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INTRODUCCION Y DEFINICION DE CARDIOTOXICIDAD

Introduccién

En la medida en que las estrategias de prevencién y tratamiento de las enfermedades
infecciosas logran sus objetivos y existe una mayor expectativa de vida, las enferme-
dades cardiovasculares y el cancer pasan a ser las causas principales de mortalidad.
En la Argentina, el cancer es responsable de 143 muertes/100.000 habitantes, una
cifra que, en menores de 70 anos, llega a 75 muertes/100.000 habitantes y 997
anos potenciales de vida perdidos/100.000 habitantes. Al mismo tiempo ha habido
un importante progreso en la oncologia, como diagnéstico precoz, tratamiento y
mejora de la sobrevida en base al uso de tratamientos antineoplésicos combinados.
Paralelamente se han incrementado los efectos adversos cardiolégicos inmediatos
y tardios de dichos tratamientos, que van desde la insuficiencia cardiaca hasta el
espasmo coronario, la enfermedad microvascular, la isquemia originada en arterias
coronarias epicardicas, la hipertension arterial, las alteraciones de la coagulacién con
eventos tromboembdlicos arteriales y venosos, el compromiso pericardico o valvular,
la prolongacion del segmento QT y las arritmias. La mejora en la sobrevida de los
pacientes tratados por cancer hace que actualmente nos encontremos frente a una
poblacion que se transforma en portadora de una patologia cardiolégica crénica.
En el pasado esto era menos evidente, ya que la expectativa de vida de los pacientes
con enfermedad oncolégica era lo suficientemente corta como para impedir que las
complicaciones cardiovasculares de la etapa crénica fueran evidentes. Mas atn, en
la actualidad, el riesgo de mortalidad cardiovascular puede incluso superar al riesgo
de recurrencia tumoral, y en nifos sobrevivientes de cancer la mortalidad de causa
cardiaca puede aumentar hasta ocho veces. Al mismo tiempo, la mayor edad agre-
ga los efectos que los factores de riesgo clasicos tienen sobre esta poblacién. Este
trasfondo clinico hace que la cardiotoxicidad derivada del tratamiento oncolégico
(quimioterapia y radioterapia) se transforme en una de sus principales complica-
ciones, por lo cual una respuesta interdisciplinaria que asocie el conocimiento de
los oncédlogos e internistas al de los cardidlogos sera cada vez mas necesaria para
el mejor manejo de una poblacién crénica en crecimiento constante. Es por ello
que el desarrollo de esta guia deberia servir para difundir las mejores estrategias
de diagnéstico y tratamiento de estos pacientes, unificar criterios y conductas,
racionalizar los recursos diagnésticos y terapéuticos, enfatizar el valor de las guias
como fuente de educaciéon y promover el intercambio de informacién y experiencia
entre la cardiologia, la oncologia y la medicina interna. A su vez, los criterios aqui
propuestos no deben ser interpretados en forma dogmatica, sino de un modo flexi-
ble, capaz de adaptarse a las condiciones actuales de la salud y a la disposicién de
recursos, que es distinta para cada regiéon y estamento social de nuestro pais. Por
ello, en determinadas circunstancias puede ser apropiado apartarse de estas guias.

http://dx.doi.org/10.7775/rac.es.v81.i6.3537
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Desde el punto de vista metodoldgico, se integré
un grupo de trabajo para abarcar cada uno de los
temas especificos en los que fue dividido el Consenso.
Todos los integrantes tuvieron acceso a la revision del
documento, con lo cual se buscé uniformar criterios
y reducir discordancias. Para determinar la clase de
recomendacion lograda en este Consenso se utiliz6 la
siguiente clasificacion:

— Clase I: condiciones para las cuales hay evidencia
y/o acuerdo general en que el tratamiento o procedi-
miento es beneficioso, Gtil y efectivo. Una indicacién
de Clase I no significa que el procedimiento sea el
Unico aceptable.

— Clase II: condiciones para las cuales existe eviden-
cia conflictiva y/o divergencias de opinion acerca de
la utilidad/eficacia del procedimiento o tratamiento.

— Ila: el peso de la evidencia/opinién es a favor de la
utilidad/eficacia.

— ITb: la utilidad/eficacia est4 menos establecida por
la evidencia/opinién.

