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Resumen

Objetivos: La incidencia de trombosis venosa esplacnica (TVE) en el paciente oncoldgico ha
aumentado en los ultimos afos. Con frecuencia, su significado clinico real y su manejo suponen un
reto clinico. El presente estudio tiene como objetivo describir la presentacién clinica y seguimiento a
corto plazo en pacientes con TVE asociada al cancer.

Meétodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo observacional en pacientes consecutivos con TVE
asociada al cancer. El objetivo primario fue describir la presentacion clinica de la TVE. Se propuso
una clasificacion clinica en tres categorias basadas en la presencia de sintomas al diagndstico de la
TVE. Los principales outcomes estudiados fueron la mortalidad asociada a la TVE, el sangrado
mayor y menor y la proporcion de recurrencia de la trombosis en los primeros 30 dias tras el
diagndstico.

Resultados: Se incluyeron en el estudio 203 pacientes, de los cuales 79 (39%) fueron clasificados
como "asintomaticos". 124 (61%) presentaron alguin sintoma potencial de TVE, entre los cuales 110
(54% de la muestra total) fueron clasificados como "inciertamente sintomaticos" y 14 (7% de la
muestra total) presentaron sintomas directa y exclusivamente atribuidos a la TVE por lo que fueron
categorizados como "verdaderamente sintomaticos". La mortalidad global (29 vs. 7%, p = 0,030) y la
mortalidad asociada a la TVE (21 vs. 0%, p = 0,001) en los primeros 30 dias fueron
significativamente mas elevadas en el grupo de “verdaderamente sintomaticos" que en el de
"inciertamente sintomaticos", asi como la afectaciéon multivaso (57 vs. 20%, p = 0,002) y la presencia
de varices esofagicas (43 vs. 10%, p = 0,001). No se encontraron diferencias en la tasa de
recurrencia de trombosis y de eventos hemorragicos.

Caracteristicas clinicas y comparacion entre todos los pacientes sintomaticos y el grupo
de pacientes asintomaticos

Sintomaticos (n =  Asintomaéticos (n = a
79) 124) P

Edad (anos) 63,0 DE 11,91 64,4 DE 10,84 62,2 DE 12,51 p = 0,208

Total (n = 203)
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Género (mujer) 78/203 (38,4%) 28/79 (35,4%) 50/124 (40,3%) p = 0,486

Hipertension arterial 79/203 (38,9%) 31/79 (39,2%) 48/124 (38,7%) p = 0,940

Diabetes 41/203 (20,2%) 17/79 (21,5%) 24/124 (19,4%) p =0,708

Dislipidemia 49/203 (24,1%) 18/79 (22,8%) 31/124 (25,0%) p=0,719

z?&gf de masa corporal 54 pE 550 258 DE 4,85 24,7 DE 5,89 p=0,198

Tabaquismo 53/203 (26,1%) 18/79 (22,8%) 35/124 (28,2%) p = 0,389

fl*gzrf&i)(’hemoglomna < 40/203 (19,7%) 11/79 (13,9%) 20/124 (23,4%) p = 0,098

Creatinina > 1,5 mg/dL.  5/203 (2,5%) 2179 (2,5%) 3/124 (2,4%) p = 1,000

Trombocitopenia

(numero de plaquetas 19/203 (9,4%) 9/79 (11,4%) 10/124 (8,1%) p = 0,427

&le; 100 x 10%/mm?)

Gravedad de enfermedad oncoldgica

Metastési 137/203 . . _
etastasica o 53/79 (67,1%) 84/124 (67,7%) p =0,923

(67,5%)

?é%gélgu_i‘)’m funcional 45503 (7,4%) 3179 (3,8%) 12/124 (9,7%) p=0,118

Tipo de cancer

Pancreas 90/203 (44,3%) 22/79 (27,8%) 68/124 (54,8%)

Colon 271203 (13,3%) 19/79 (24,1%) 8/124 (6,5%)

Vias biliares 20/203 (9,9%) 7/79 (8,9%) 13/124 (10,5%)

Higado 18/203 (8,9%) 11/79 (13,9%) 71124 (5,6%)

Mama 12/203 (5,9%) 5/79 (6,3%) 71124 (5,6%)

Estémago 10/203 (4,9%) 2/79 (2,5%) 8/124 (6,5%)

Pulmén 71203 (3,4%) 4/79 (5,1%) 3/124 (2,4%)

Genitourinario 5/203 (2,4%) 4/79 (5,1%) 1/124 (0,8%)

Tumor primario

3/203 (1,5%)

