoral super-
ficial, femoral profunda, poplitea); b) TVP infra patelar

en miembros inferiores (vena tibial posterior, vena tibial
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anterior, peronea, solear); c¢) TEP sintomatico; d) TEP in-
cidental; e) trombosis espldcnica; f) trombosis asociado
a catéter port-a-cath; g) otra. Se consideraron los sangra-
dos de acuerdo a la clasificacion de ISTH: a) SM: descenso
de Hb de mas 2 g/dl, transfusién mayor a 2 unidades de
glébulos rojos, sangrado sintomaético en area critica (in-
tracraneal, retroperitoneal, intraespinal, intraocular) o
sangrado fatal; b) SNMCR: Sangrado que requiera prolon-
gacién de la hospitalizacion, relevante en funcién a resul-
tado de laboratorio, resultado de estudio por imégenes,
genere compresion, requiera procedimiento, interrupcién
o cambio de medicacién concomitante.

Las dosis plenas de tratamiento anticoagulante in-
cluyeron: a) enoxaparina subcutanea (1lmg/kg cada 12h);
b) apixaban 10mg cada 12h durante los primeros 7 dias,
seguido de 5mg cada 12h; c) rivaroxaban 15mg cada 12h
durante las primeras tres semanas, seguido de 20mg/dia.

Se consider6 dosis reducidas de anticoagulacién cual-
quiera de las siguientes: a) enoxaparina 40mg/dia o 60
mg/dia en aquellos pacientes con indice de masa corpo-
ral mayor o igual a 30; b) apixaban 2.5mg cada 12 h; c)
rivaroxaban 10mg/dia.

Después de 3 a 6 meses de tratamiento con dosis com-
pletas de anticoagulacién, se determinaron las siguientes
estrategias terapéuticas, de acuerdo con el tiempo y dosis

Figura 1 | Estrategias de tratamiento
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de tratamiento anticoagulante realizado por cada uno de
los pacientes analizados. Estas estrategias fueron defini-
das segun la conducta del médico tratante, tal como se
registra en la historia clinica: a) estrategia A: dosis plenas
durante 3 a 6 meses y luego dosis reducidas hasta retiro
de catéter port-a-cath con cancer en remisién; b) estrate-
gia B: dosis plenas hasta retiro de catéter port-a-cath y sin
céncer activo; c) estrategia C: tratamiento anticoagulante
suspendido tras completar 3 a 6 meses de dosis plenas
(Fig. 1).

Para establecer la estrategia de tratamiento con DOACS
o HBPM, se consider6 caso por caso la medicacién recibi-
da durante la mayor parte del tratamiento. Los pacientes
que inicialmente recibieron tratamiento con HBPM segui-
do de DOACS se clasificaron en el grupo de tratamien-
to con DOACS, a menos que el investigador determinara
que no se habjan administrado DOACS durante la mayor
parte del tratamiento. En tales casos, se clasificaron en el
grupo de HBPM.

Los pacientes que habian modificado su régimen de
dosificacién de forma diferente, segin las estrategias A, B
o C, fueron clasificados como “no es posible clasificarlos”.
Estos individuos se incluyeron en el andlisis agrupado ge-
neral, pero se los excluy6 de las comparaciones de estra-
tegias especificas.

Anticoagulacion dosis plena por 3-6 meses

Estrategia A

Estrategia B

Estrategia C

Reduccion de dosis:
hasta retiro de
catéter port-a-cathy
cancer en remision

Dosis continua: hasta Suspension:
retiro de catéter | tratamiento
port-a-cathy sin anticoagulante

cancer activo
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Trombosis venosa profunda asociada a catéter y cancer

Se realiz6 la recoleccién de datos en una hoja de cal-
culo Excel donde se incluyeron a todos los pacientes en
la base de datos del Hospital que habian recibido medica-
cién oncolégica con diagnéstico de ETV, tanto en aquellos
que requirieron tratamiento en hospitalizacién como en

forma ambulatoria.