— Clase III: condiciones para las cuales existe eviden-
cia y/o acuerdo general en que el procedimiento o
tratamiento no es util/efectivo y en algunos casos
puede llegar a ser perjudicial.

En lo referente al nivel de evidencia sobre la cual
se basa la recomendacién consensuada, se utiliz6 el
siguiente esquema:

— Nivel de evidencia A: evidencia sdlida, provenien-
te de estudios clinicos controlados y con asignacién
aleatoria o metaanalisis. Implica la presencia de
multiples grupos de poblacién en riesgo (3 a 5)
analizados. Consistencia general en la direccion y
la magnitud del efecto.

— Nivel de evidencia B: evidencia derivada de un
solo estudio clinico controlado y con asignacién
aleatoria o de grandes estudios sin asignacién alea-
toria. Los grupos de poblacién en riesgo evaluados
son mas limitados (2 o 3).

— Nivel de evidencia C: consenso u opinién de
expertos y/o estudios pequenos, o retrospectivos o
bien de registros.

Definicion de cardiotoxicidad

Las distintas definiciones de cardiotoxicidad derivada

del tratamiento antineoplésico se basan en el grado de

compromiso de la funcién ventricular izquierda. Asi,

se puede definir cardiotoxicidad en base al deterioro de

la fraccion de eyeccion de dicho ventriculo, segtun sea:

— Grado I: reduccién de la fracciéon de eyeccion del
10% al 20% con respecto a la basal.

— Grado II: reduccion mayor del 20% o caida por
debajo de lo normal (< 55%).

— Grado III: aparicién de sintomas de insuficiencia
cardiaca congestiva.

Sin embargo, esta definicién es limitada. Creemos
que es necesario agregar a la insuficiencia cardiaca

congestiva o a la disfuncién ventricular izquierda

asintomatica el resto de los efectos téxicos que pueden

expresarse a través de la aparicion de un sindrome
coronario agudo, hipertension, fenémenos tromboem-

bélicos, pericardiopatias, valvulopatias, arritmias y

alteraciones del intervalo QT. Los mecanismos de los

efectos colaterales cardiovasculares del tratamiento
antineoplasico son diversos, pero en el caso de la dis-
funcién ventricular, pueden subdividirse en dos tipos:

— Tipo I: 1a cardiotoxicidad se produce por la muerte
celular, por lo cual la disfuncién ventricular y la
insuficiencia cardiaca pueden presentarse incluso
varios anos luego de concluido el tratamiento anti-
neoplasico. Es dependiente de la dosis, implica peor
pronodstico y las antraciclinas son el paradigma de
la medicacién.

— Tipo II: en este caso se produce un compromiso de
la funcién de los miocitos, sin pérdida de estos, por
lo cual la disfuncién ventricular y la insuficiencia
cardiaca son reversibles, sin dejar secuelas a largo
plazo. El ejemplo es el tratamiento anti-HER2 con
trastuzumab.

Estas diferencias en los mecanismos de los efectos
adversos de las drogas implica tener en cuenta, frente
a la decisién de suspender el tratamiento, el dificil
balance entre una terapéutica que potencialmente
va a salvar la vida del paciente con cancer a corto y
a mediano plazos y la posibilidad de padecer efectos
adversos a largo plazo que puedan afectar su pronés-
tico de vida.

Recomendaciones
Teniendo en cuenta la informacién disponible, el grupo
de trabajo recomienda las siguientes conductas.

RADIOTERAPIA

Recomendaciones para la evaluacién y tratamiento de

la toxicidad cardiovascular asociada con la radioterapia

— Se recomienda que en los pacientes que inicien,
reciban o hayan recibido radioterapia en el térax

o el cuello se evaltae el riesgo de complicaciones

cardiovasculares determinando:

— edad en el momento del tratamiento;

— campo radiante recibido por el paciente;

— tipo de radiacién;

— forma de planificacion;

— dosis recibida (diaria y total);

—  volumen total del corazén irradiado, en el caso
de radioterapia en el térax con radioterapia
tridimensional,

— uso concomitante de agentes antineoplésicos
potencialmente cardiotéxicos;

