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RESUMEN

Objetivo: Estudiar las caracteristicas de los pacientes con enferme-
dad tromboembodlica venosa (ETV) y cancer en nuestro medio.

Meétodos: Estudio observacional prospectivo de todos los pacientes
diagnosticados mediante métodos objetivos de ETV en el tinico hospital
de un area rural entre noviembre de 2002 y abril de 2005.

Resultados: Se diagnosticaron 94 casos de ETV. La edad media fue
71,9 afios (rango 35-94 afos), y 52 (55,3%) fueron mujeres. El tiempo
medio de seguimiento con tratamiento anticoagulante fue 7,1 meses (ran-
go 0-29 meses). Diecisiete casos (18,1%) tuvieron cancer. Once casos
(64,7%) tuvieron un adenocarcinoma, y 7 (41,2%) presentaban metdsta-
sis a distancia. El diagndstico de cdncer se establecié después del diag-
nostico de la ETV en 2 (2,5%) de 79 casos sin cancer previo. La frecuen-
cia de eventos adversos (fallecimiento, hemorragia grave y recidiva
tromboembdlica) fue significativamente mayor en los pacientes con can-
cer (64,7 vs.9,1%,p <0,001).

Conclusiones: Casi una quinta parte de los pacientes con ETV en
nuestro medio tienen cancer, mas frecuentemente un adenocarcinoma. El
cancer se diagnostica infrecuentemente después de la ETV. El cancer en
la ETV se asocia a un pobre prondstico, con una considerable frecuencia
de eventos adversos.
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ABSTRACT

Objective: To study the characteristics of patients with venous
thromboembolic disease (VID) and cancer in our area.

Methods: Prospective observational study of all patients diagnosed
by objective methods of VID in the only hospital in a rural area from
November 2002 to April 2005.

Results: Ninety-four patients were diagnosed of VID. The median
age was 71.9 years (range 35-94 years), and 52 (55.3%) were women.
The median follow-up with anticoagulant therapy was 7.1 months (range
0-29 months). Seventeen patients (18.1%) had cancer. Eleven cases
(64.7%) had an adenocarcinoma, and 7 (41.2%) had distant metastases.
Two (2.5%) of 79 cases without prior cancer were diagnosed of cancer
after the diagnosis of VID. The frequency of adverse events (death,
major hemorrhage and thromboembolic recurrence) was higher in
patients with cancer (64.7 vs. 9.1%, p < 0.001).

Conclusions: Almost one fifth of patients with VID in our area had
cancer, more frequently an adenocarcinoma. Cancer is infrequently
diagnosed after the diagnosis of VID. Cancer in VID is associated to a
poor prognosis, with a remarkable frequency of adverse events.
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INTRODUCCION

El riesgo de enfermedad tromboembdlica venosa (ETV),
que incluye la trombosis venosa profunda (TVP) y el trombo-
embolismo pulmonar (TEP), estd aumentado en los pacientes
con cancer (1,2). En este articulo se describen las caracteristi-
cas de los pacientes con cancer y ETV de una serie de casos
consecutivos diagnosticados en un drea rural.

Trabajo aceptado: 28 de agosto de 2007

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio observacional prospectivo de todos los
pacientes diagnosticados de ETV (TEP y/o TVP) mediante
métodos objetivos entre noviembre de 2002 y abril de 2005 en
el tnico hospital de un 4rea rural de Extremadura. El diagndsti-
co de TVP se establecié mediante ecografia-doppler venosa o
tomografia computarizada (TC). El diagnéstico de TEP se esta-
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blecié mediante gammagrafia pulmonar de ventilacién/perfu-
sién de alta probabilidad, TC o la asociacién de un cuadro cli-
nico compatible con TEP y la demostracién de trombosis
venosa profunda mediante ecografia-doppler venosa o TC. En
todos los pacientes se programé un seguimiento de al menos 3
meses con tratamiento anticoagulante.

Se definié comorbilidad como la existencia de patologia
crénica grave pulmonar o cardiaca, demencia avanzada u
otras enfermedades graves, excluido el cancer. Se definié
evento adverso como el fallecimiento, la hemorragia grave o
la recidiva tromboembdlica. Se consideré hemorragia grave si
caus6 un descenso de la hemoglobina superior a 2 g/dl, preci-
sé de la transfusion de 2 0 mas concentrados de hematies, o la
localizacién fue retroperitoneal o en sistema nervioso central.

El andlisis estadistico se realizé utilizando la prueba chi-
cuadrado y el test exacto de Fisher, cuando alguno de los
valores esperados fue menor de 5, para la comparacién de
proporciones y la prueba de la t de Student para la compara-
cion de medias. Se considerd estadisticamente significativo
un valor de p inferior a 0,05.

RESULTADOS

En el periodo estudiado se diagnosticaron de ETV un total
de 94 pacientes: 40 con TEP y 54 con TVP. La edad media
fue 71,9 afos (rango 35-94 afos), y 52 (55,3%) fueron muje-
res. El tiempo medio de seguimiento con tratamiento anticoa-
gulante fue 7,1 meses (rango 0-29 meses). Diecisiete pacien-
tes (18,1%) tuvieron cdncer. Diez (58,8%) de los 17 pacientes
con cancer tuvieron una TVP aislada. Todas las TVP se loca-
lizaron en miembros inferiores. Ninguno de los 17 pacientes
tuvo el antecedente de cirugia mayor en los 2 tdltimos meses.
En 15 casos el diagndstico de cdncer precedid al diagndstico
de la ETV. El diagnéstico de cdncer se establecié después del
diagnéstico de la ETV en 2 (2,5%) de un total de 79 casos sin
cancer previo. Los tipos histolégicos fueron: adenocarcinoma
(11 casos), carcinoma epidermoide (2 casos), carcinoma
microcitico (1 caso) y no determinado (3 casos). Las localiza-
ciones se describen en la tabla I. Siete casos (41,2%) presenta-
ban metdstasis a distancia, y 3 (17,6%) estaban en tratamiento
con quimioterapia.