Analisis estadistico

El andlisis incluyé un analisis descriptivo de la pobla-
cién, presencia de SM o SNMCR, ETVr, estrategia y medi-
cacién antitrombética utilizada y otro comparativo con
respecto a la tasa de SM o SNMCR, ETVr en funcién de
la estrategia o medicacién antitrombética instaurada en
todos los pacientes con diagnéstico de TVP asociado a ca-
téter port-a-cath durante el seguimiento global. Se utiliz6
estadistica descriptiva para reportar las caracteristicas de
la poblacién. En las variables cuantitativas, se utilizo la
media como medida de tendencia central, acompanada

del desvio estandar en los casos de distribucién normal.

Tabla 1 | Caracteristicas de la poblacién
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En caso contrario se informé como mediana y rango in-
tercuartilo. Para determinar si la distribucién puede asu-
mirse como normal se utilizo los siguientes: relacién en-
tre media y mediana, valor de skewness, valor de curtosis,
inspeccién de histograma, inspeccién de normal probabi-
lity plot y test de Wilk Shapiro.

El andlisis de asociaciones se realizé con prueba de
Chi-square o test exacto de Fisher cuando los eventos fue-
ron menor a 5 para las variables cualitativas, y prueba t
de Student para las variables cuantitativas. Se considerd
significativa una p menor o igual a 0.05. Para el anélisis
estadistico se utilizé STATA, version 13.

Resultados

Se incluyeron 112 pacientes con diagndstico
de TVP asociado a catéter port-a-cath y cancer,
entre enero de 2016 y marzo de 2022. Las carac-
teristicas de la poblacién se muestran en la Ta-
bla 1.

Caracteristicas basales acorde a estrategia usada (N=82)
Estrategia A

Total cohorte
(N =112)

Caracteristicas
basales

Edad media (DE) 61.1 (12.7)
ETV previa N (%) 1 (0.9)
Sangrado previo N (%) 9 (8)
Media de ETV-sangrado (DE) 3.97 (1.3)
Media de TFG (ml/min) (DE) 91.5 (30.7)
Nivel de hemoglobina, mg/dl (DE) 11.9 (1.8)
Factores de riesgo cardiovasculares

Obesidad, N (%) 15 (13.4)
Tabaquismo actual, N (%) 18 (16.1)
Enfermedad coronaria, N (%) 7 (6.2) 3 (7.5)
Diabetes mellitus, N (%) 12 (10.7)
Hipertension, N (%) 42 (37.5)
Hiperlipidemia, N (%) 24 (21.4)
Ataque isquémico transitorio, N (%) 2 (1.8)
Enfermedad vascular periférica N (%) 1 (0.9)

Estrategia B Estrategia C p

(N = 42) (N = 36) (N = 4)
62.3 (11.3) 60.7 (13.3) 60.1 (17.1) 0.51
1 (2.5) 0 (0) 0 (0) 0.62
4 (10) 1(2.9) 1(25) 0.04
4.14 (1.6) 3.84 (1.1) 3.5 (2.1) 0.57
86.2 (29.1) 94.1 (33.8) 112.5 (9.2) 0.33
12.0 (1.8) 11.8 (1.9) 12.8 (0.99) 0.70
2 (5) 6 (17.1) 0 (0) 0.20
5 (12.5) 9 (25.7) 0 (0) 0.58
0 (0) 0 (0) 0.23
1 (2.5) 5(14.3) 0 (0) 0.22
13 (32.5) 15 (42.9) 1 (25) 0.22
7 (17.5) 9 (25.7) 0 (0) 0.52
0 (0) 1(2.9) 0 (0) 0.54
0 (0) 0 (0) 0 (0) 1

Tipo de cancer con diagnéstico de TVP asociado a catéter (N) (%)

Cancer ginecolégico 43 (38.4)
Otros solidos 27 (24.1)
Céancer de colon 18 (16.1)
Cancer de pulmon 12 (10.7)
Cancer de pancreas 6 (5.4)
Linfoma no Hodgkin 5 (4.5)
Linfoma de Hodgkin 1 (0.9)

DE: desvio estandar; TFG: tasa de filtrado glomerular, EPOC: enfermedad pulmonar obstructiva crénica, TVP: trombosis venosa

profunda, ETV: enfermedad tromboembdlica venosa
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En noventa de los 112 casos, el diagndstico de
ETV fue incidental. Se pudo determinar la estra-
tegia de tratamiento en 82 de ellos. Las razones
por las cuales no se establecié la estrategia en
los 30 restantes fueron las siguientes: 9 se per-
di6 el seguimiento, 6 fallecieron por causas no
relacionada con la TVP, 2 presentaron progresién
de TVP antes de completar las dosis plenas de
anticoagulaciéon y requirieron un cambio de tra-
tamiento, y en 13, el registro en la historia cli-
nica no fue claro en cuanto a dosis y tiempo de
tratamiento antitromboético.