— riesgo cardiovascular empleando alguno de los
puntajes (scores) disponibles (de Framingham,
de Reynolds, de Procam, Qrisks, Score Assing,
Systematic COronay Risk Estimation [SCO-
RE], Regicor, Sistema de puntuacién de la OMS
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para paises de la Region B de las Américas. De
acuerdo con el Ministerio de Salud de la Nacion
y con el Consenso de Prevencion de la Sociedad
Argentina de Cardiologia se recomienda espe-
cialmente el empleo de este dltimo sistema)
(Clase I, Nivel de evidencia C).
Se recomienda que en los pacientes que inicien,
reciban o hayan recibido radioterapia en el térax o
en el cuello se corrijan estrictamente los factores de
riesgo cardiovascular (hipertension arterial, hiper-
colesterolemia, tabaquismo, sobrepeso u obesidad,
sedentarismo) (Clase I, Nivel de evidencia C).
Se recomienda que en los pacientes que reciban
radioterapia en el térax o en el cuello y presenten
antecedentes cardiovasculares (infarto agudo de
miocardio, angina inestable, angina crénica estable,
insuficiencia cardiaca, cardiopatias congénitas,
valvulopatias, miocardiopatias, pericardiopatias,
arritmias, accidente cerebrovascular transitorio o
definitivo, cirugia cardiaca o de los grandes vasos)
o sintomas y signos (angor, disnea, sincope, soplos
cardiacos o vasculares) sospechosos de cardiopatia
se evalte antes del inicio de la radioterapia, segtin
corresponda, la presencia de enfermedad coronaria,
disfuncién ventricular, enfermedades valvulares,
pericardicas, trastornos del sistema de conduccion
o presencia de enfermedad carotidea (Clase I, Nivel
de evidencia C).
Se recomienda que en los pacientes mayores de 45
anos que reciban radioterapia en el térax se evalte
5 anos la presencia de enfermedad coronaria me-
diante anamnesis, examen fisico, ECG y una prueba
de provocacién de isquemia (ergometria, perfusiéon
miocardica o ecocardiograma con apremio) (Clase
1, Nivel de evidencia C).
Se recomienda que en los pacientes menores de 45
anos que reciban radioterapia en el torax se evalie
10 anos después la presencia de enfermedad coro-
naria mediante anamnesis, examen fisico, ECG y
una prueba de provocacion de isquemia (ergometria,
perfusién miocardica o ecocardiograma con apre-
mio) (Clase I, Nivel de evidencia C).
Se recomienda que en los pacientes que inicien,
reciban o hayan recibido radioterapia en el térax y
se detecte enfermedad coronaria isquémica, disfun-
cion ventricular, pericardiopatias, valvulopatias o
trastornos del sistema de conduccién, sintomatico o
asintomaético se indique el tratamiento convencional
de ellas (Clase I, Nivel de evidencia C).
Se recomienda que en los pacientes que reciban
radioterapia en el cuello se evalie 5 anos después
la presencia de enfermedad carotidea mediante
anamnesis, examen fisico y ecografia y Doppler
(Clase I, Nivel de evidencia C).
Puede recomendarse que en los pacientes que re-
ciban radioterapia en el térax y presenten riesgo
cardiovascular moderado (10-19% de eventos en los
siguientes 10 anos) o alto (mayor del 20% de eventos
en los siguientes 10 anos) se evalie la presencia

de enfermedad coronaria mediante anamnesis,
examen fisico, ECG y una prueba de provocacion
de isquemia (ergometria, perfusién miocardica o
ecocardiograma con apremio) (Clase Ila, Nivel de
evidencia C).

Puede recomendarse que en los pacientes que re-
ciban radioterapia en el cuello y presenten riesgo
cardiovascular moderado (10-19% de eventos en los
siguientes 10 anos) o alto (mayor del 20% de eventos
en los siguientes 10 anos) se evalte antes del inicio
de laradioterapia la presencia de enfermedad caro-
tidea mediante anamnesis, examen fisico y ecografia
y Doppler (Clase Ila, Nivel de evidencia C).

No se recomienda que en los pacientes que reciban
radioterapia en el térax y presenten riesgo cardio-
vascular bajo (menor del 10% de eventos en los
siguientes 10 anos) se evalie antes del inicio de la
radioterapia la presencia de enfermedad coronaria,
disfuncién ventricular o trastornos del sistema de
conduccién (Clase II1, Nivel de evidencia C).

No se recomienda que en los pacientes que reciban
radioterapia en el cuello y presenten riesgo car-
diovascular bajo (menor del 10% de eventos en los
siguientes 10 anos) se evaliie antes del inicio de la
radioterapia la presencia de enfermedad carotidea
(Clase III, Nivel de evidencia C).