Todos los pacientes recibieron en la fase aguda heparina
de bajo peso molecular a dosis terapéuticas. Ningin paciente
fue tratado con tromboliticos o un filtro en la vena cava infe-

TABLA |

LOCALIZACION DE LOS CANCERES DE LA SERIE
n=17

Pulmon
Primario desconocido
Préstata
Mama
Ovario
Endometrio
Estomago
Colon
Vejiga
Orofaringe
Abdominal
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rior. Como tratamiento a largo plazo, todos los pacientes reci-
bieron acenocumarol, excepto 9 pacientes que fueron tratados
con heparina de bajo peso molecular (3 de ellos con cancer).
Diez pacientes con cancer fallecieron durante el seguimiento:
5 por progresion del cdncer, 3 por recidiva tromboembdlica, 1
por hemorragia y 1 por una enfermedad pulmonar obstructiva
cronica agudizada. No se realizé autopsia en ningin caso.
Cuatro pacientes (23,5%) tuvieron una hemorragia grave
durante el seguimiento: 3 de localizacion digestiva y 1 orofa-
ringea. En la tabla II se comparan las caracteristicas de los
pacientes con y sin cancer.

TABLA I

COMPARACION DE LAS CARACTERI'STICAS DE LOS
PACIENTES CON Y SIN CANCER

Cancer No cancer p

n=17 n=77
Edad (afios) 724+87 719+123 NS
Edad > 70 afios 11(64,7%) 52 (67,5%) NS
Mujer 8(47.1%) 44 (57,1%) NS
Tromboembolismo pulmonar 7(412%) 33 (42.9%) NS
Comorbilidad 7 (41.2%) 24 (31,2%) NS
Enfermedad cardiopulmonar 6(353%) 16 (20,8%) NS
[nmovilizacion 4(23,5%) 29 (37,7%) NS
ETV previa 0 5(6,5%) NS
Insuficiencia renal cronica* 4(235%) 8(10,4%) NS
Tiempo hasta el diagndstico (dias) 7,689 85+163 NS
Hemorragia grave 4(235%) 2(2,6%) 0,009
Recidiva 3(17,6%) 1(13%) 0,01
Fallecimiento 10 (58,8%) 6(7,8%) < 0,001
Eventos adversos 11(64,7%) 7(9,1%) < 0,001

ETV: enfermedad tromboemboélica venosa; *: creatinina plasmatica > 1,5
mg/dl; NS: no significacion estadistica (p > 0,05).

DISCUSION

El céncer y la quimioterapia pueden causar hipercoagula-
bilidad y lesion del endotelio vascular, de manera que el ries-
go de ETV estd aumentado (1,2). Casi una quinta parte de los
pacientes con ETV de nuestro estudio tuvieron cdncer. En
s6lo poco mas del 2% de nuestros pacientes con ETV sin can-
cer previo se identificé un cdncer después del diagndstico de
la ETV con un seguimiento medio de mds de 7 meses con tra-
tamiento anticoagulante. En un andlisis retrospectivo de una
serie espafola, un 21,8% de 674 pacientes con ETV tenian
previamente un cancer y un 3,4% fueron diagnosticados de
céancer en el momento del diagndstico de la ETV o tras dicho
diagnoéstico (3). En el registro RIETE, de un total de 14.391
pacientes con ETV un 20% tuvieron cancer (4). En base a los
datos de un estudio poblacional, se ha estimado que el 18% de
los casos de ETV son atribuibles al cancer (5). La ETV puede
ser la primera manifestacion de un cancer oculto. No obstante,
parece que el cancer se diagnostica infrecuentemente en los pri-
meros meses tras la ETV. Ademas, transcurridos 6 meses del
diagnéstico de la ETV, el riesgo de céncer se normaliza (6).

La incidencia de ETV es mayor en los pacientes con can-
cer metastatico y en los que reciben quimioterapia (7.8).
Aproximadamente un 40% de los pacientes de una gran serie
con el diagndstico de cdncer simultdneo o en el afio posterior a
la ETV tuvieron metastasis a distancia (9). Casi la mitad de
nuestros pacientes con ETV y cdncer presentaban metdstasis a
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distancia. Igualmente casi una quinta parte estaban en trata-
miento con quimioterapia. Se ha sugerido que la ocurrencia de
ETV podria ser un marcador de mayor actividad del cancer
(2). El tipo histolégico mds frecuente en nuestro estudio fue el
adenocarcinoma y las localizaciones fueron diversas, hallaz-
gos coincidentes con lo descrito en la literatura (1,2).

El céancer diagnosticado en el momento de una ETV o en
el afio siguiente se asocia a una supervivencia reducida (8).
Ademds, la recidiva tromboembdlica y la hemorragia grave
son considerablemente mds frecuentes en los pacientes con
ETV y céncer que en los que no tienen cancer (2,9-11). La fre-
cuencia de eventos adversos (fallecimiento, hemorragia grave
y recidiva tromboembdlica) fue considerable en nuestros
pacientes con cdncer, superior al 60% tras una media de mas
de 7 meses de seguimiento con tratamiento anticoagulante, y
significativamente mayor que en los pacientes sin cancer. En
un estudio norteamericano, el cancer activo fue identificado
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