El tiempo medio de seguimiento fue de 20.5
meses (DS 17.95). La mediana del tiempo desde
el diagnéstico de cancer hasta el diagnostico de
TVP asociado a catéter port-a-cath fue de 5.78
meses (rango 0.03-253).

De la totalidad de los individuos, la frecuencia
de uso de los DOACS fue de 75.9 % (54 con riva-
roxaban y 31 con apixaban). El 24.1 % de la po-
blacién utiliz6 enoxaparina (27 en total). En los
82 casos en los que se estableci6 la estrategia te-
rapéutica, se aplico la estrategia A en 42, 1a B en
36 y la C en 4. En la estrategia A, 10 pacientes re-
cibieron enoxaparina y 32, DOACS. En la estrate-
gia B, 8 recibieron enoxaparina y 28, DOACS. En la
estrategia C, 3 utilizaron DOACS y 1 enoxaparina.

En la poblacién global, la tasa de ETVr duran-
te el seguimiento fue de 14.3% (16 casos), de los
cuales 9 ocurrieron antes de un ano. El tiempo

Trombosis venosa profunda asociada a catéter y cancer

medio a la ETVr desde el diagnostico de TVP aso-
ciado a catéter port-a-cath fue de 23.79 meses (DE
20.13). Los tipos de recurrencia de ETV fueron: 3
con progresién de TVP previa, 3 con TEP inciden-
tal, 9 con nueva TVP asociada a catéter y 1 con
TVP proximal en miembros inferiores.

Seglin la estrategia terapéutica, se presenta-
ron 5 eventos de ETVr en estrategia A,6enlaBy
1lenla C (p=0.7) (Tabla 2).

El estado de la enfermedad oncolégica al mo-
mento de reducir la dosis anticoagulante en es-
trategia A fue el siguiente: dos individuos se en-
contraron en remisién y en los otros 40 el cancer
estaba activo, de los cuales 5 pacientes fueron
los que presentaron ETVT.

Respecto a la ETVr segin el agente antitrom-
bético administrado durante el seguimiento glo-
bal, se observaron 3 eventos en quienes recibie-
ron apixaban, 6 en los tratados con enoxaparina
y 7 en los que recibieron rivaroxaban (P=0.36)
(Tabla 3).

Las causas de retiro del catéter port-a-cath en
46 de los 112 casos fueron: 21 por finalizar el
tratamiento oncoldgico, 13 por cambio de tra-
tamiento sin necesidad de acceso central, 3 por
disfuncién del catéter y 9 por infeccién. Al mo-
mento del retiro, el cancer estaba activo en 28
pacientes. La mediana de tiempo de la anticoa-
gulacién al momento del retiro del catéter fue de
6.2 meses (rango 0-58.77).

Tabla 2 | Recurrencia de enfermedad tromboembélica venosa, tasa de sangrado mayor o sangrado
no mayor clinicamente relevante segln estrategia terapéutica

Estrategia (N = 82) A (N = 42) B (N = 36) C (N =4)
ETV 5 eventos 6 eventos 1 evento 0.7
SM o SNMCR 1 evento 1 evento 0 0.94

ETV: enfermedad tromboembdlica venosa, SM: sangrado mayor;, SNMCR: sangrado no mayor

clinicamente relevante

Tabla 3 | Recurrencia de enfermedad tromboembdlica venosa, tasa de sangrado mayor o sangrado
no mayor clinicamente relevante seglin agente antitrombético

Antitromboéticos Apixaban Rivaroxaban Enoxaparina P
(N =112) (N =31) (N = 54) (N =27)

ETV 3 eventos 7 eventos 6 eventos 0.36
SM o SNMCR 2 eventos 0 eventos 0 eventos 0.95

ETV: enfermedad tromboembdlica venosa, SM: sangrado mayor;, SNMCR: sangrado no mayor

clinicamente relevante
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Tras el retiro del catéter, el antitrombdtico se
continué en dosis completa en 17 individuos, a
dosis de profilaxis en 11 y se suspendié en 18. La
ETVr posterior al retiro del catéter ocurri6 en 9
pacientes.