0/79 (0%)

3/124 (2,4%)

desconocido

Intestino delgado 3/203 (1,5%) 1/79 (1,3%) 2/124 (1,6%)

Ginecoldgico 2/203 (1,0%) 1/79 (1,3%) 1/124 (0,8%)

Piel 2/203 (1,0%) 1/79 (1,3%) 1/124 (0,8%)

Cabeza y cuello 1/203 (0,5%) 1/79 (1,3%) 0/124 (0%)

Partes blandas 1/203 (0,5%) 0/79 (0%) 1/124 (0,8%)

Esofago 1/203 (0,5%) 1/79 (1,3%) 0/124 (0%)

Germinal 1/203 (0,5%) 0/79 (0%) 1/124 (0,8%)

Factores de riesgo tromboembodlicos

Quimioterapia activa 65/203 (32,0%) 38/79 (48,1%) 271124 (21,8%) p = 0,000
Tratamiento hormonal 57203 (2,5%) 3/79 (3,8%) 2/124 (1,6%) p = 0,297
Elfggff;edad hepatica 3503 (17,7%) 20/79 (25,3%) 16/124 (12,9%) p = 0,024
iﬁi‘;ﬁﬁiﬁlad inflamatoria 15203 (5,9%)  4/79 (5,1%) 8/124 (6,5%) p =0,769
Cirugia abdominal

reciente (menos de 4 8/203 (3,9%) 2/79 (2,5%) 6/124 (4,8%) p = 0,487

semanas)



Evento

0,
tromboembélico previo /203 (7,4%)

Tromboembolismo

pulmonar 9/203 (4,4%)

Trombosis venosa

[0)
profunda aislada 4/203 (2,0%)

Trombosis asociada a

[0)
catéter 2/203 (1,0%)

Tratamiento

anticoagulante activo 18/203 (8,9%)
Dosis terapéuticas 13/203 (6,4%)
Dosis profilacticas 5/203 (2,5%)
Afectacion vascular de la TVE

120/203

Trombosis portal (59,1%)

Troml_)os1s mesentérica 60/203 (29,6%)
superior

Trombosis esplénica 69/203 (34,0%)
Trombosis suprahepatica 10/203 (4,9%)

Afectacion vascular
multiple

Otros hallazgos radiolégicos
Invasion vascular por el

46/203 (22,7%)

88/203 (43,3%)

tumor

Ascitis 66/203 (32,5%)
Circulacion colateral 63/203 (31,0%)
Esplenomegalia 38/203 (18,7%)
Varices gastroesofagicas 34/203 (16,7%)

Engrosamiento de la
pared intestinal

Cavernomatosis portal 19/203 (9,4%)
Primera prueba radiologica realizada

179/203
(88,2%)

13/203 (6,4%)

15/203 (7,4%)

Tomografia
computarizada

Resonancia magnética

Ultrasonidos” 11/203 (5,4%)
Evento

!:romboembollco 23/203 (11,3%)
intercurrente no

esplacnico

Trombosis abdominal no
esplacnica

Tromboembolismo
pulmonar

9/203 (4,4%)

7/203 (3,4%)

Trombosis venosa

[0)
profunda aislada 4/203 (2,0%)

Trombosis asociada a

0,
catéter 3/203 (1,5%)

9/79 (11,4%)
6/79 (7,6%)
2/79 (2,5%)
1/79 (1,3%)

8/79 (10,1%)

5/79 (6,3%)
3/79 (3,8%)

51/79 (64,6%)

23/79 (29,1%)

22/79 (27,8%)
3/79 (3,8%)

16/79 (20,3%)

23/79 (29,1%)

26/79 (32,9%)
24/79 (30,4%)
17/79 (21,5%)
17/79 (21,5%)

4/79 (5,1%)
6/79 (7,6%)

72/79 (91,1%)

5/79 (6,3%)
2/79 (2,5%)

8/79 (10,1%)

3/79 (3,8%)
1/79 (1,3%)
1/79 (1,3%)

3/79 (3,8%)

6/124 (4,8%)
3/124 (2,4%)
2/124 (1,6%)
1/124 (0,8%)

10/124 (8,1%)

8/124 (6,4%)
2/124 (1,6%)

69/124 (55,6%)

37/124 (29,8%)

477124 (37,9%)
7/124 (5,6%)

30/124 (24,2%)

65/124 (52,4%)

40/124 (32,3%
39/124 (31,5%
21/124 (16,9%
17/124 (13,7%

— ~— ~—

11/124 (8,9%)
13/124 (10,5%)