INSUFICIENCIA CARDIACA

Recomendaciones para la evaluacién cardiovascular
antes del tratamiento antineoplasico

Se recomienda obtener una evaluacion basal de
la funcién cardiaca en todo paciente que sera
sometido a quimioterapia (Clase I, Nivel de
evidencia C).

Con una FEVI =50% no se recomienda iniciar un es-
quema de tratamiento con drogas de alto potencial
cardiotdxico, debiendo evaluarse juntamente con el
oncologo la posibilidad de un esquema alternativo
(Clase I, Nivel de evidencia C).

Recomendaciones para la evaluacién cardiovascular
durante el seguimiento de pacientes bajo tratamiento
con drogas con efecto cardiotoxico tipo I (antraciclinas y
similares)

La evaluacién de la FEVI, incluso en pacientes asin-

tomaticos, de acuerdo con los siguientes tiempos:

— después de la administracién de la mitad de la
dosis prevista de antraciclina, o

— después de la administracion de una dosis
acumulada de 300 mg/m? de doxorrubicina,
450 mg/m? de epirrubicina, 60 mg/m? de mi-
toxantrona, o

— después de la administracién de una dosis
acumulada de 240 mg/m? de doxorrubicina o
360 mg/m? de epirrubicina en pacientes me-
nores de 15 anos o de mas de 60 anos (Clase I,
Nivel de evidencia C).

— antes de cada administracién de un ciclo de
antraciclinas y después de 3, 6 y 12 meses de
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la finalizacién de la terapia con antraciclinas
(Clase I, Nivel de evidencia C).

— Lareduccion de la FEVI de més de un 20% respecto
de la basal, a pesar de una funcién ventricular ade-
cuada o una declinacién del 10% hasta caer a menos
del 45% requiere reevaluacion, la suspension del
tratamiento y seguimiento clinico estricto (Clase
I, Nivel de evidencia C).

— Se recomienda la reevaluacién de la funcién car-
diaca hasta 10 anos después del tratamiento con
antraciclinas en pacientes que en el momento del
tratamiento tenian menos de 15 anos de edad y en-
tre los mayores de 15 anos, con dosis acumulativa de
doxorrubicina de méas de 240 mg/m? o epirrubicina
de més de 360 mg/m? (Clase I, Nivel de evidencia C).

Evaluacion cardiovascular durante el seguimiento

de pacientes bajo tratamiento con drogas con efecto

cardiotoxico tipo Il (trastuzumab y similares)

— Laevaluacion basal de la FEVI con iméagenes cardia-
cas antes de iniciar el tratamiento con trastuzumab,
cada 3 meses mientras dure el tratamiento y luego a
los 12y 18 meses. Si queda con disfuncién ventricu-
lar izquierda sintomaética o caida de la FEVI mayor
de 10 puntos absolutos porcentuales, revaluacién
anual (Clase I, Nivel de evidencia C).

— Unadisminucién de la FEVI de 16 puntos absolutos
porcentuales o del 1% al 15% con respecto a la basal
hasta caer por debajo de lo normal o la apariciéon de
sintomas o signos de insuficiencia cardiaca son indi-
cacion de suspension temporal del tratamiento por
cuatro semanas, inicio de tratamiento para la falla
cardiacay revaluacion de la FEVI. Si no se recupera,
debe suspenderse el tratamiento; de lo contrario,
puede reiniciarse (Clase I, Nivel de evidencia C).

— La reduccién de la FEVI a valores intermedios
(menos de 16 puntos absolutos de disminucién) no
es indicacion de suspension del tratamiento, sino
de una revaluaciéon de la FEVI en cuatro semanas
(Clase I, Nivel de evidencia C).

— Si la FEVI basal se halla ligeramente deteriorada
(40-50%), en pacientes mayores de 65 anos o con
hipertensiéon arterial, deben evaluarse en forma
interdisciplinaria el contexto clinico y el riesgo-
beneficio e iniciarse el tratamiento si los benefi-
cios potenciales son mayores (Clase II, Nivel de
evidencia C).

Recomendaciones para el empleo de biomarcadores

— Los biomarcadores pueden ser utiles para la de-
teccion precoz de cardiotoxicidad, pero no tienen
una indicacién clinica de rutina (Clase IIb, Nivel
de evidencia C).