La tasa de SM o SNMCR en el tiempo global de
seguimiento fue de 1.8% (2 eventos). En cuanto a
los eventos de SM o SNMCR segln la estrategia
de tratamiento, se registré 1 evento en la estra-
tegia A, 1 en la estrategia B y 0 en estrategia C
(p=0.94). Seglin el agente antitrombético, se pre-
sentaron 2 eventos (6.5 %) en quienes recibieron
apixaban, mientras no hubo eventos en los tra-
tados con rivaroxaban y enoxaparina, (p=0.06).

Discusion

Seglin los resultados de nuestro estudio, la
terapia antitrombética preferida, tanto en la
poblacién global como en las tres estrategias
terapéuticas, fue la de los DOACS, siendo el ri-
varoxaban el mas utilizado. La estrategia A se
implementé con mayor frecuencia; esto se defi-
nié por los pacientes que recibieron dosis plenas
durante 3 a 6 meses, seguidas de dosis reduci-
das hasta retiro de catéter port-a-cath y cancer
en remisién. La estrategia que se implement6
con frecuencia a continuacién fue la B, en las
que los pacientes recibieron dosis plenas hasta
retiro de catéter port-a-cath y sin céncer activo.
Por ultimo, se aplicé la estrategia C, en la que
se suspendié el tratamiento anticoagulante des-
pués de completar 3 a 6 meses de dosis plenas
independiente del estado del cancer. Cualquiera
de las estrategias adoptadas permitié preservar
el catéter en el 59 % de los casos. Estos resulta-
dos son consistentes con el analisis de la pobla-
cién global de pacientes con cancer publicado
previamente!2.

El evento de ETVr que se presentd con mayor
frecuencia fue un nuevo evento de TVP asociado
a catéter port-a-cath, seguido de la progresién de
la TVP previa, TEP incidental y, en menor propor-
cién, TVP de extremidades inferiores. No se ob-
servaron diferencias estadisticamente significa-
tivas en relacién con la ETVr ni con el sangrado
entre las diferentes estrategias o medicamentos
utilizadas. La tasa general de ETVr fue mayor
respecto a lo reportado en otros estudios*'%3,
mientras que la tasa de sangrado obtenida en
nuestra investigacién fue inferior a lo informado
en estudios previos!®314,
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Un estudio de cohorte prospectiva que evalud
la ETVT, el sangrado y la preservacion del caté-
ter en pacientes con TVP asociada a catéter y
cancer, tratados con rivaroxaban, encontré tasas
de ETVr mas bajas que las de nuestro estudio
(1.43% frente 14.3%). Ademads, report6é una tasa
de sangrado del 12.9 % en comparacién con el
1.8 % que observamos. En cuanto a la preserva-
cién del catéter, su estudio mostrdé una tasa del
100 % mientras que en nuestra investigacion fue
del 59%*.

En una revisién sistematica que incluyo siete
estudios con un total de 473 pacientes con TVP
de miembros superiores asociada al cancer, en
tratamiento con HBPM o AVK. Se reportd que,
en cuatro de estos, la incidencia media de ETVr
fue de 3.8 % durante un seguimiento de 3 a 13
meses, en comparacién con un 7.8% en tres es-
tudios restantes, que realiz6é un seguimiento de
12 a 24 meses. Ademas, cuatro de estos estudios
evaliian el riesgo de ETVr en paciente con cancer
que tenian catéteres, informando una incidencia
de recurrencia del 5.1% durante el seguimiento
de 3 a 24 meses. Las tasas de SM mostraron una
amplia variabilidad, oscilando entre el 3.1% y el
6.7%. Esta revision sistematica revela tasas de
recurrencia de ETV en general inferiores a las
observadas en nuestro trabajo.