107/79 (86,3%)

8/79 (6,5%)
9/124 (7,3%)

15/124 (12%)

6/124 (4,8%)
6/124 (4,8%)
3/124 (2,4%)

0/124 (0%)

p=0,101

p=0,614

p = 0,208

p=0,912

p = 0,140
p = 0,553

p = 0,607

p = 0,001

p=0,923
p=0,872
p=0,414
p=0,146

p = 0,312
p = 0,491

p=0,725



Tiempo de evolucion p =0,208
Indeterminado 89/203 (43,8%) 39/79 (49,4%) 50/124 (40,3%)

Agudo 65/203 (32,0%) 26/79 (32,9%) 39/124 (31,5%)

Cronico 49/203 (24,1%) 14/79 (17,7%) 35/124 (28,2%)

Tiempo de diagnostico _

de TVE p = 0,000
Antes del diagnostico del 303 (1,5%)  2/79 (2,5%) 1/124 (0,8%)

cancer

Simultaneo al 0 0 0

diagnéstico del céncer 74/203 (36,5%) 5/203 (6,3%) 69/124 (55,6%)

Después del diagnostico 126/203 0 0

del cancer (62.1%) 72/203 (91,1%) 54/124 (43,5%)

Tratamiento o 0 o _
anticoagulante agudo 95/203 (46,8%) 31/79 (39,2%) 64/124 (51,6%) p = 0,085
Inhibidores de la 3/203 (1,5%)  0/79 (0%) 3/124 (2,4%)

vitamina K ’ ’

Heparina de bajo peso 4603 (42 30%) 31/79 (39,2%) 55/124 (44,3%)

molecular

Heparina no fraccionada 5/203 (2,4%) 0/79 5/124 (4,0%)

Anticoagulante de accion

directa 1/203 (0,5%) 0/79 1/124 (0,8%)

Resultados a los 30

dias

Mortalidad global 14/203 (6,9%)  2/79 (2,5%) 12/124 (9,7%) p = 0,085
Yortalidad asoclada a 3203 (1,5%)  0/79 (0%) 3/124 (1,5%) p = 0,283
Recurrencia de evento o o N _
tromboembélico venoso 3/203 (1,5%)  1/79 (1,3%) 2/124 (1,6%) p = 1,000
Sangrado mayor 2/203 (1,0%) 1/79 (1,3%) 1/203 (0,5%) p = 1,000
Sangrado menor 71203 (3,4%) 3/79 (3,8%) 4/203 (2,0%) p =1,000

“Un p- valor inferior a 0,005 es considerado estadisticamente significativo. "Requiere confirmacién
por una segunda prueba radioldgica (TC o resonancia magnética).

Comparacion entre las principales caracteristicas clinicas y seguimiento a 30 dias de los
pacientes sintomaticos con TVE asociada al cancer (n = 124) de acuerdo a si los sintomas
son atribuibles a la TVE ("verdaderamente sintomaticos", n = 14) o no atribuibles a la TVE
("inciertamente sintomaticos")

Sintomaticos (n = Verdaderamente i?g;ggggfg?N _

124) sintométicos (N = 14) 110) R
Edad (anos) 62,2 DE 12,51 63,6 DE 10,84 62,0 DE 12,74 p = 0,664
Género (mujer) 50/124 (40,3%) 8/14 (57,1%) 42/110 (38,2%) p=0,173
Creatinina > 1,5 mg/dL 3/124 (2,4%) 1/14 (7,1%) 2/110 (1,8%) p = 0,222
anemia (hemoglobina < 59,154 (334%) 5714 (3,8%) 24/110 (21,8%)  p=0,313

10 g/dL),



Trombocitopenia
(recuento de plaquetas 10/124 (8,1%)
&le; 100 x 10°/mm?)

Tipo de cancer
68/124 (54,8%)
13/124 (10,5%)

Pancreas
Vias biliares

Mama 7/124 (5,6%)
desconocido. 31124 (2,4%)
Pulmoén 3/124 (2,4%)
Genitourinario 1/124 (0,8%)
Colon 8/124 (6,5%)
Estémago 8/124 (6,5%)
Higado 7/124 (5,6%)
Otros tumores 6/124 (4,8%)

Gravedad de enfermedad oncologica
Metastasica 84/124 (67,7%)

Mala situacion funcional
(ECOG 3-4)

Presentacion clinica

12/124 (9,7%)

Dolor abdominal
cronico
Dolor abdominal agudo 37/124 (29,8%)

52/124 (41,9%)