Recomendaciones para la prevencion de la

insuficiencia cardiaca

— El dexrazoxano en pacientes en tratamiento por
enfermedad metastésica que han recibido una dosis
acumulada de doxorrubicina = 300 mg/m?y tienen

indicacién de continuar con el tratamiento (Clase
Ila, Nivel de evidencia A).

— Los inhibidores de la enzima convertidora de la
angiotensina, los antagonistas de los receptores de
la angiotensina II y los betabloqueantes pueden
tener un efecto preventivo beneficioso en pacientes
de riesgo alto (mayores de 50 afnos, con factores de
riesgo, uso de antraciclinas en dosis altas asociadas
con trastuzumab o radioterapia) (Clase IIa, Nivel
de evidencia C).

Recomendaciones para el tratamiento de la insuficiencia

cardiaca

— El inicio del tratamiento para la insuficiencia
cardiaca (inhibidores de enzima convertidora de
la angiotensina, antagonistas de los receptores de
la angiotensina II, betabloqueantes, diuréticos y
antialdosterdnicos) en pacientes con sintomas o
disfuncién ventricular izquierda asintomaticos
(Clase I, Nivel de evidencia A).

— Eltratamiento con resincronizador y/o cardiodesfi-
brilador implantable, de acuerdo con las recomen-
daciones del Consenso de la Sociedad Argentina de
Cardiologia, para pacientes con expectativa de vida
superior a un afno (Clase Ila, Nivel de evidencia C).

— Eltrasplante cardiaco en pacientes con insuficiencia
cardiaca refractaria al tratamiento farmacolégico y
deterioro grave de la funcién sistélica ventricular
izquierda y sin evidencias de recurrencia de cancer
luego de 5 anos de finalizado el tratamiento anti-
neoplasico (Clase Ila, Nivel de evidencia C).

ISQUEMIA MIOCARDICA

Recomendaciones para el tratamiento de pacientes

con sindrome coronario agudo bajo tratamiento

quimioterapico

— Suspender la administraciéon del farmaco, iniciar
tratamiento con nitritos intravenosos y bloquean-
tes calcicos por via oral e internacién en cuidados
intensivos (Clase I, Nivel de evidencia C).

— Realizar una cinecoronariografia si el cuadro clinico
no responde al tratamiento médico, y una angioplas-
tia y/o stent metalico si hay lesiones graves (Clase
I, Nivel de evidencia B).

— Tratamiento médico con aspirina (Clase I, Nivel
de evidencia B), betabloqueantes (Clase I, Nivel de
evidencia C), inhibidores de la enzima convertidora
de la angiotensina (Clase I, Nivel de evidencia C) y
estatinas (Clase I, Nivel de evidencia C).

— Retrasar la cirugia no cardiaca 6 semanas luego de
una angioplastia con implante de un stent metalico
(Clase IIa, Nivel de evidencia B).

— Retrasar la cirugia no cardiaca electiva por 12 me-
ses luego de una angioplastia con implante de stent
liberador de drogas (Clase Ila, Nivel de evidencia B).

— Retrasar la cirugia no cardiaca por 2 semanas luego
de una angioplastia sin colocacién de stent (Clase
Ila, Nivel de evidencia B).
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— Empleo preferente de stent metélico siempre que
sea posible (Clase IIa, Nivel de evidencia C).

— Tratamiento preventivo con bloqueantes calcicos y
nitritos (Clase IIb, Nivel de evidencia B).

HIPERTENSION ARTERIAL

Recomendaciones para la evaluacion y el tratamiento de
la hipertension arterial asociada con el tratamiento con
agente antineoplasico

— Entodo paciente que inicie tratamiento con agentes
antineoplésicos se debe controlar la tensién arterial
(TA) (semanalmente durante las primeras 8 sema-
nas, luego cada 2 a 3 semanas hasta la finalizacion
del tratamiento y después de finalizado este, en for-
ma habitual) y evaluar el riesgo cardiovascular em-
pleando alguno de los puntajes (scores) disponibles
(de Framingham, de Reynolds, de Procam, Qrisks,
Score Assing, Systematic Coronay Risk Estimation
[SCORE], Regicor, Sistema de puntuacién de la
OMS para paises de la Region B de las Américas.
De acuerdo con el Consenso de Prevencién de la
Sociedad Argentina de Cardiologia se recomienda
especialmente el empleo de este dltimo sistema)
(Clase I, Nivel de evidencia C).