El estudio de cohorte retrospectiva realizado
en el Memorial Sloan Ketterin Cancer en pacien-
te con TVP asociada a catéter y cancer evalud
la preservacién del catéter durante 90 dias, asi
como los eventos de SM y SNMCR. Se utilizé ri-
varoxabdan en 55 pacientes, mientras que 7 pa-
cientes recibieron HBPM como transicién hasta
el inicio del tratamiento con rivaroxaban. Se re-
portaron 3 eventos de ETVr en otro sitios, 2 ca-
sos de SM y 1 de SNMCR. Ademas, en 53 pacien-
tes se mantuvo la funcionalidad del catéter. Este
estudio muestra una baja tasa de fracaso y de
sangrado en el tratamiento anticoagulante con
rivaroxaban, lo que se considera favorable para
el manejo de la TVP asociada a catéter y cancer,
con tasas menores de ETVr y de sangrados infe-
riores las observadas en nuestro resultado®.

Consideramos que la tasa global de ETVr fue
superior en nuestro trabajo, probablemente de-
bido al mayor tiempo de seguimiento promedio
en comparacién con los otros estudios mencio-
nados. Ademas, la tasa de sangrado fue inferior,
lo que podria estar relacionado con el frecuente
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subregistro de eventos hemorragicos, lo cual re-
presentar un sesgo de informacién caracteristi-
co de los estudios retrospectivos.

Hasta la fecha, no hemos hallado estudios
sobre TVP asociado a catéter port-a-cath y can-
cer que evallen el uso de dosis reducidas en
la prevencién secundaria de ETVr tras comple-
tar la dosis inicial de anticoagulacién a dosis
plenas. Los estudios realizados hasta ahora
se han centrado en ETV y cancer no asociado
a catéteres. Uno de estos primeros estudios es
un ensayo clinico multicéntrico que evalué la
eficacia y seguridad del apixaban con dosis ba-
jas de 2.5 mg, administrada por via oral cada
12 horas, en 196 pacientes durante 30 meses,
después de los primeros 6 meses de tratamien-
to con dosis completa. Se informé que, duran-
te los primeros 6 meses de anticoagulacién a
dosis plena, la recurrencia de ETV se presentd
en el 4.0% de los pacientes (IC del 95%: 2.1-6.9),
con una tasa de SM del 5.4% (IC 95% 3.1-8.6) y
SNMCR del 8.7% (IC 95% 5.8-12.5). A los 6 meses
de la reducciéon de dosis de apixaban, la ETVr
disminuyd al 0.8% (IC 95% 0.4-1.6). Durante el
periodo 7 a los 12 meses de reduccién de dosis,
la ETVr también se redujo a 1.0% (IC 95% 0.5-
1.9), con menor tasa de SM de 0.3 % (IC del 95%:
0.1 a 1.0). El estudio concluyé que la reduccién
de la dosis de apixaban es razonablemente se-
gura y eficaz!. Estos hallazgos son consistentes
con nuestros resultados, ya que la reduccién de
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dosis de tratamiento antitrombotico no resultd
en aumento de la tasa de ETVTr.

En funcién de nuestros resultados, los DOACS
y la reduccién a dosis de tromboprofilaxis, al fi-
nalizar el periodo terapéutico de dosis completas
de anticoagulacién, fueron las estrategias maés
utilizadas en pacientes con TVP asociado a caté-
ter port-a-cath y diagnéstico de cancer en nuestro
centro. No se hallaron diferencias en ETVr ni en la
tasa de sangrado entre los pacientes tratados con
las diferentes estrategias terapéuticas A, B, C o con
los diversos medicamentos antitrombéticos.

De acuerdo con lo expuesto, se deduce que la
fortaleza de nuestro estudio es que se trata de un
reporte de la vida real que describe TVP asociado
a catéter port-a-cath en pacientes con cancer en
nuestro medio. Los resultados de este estudio de-
ben considerarse con cautela, ya que carecen de
suficiente poder estadistico, se trata de un estudio
retrospectivo y presenta riesgo de sesgo de infor-
macién, al haber sido realizado en un cetro tnico.
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