Néuseas 33/124 (26,6%)
Vomitos 18/124 (14,5%)
Diarrea 19/124 (15,3%)
Estrenimiento 9/124 (7,3%)

Fiebre 29/124 (23,3%)

Sangrado rectal 4/124 (3,2%)

Hipertransaminasemia 75/124 (60,5%)
Sangrado digestivo alto 8/124 (6,5%)

Afectacion vascular de la TVE
Trombosis portal 69/124 (55,6%)

Trombosis mesentérica 37/124 (29,8%)

superior

Trombosis esplénica 47/124 (37,9%)
Trombosis o
suprahepatica 7/124 (5,6%)
Afgci;amon vascular 30/124 (24,2%)
multiple

Otros hallazgos radiolégicos

Invasion vascular por

tumor 65/124 (52,4%)

1/14 (7,1%)

6/14 (42,9%)
2/14 (14,2%)
2/14 (14,2%)

2/14 (14,2%)

1/14 (7,1%)
0/14 (7,1%)
0/14
0/14
0/14
0/14

9/14
2/14

1/14
8/14
8/14

8/14

3/14
2/14
4/14

2/14
6/14
6/14

10/14
7/14
6/14
2/14

8/14

6/14

9/110 (8,2%)

62/110 (56,4%)

11/110 (10%)
5/110 (4,5%)

1/110 (0,9%)

2/110 (1
1/110
8/110
8/110 (6
7/110
6/110 (5

,8%)
0,9%)
7,2%)

%)
%)
%)

f\f\/\/\/\/—\

6,4
6,4
5,4

75/110
10/110

51/110
29/110
25/110

10/110

16/110
7/110
25/110

2/110
69/110
2/110

59/110
30/110
41/110
5/110

22/110

59/110

p = 0,893

p = 0,769
p = 0,536

=R
S
1

0,018

=R
S
>

1=
S
S

0,501
0,282
= 0,627
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—
w

oT T o Tt v v O vt o
Il Il
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p = 0,207
p = 0,080
p = 0,685
p=0,137
p=
0,002

p = 0,447



Ascitis 40/124 (32,3%) 10/14 30/110 8 001
Circulacion colateral 39/124 (31,5%) 4/14 35/110 p = 0,805
Esplenomegalia 21/124 (16,9%) 2/14 19/110 p=0,779
Varices esofagicas 17/124 (13,7%) 6/14 11/110 8;01
Engrosamiento de o p=
pared intestinal 11/124 (8,9%) 6/14 5/110 0,000
Cavernomatosis portal 13/124 (10,5%) 5/14 8/110 8 ;01
Tiempo de evolucion

Indeterminado 50/124 (40,3%) 0/14 50/110 g ;00
Agudo 39/124 (31,5%) 11/14 28/110

Cronico 35/124 (28,2%) 3/14 32/110

Tiempo de _
diagnéstico de la TVE p=0081
Antes: del diagnostico 1/124 (0,8%) 0/14 1/110

del cancer

Simultanea al 0

diagndstico del céancer 69/124 (55,6%) 4/14 65/110

Despues del diagnostico 54194 (43 50,) 10714 44/110

del cancer

Tratamiento o P=
anticoagulante agudo 647124 (51,6%) 11/14 53/110 0,032
Inhibidores de la

vitamina K 3/124 (2,4%) 0/14 3/110

Heparinas de bajo peso 55,194 (44 30,)  7/14 48/110

molecular

Heparina no o

fraccionada 5/124 (4,0%) 4/14 1/110

Anticoagulante de o

accion directa 1/124 (0,8%) 0/14 1/110

Resultados a los 30 dias

Mortalidad global 12/124 (9,7%) 4/14 8/110 g ;30
Mortalidad relacionada o p=

con TVE 3/124 (1,5%) 3/14 0/110 0,001
Recurrencia de evento o _
tromboembolico venoso 2/124 (1,6%) 0/14 2/110 p = 1,000
Sangrado mayor 1/203 (0,5%) 0/14 1/110 p = 1,000
Sangrado menor 4/203 (2,0%) 1/14 3/110 p = 0,385

*Un p-valor inferior a 0,005 es considerado estadisticamente significativo.

Conclusiones: Tan solo una pequefa proporcion de los sintomas que presentan los pacientes son

atribuidos a la TVE, pero en estos casos son frecuentemente amenazantes. En estos casos
"verdaderamente sintomaticos", cuya identificacion ha de ser prioritaria, deberia considerarse un
manejo proactivo (estudio endoscépico preferente e inicio de anticoagulacion).
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