— Entodo paciente que presente hipertension arterial
(HTA) antes, durante o después de un tratamien-
to con agentes antineoplasicos debe evaluarse e
iniciarse tratamiento de acuerdo con las normas
del The Seventh Report of the Joint National
Committee on Prevention, Detection, Evaluation,
and Treatment of High Blood Pressure (JNC 7)
teniendo por objetivo una TA < 140/90 (Clase I,
Nivel de evidencia C).

— Entodo paciente que presente un incremento = 20
mm Hg en la TA diastdlica durante el tratamiento
con agentes antineoplasicos, aun cuando la cifra
absoluta se mantenga en el rango “normal”, debe
iniciarse tratamiento de acuerdo con las normas del
JNC 7 (Clase I, Nivel de evidencia C).

— En todo paciente que deba iniciar tratamiento con
agentes inhibidores de la angiogénesis (IA) y presen-
ten HTA debe retrasarse la indicacién del IA hasta
que se controle la TA (Clase I, Nivel de evidencia C).

— En todo paciente que suspenda o finalice un tra-
tamiento con IA debe controlarse estrechamente
la TA para evitar la hipotensién arterial (Clase I,
Nivel de evidencia C).

— En todo paciente que suspenda o finalice un trata-
miento con IA y presente hipotensién arterial debe
suspenderse el tratamiento antihipertensivo (Clase
1, Nivel de evidencia C).

— En todo paciente que haya recibido tratamiento
con IA se debe controlar la TA y evaluar el riesgo
cardiovascular peridédicamente (Clase I, Nivel de
evidencia C).

— En pacientes que presenten HTA antes o durante
el tratamiento con agentes antineoplasicos debe

considerarse evitar o suspender otras drogas y/o
farmacos que contribuyan a aumentar la TA (al-
cohol, antiinflamatorios no esteroides, corticoides,
eritropoyetina, simpaticomiméticos) (Clase II, Nivel
de evidencia C).

— En pacientes en tratamiento con IA que presenten
HTA y control inadecuado de la TA a pesar de tra-
tamiento 6ptimo puede reducirse la dosis del IA o
suspenderse temporariamente su indicacion (Clase
II, Nivel de evidencia C).

— En pacientes en tratamiento con IA que presen-
ten HTA y control inadecuado de la TA, a pesar
de tratamiento 6ptimo, que obligue a suspender
temporariamente su indicaciéon puede reiniciarse
el tratamiento antineoplasico con la misma droga o
con otra una vez controlada adecuadamente la TA
(Clase II, Nivel de evidencia C).

— En pacientes en tratamiento con IA que presenten
HTA grado 2-3 y control inadecuado de la TA,
a pesar de tratamiento 6ptimo, o que presenten
antecedentes de emergencia hipertensiva debe
suspenderse definitivamente su indicacion (Clase
III, Nivel de evidencia C).

— Los agentes inhibidores del factor de crecimiento
endotelial (VEGF-2) (bevacizumab, suritinib, sora-
fenib, pazopanib y vandotanib) estan contraindi-
cados en pacientes con infarto agudo de miocardio
reciente, angina inestable, trombosis arterial re-
ciente, HTA no controlada, insuficiencia cardiaca no
controlada o prolongacion del intervalo QT (Clase
III, Nivel de evidencia C).

TROMOBOSIS VENOSA

Recomendaciones para la prevencion de la trombosis

venosa profunda asociada con los catéteres venosos

centrales para el tratamiento del cancer

— Noindicar tromboprofilaxis de rutina en los pacien-
tes ambulatorios con cancer que tienen un catéter
venoso central (Clase II1, Nivel de evidencia A).

Recomendaciones de tratamiento de la trombosis venosa
profunda asociada con los catéteres venosos centrales
para el tratamiento del cancer

— Noretirar el catéter venoso central (CVC) si funcio-
na normalmente, y mientras sea necesario para el
tratamiento, en los pacientes con cancer que tienen
una trombosis venosa profunda (TVP) relacionada
con el CVC (Clase Ila, Nivel de evidencia C).

— Tratamiento anticoagulante con heparinas de bajo
peso molecular (HBPM) en los pacientes con cancer
que tienen una TVP relacionada con el CVC, y sin
contraindicaciones para el uso de anticoagulantes,
durante todo tiempo que se mantenga colocado el
CVC, y hasta 3 meses después de su retiro (Clase I,
Nivel de evidencia B).

— Retiro del CVCy el control clinico en los pacientes
con cancer que tienen una TVP relacionada con
el CVC y contraindicaciones para el tratamiento
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anticoagulante; cuando estas se resuelven se reco-
mienda el tratamiento anticoagulante con HBPM
durante por lo menos tres meses (Clase I, Nivel de
evidencia C). Cuando persisten las contraindicacio-
nes para el tratamiento anticoagulante, el médico
debera estimar el riesgo-beneficio individual del
tratamiento anticoagulante en cada caso.

Recomendaciones para la prevencion de la

tromboembolia venosa en los pacientes ambulatorios

con cancer que reciben tratamiento antineoplasico

— Tratamiento con HBPM para la prevencion primaria
de la tromboembolia venosa (TEV) en los pacientes
ambulatorios con cancer (p. €j., tumores sélidos
localmente avanzados, o con metastasis) y sin con-
traindicaciones para el uso de anticoagulantes, que
tienen un puntaje de riesgo alto u otros factores de
riesgo adicionales de padecer esta enfermedad, desde
el comienzo y hasta el final de la quimioterapia y que
acepten un riesgo de sangrado mayor que el de no
usar anticoagulantes (Clase Ila, Nivel de evidencia A).

— No utilizar los farmacos antivitamina K (AVK) para
la prevencion primaria de la TEV en los pacientes
ambulatorios con cancer (p. €j., tumores sélidos lo-
calmente avanzados, o con metéastasis) que reciben
quimioterapia y tienen un puntaje de riesgo alto u
otros factores de riesgo adicionales de padecer esta
enfermedad (Clase III, Nivel de evidencia A).

— Tratamiento con HBPM para la prevencion primaria de
la TEV en los pacientes ambulatorios con un diagndsti-
co reciente de mieloma multiple, y sin contraindicacio-
nes para el uso de anticoagulantes, que reciben agentes
IA (p. €]., talidomida, lenalidomida) més dexametasona
o quimioterapia (Clase I, Nivel de evidencia B).

Recomendaciones para la prevencion de la
tromboembolia venosa en los pacientes internados con
cancer tratados con antineoplasicos

— Tratamiento con HNF dos o tres veces por dia,
HBPM o fondaparinux para la prevencion primaria
de la TEV en los pacientes internados con cancer,
reduccion de la movilidad y sin contraindicaciones
para el uso de anticoagulantes, mientras dure la
internacion (Clase I, Nivel de evidencia A).

— Tratamiento con medias de compresién graduada
o aparatos de compresién neumatica intermiten-
te para la prevencién primaria de la TEV en los
pacientes internados con céincer, reduccién de la
movilidad, que tienen un sangrado activo u otras
contraindicaciones para el uso de anticoagulantes,
en vez de no realizar ninguna medida de trombo-
profilaxis, mientras dure la internacién (Clase I1b,
Nivel de evidencia C).

Recomendaciones para el tratamiento de la

tromboembolia venosa en los pacientes con cancer

tratados con antineoplasicos

— Tratamiento con anticoagulantes por via parenteral
para la TEV de los pacientes con cancer, sin contrain-

dicaciones para el uso de anticoagulantes, durante 3-6
meses y por tiempo indefinido mientras el cancer esta
en actividad, independientemente del tratamiento
antineoplasico recibido (Clase I, Nivel de evidencia B).

— Comenzar el tratamiento por via parenteral con
anticoagulantes en los pacientes con cancer en
actividad que tienen una alta probabilidad clinica
de padecer una TEV, y sin contraindicaciones para
el uso de anticoagulantes, en vez de no realizar el
tratamiento hasta tener los resultados objetivos que
confirman el diagnéstico de esta enfermedad (Clase
IIa, Nivel de evidencia C).

— Tratamiento anticoagulante parenteral inicial
con HBPM, en vez de los AVK, para la TEV de los
pacientes con cancer, y sin contraindicaciones para
el uso de anticoagulantes, durante 3-6 meses y por
tiempo indefinido mientras el cancer esta en activi-
dad, independientemente del tratamiento antineo-
plasico recibido (Clase IIa, Nivel de evidencia B).

— Colocacién de un filtro en la vena cava inferior
en los pacientes con cancer y una TVPE, cuando
existen contraindicaciones para el tratamiento
anticoagulante y para aquellos con una embolia de
pulmén (EP) recurrente a pesar de un tratamiento
anticoagulante adecuado, independientemente de
haber recibido o no un tratamiento antineoplasico
(Clase I, Nivel de evidencia B).

— Tromboliticos en los pacientes con cancer cuidado-
samente seleccionados que tienen una EP masiva e
hipotensién arterial (presién arterial sistélica < 90
mm Hg), sin un riesgo alto de sangrado, indepen-
dientemente de haber recibido o no un tratamiento
antineoplasico (Clase IIa, Nivel de evidencia B).

ARRITMIAS E INTERVALO QT PROLONGADO

Recomendaciones para la deteccion y tratamiento de
prolongacion del intervalo QTc y/o arritmias asociadas
con el tratamiento con quimioterapicos

— Debe efectuarse un ECG inicial en todo paciente que
inicie tratamiento quimioterapico con drogas poten-
cialmente cardiotéxicas para detectar la presencia
de arritmias y evaluar su QTc basal. Debe repetirse
a los 7 dias del inicio del tratamiento, luego de los
ajustes de dosis o cada dos meses mientras dure el
tratamiento (Clase I, Nivel de evidencia C).

— El paciente que presente fibrilacién auricular aguda
debe recibir cardioversion farmacoldgica utilizan-
do drogas de Clase IC por via oral, amiodarona o
vermakalant por via intravenosa, en ausencia de
cardiopatia estructural, o amiodarona intravenosa
si existe cardiopatia estructural (Clase I, Nivel de
evidencia A).

— El paciente que presente fibrilacién auricular aguda
de alta respuesta ventricular asociada con isquemia
miocardica, hipotensién o insuficiencia cardiaca
congestiva, sin respuesta inmediata al tratamiento
farmacolégico, debe recibir cardioversion eléctrica
(Clase I, Nivel de evidencia C).
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El paciente que presente fibrilaciéon auricular cré-
nica debe recibir tratamiento con betabloqueantes
o bloqueantes calcicos no dihidropiridinicos (vera-
pamilo o diltiazem) para el control de la frecuencia
cardiaca (Clase I, Nivel de evidencia C).

El paciente que presente fibrilacién auricular crénica
debe recibir tratamiento con heparina de bajo peso
molecular o anticoagulantes orales segin el puntaje
CHADS, 0 CHA,DS,VASc (Clase I, Nivel de evidencia C).
El paciente que presente bloqueo auriculoventricu-
lar completo y necesite continuar con el tratamiento
oncolégico debe recibir un marcapasos definitivo
(Clase I, Nivel de evidencia C).

En el paciente con QTc prolongado > 450 ms deben
realizarse ECG seriados, evaluarse los electrolitos
y la medicacién concomitante y mantenerse el tra-
tamiento oncolégico (Clase I, Nivel de evidencia C).
El paciente con QTc prolongado > 500 ms, asin-
tomatico, debe ser internado en una unidad de
cuidados intensivos, suspenderse el tratamiento
oncoldgico, monitorizarse el ECG en forma con-
tinua, evaluarse los electrolitos y la medicacion
concomitante y realizarse ECG seriados hasta
que el QTc sea < 470 ms o disminuya 30 ms. Se
sugiere reiniciar el tratamiento con una droga
antineoplasica diferente de la que se le atribuya la
prolongacién del intervalo QTec. Se sugiere reiniciar
el tratamiento con la misma droga antineoplasica
a la que se atribuya la prolongacién del intervalo
QTec solo en casos excepcionales en los que no pueda
sustituirse por otra (Clase I, Nivel de evidencia C).
El paciente con QTc prolongado > 500 ms, sinto-
matico o con muerte stubita, debe ser internado en
una unidad de cuidados intensivos, suspenderse
el tratamiento oncolégico, monitorizarse el ECG
en forma continua, evaluarse los electrolitos y la
medicacién concomitante y realizarse ECG cada 1
hora hasta que el QTc sea < 470 ms o disminuya
30 ms. Se sugiere reiniciar el tratamiento con una
droga antineoplasica diferente de la que se le atri-
buya la prolongacion del intervalo QTec. Se sugiere
no reiniciar el tratamiento con la misma droga
antineopléasica a la que se atribuya la prolongacién
del intervalo QTc (Clase I, Nivel de evidencia C).
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