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Prélogo

cia clinicay el compromiso continuo con la mejora asistencial. Esta segunda

edicion del libro de casos clinicos sobre anticoagulacién y lipidos consolida
un proyecto que nacié con vocacion docente y colaborativa, y que hoy puede
considerarse el mayor concurso de casos clinicos a nivel regional, tanto por nd-
mero de participantes como por volumen de casos presentados. Ademas, se ha
convertido en una de las iniciativas mas reconocidas y valoradas a nivel nacional
dentro del dmbito de la formacién médica basada en casos.

En esta edicion han participado profesionales de Osasunbidea, de centros
de salud, del Hospital Universitario de Navarra y de la Clinica Universidad de
Navarra. La colaboracién entre atencién primaria y especializada, asi como entre
hospitales publicos y privados, vuelve a demostrar la capacidad de la comunidad
médica navarra para trabajar unida, con rigor y entusiasmo. Como en la edicién
anterior, la participaciéon de médicos residentes y adjuntos ha sido clave: la mira-
da complementaria de diferentes generaciones enriquece cada caso y refleja la
realidad del trabajo clinico en equipo.

Como novedad destacada, esta segunda entrega incorpora una seccién cen-
trada en el manejo de los lipidos, con casos clinicos especialmente relevantes
que abordan desde el diagnéstico hasta la toma de decisiones terapéuticas en
contextos reales. Esta ampliacion tematica reafirma el espiritu de este proyecto:
ofrecer una herramienta formativa dindmica, Gtil y profundamente conectada
con la practica diaria.

Mantener el nivel cientifico y humano de la primera edicién era un reto, pero
también una responsabilidad. Y esta segunda edicién no solo ha estado a la altu-
ra, sino que ha reforzado el caracter integrador y participativo de la iniciativa. La
final de la liga, como ya es tradicién, ha sido una auténtica fiesta de la medicina:
un espacio de encuentro, aprendizaje y celebracién compartida del conocimien-
to clinico.

Es un honor seguir formando parte de este camino. Este libro es més que una
recopilacion de casos; es un reflejo del compromiso de nuestros profesionales
con la excelencia, la docencia y el trabajo en equipo. Gracias a todos los que lo
han hecho posible. Que esta segunda edicién continde inspirando, ensefiando y
uniendo.

I a medicina se construye a partir del conocimiento compartido, la experien-

Gonzalo Luis Alonso Salinas.
Cardidlogo del Hospital Universitario de Navarra, profesor de la Universidad
Publica de Navarra y coordinador del Certamen.
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Fibrilacion auricular

CASO CLiNICO

Paciente de 61 aflos con antecedentes de fibrilacidon auricular (FA)
de reciente diagndstico no anticoagulada por CHA2DS2VA 0. Consul-
ta en Urgencias el dia 16/02/2022 por afasia. A su llegada el pacien-
te se encuentra asintomatico, sin embargo, mientras permanece en
Urgencias vuelve a presentar un nuevo episodio de afasia. A la ex-
ploracion fisica, ademas de la afasia, presenta anestesia de toda la
extremidad superior derecha. Se activa cédigo ictus y se hace un an-
gioTAC craneal, que muestra una oclusién de la rama M1 de la arteria
cerebral media izquierda de perfil cardioembdlico. Se decide iniciar
tratamiento fibrinolitico y tratamiento endovascular, recanalizando
la rama M2 de la arteria cerebral media mediante el implante de un
stent retriever al cuarto intento. Tras ello, el paciente pasa a la Unidad
de Ictus con mejoria sintomatica.

El dia 18/2/2022 el paciente refiere dolor toracico. Se realiza un
electrocardiograma, que muestra elevacion del segmento ST en las
derivaciones anteriores en relacién con un infarto agudo de miocar-
dio (IAM) anterior. Se activa cédigo infarto y se realiza una coronario-
grafia emergente, que muestra una oclusién de perfil embdlico en la
arteria descendente anterior media (Figura 1, flecha amarilla). Se trata
con trombectomia aspirativa con buen resultado angiografico final
con flujo TIMI 3. Se inicia tratamiento con perfusion de heparina sodi-
ca. El dia 19/2 el paciente comienza con cefalea muy intensa y afasia,
por lo que se activa nuevamente cédigo ictus y se realiza un angio-
TAC craneal que muestra una hemorragia subaracnoidea (HSA) de
predominio izquierdo secundaria a sangrado por un aneurisma di-
secante de la rama M2 de |a arteria cerebral media izquierda (Figura
2, flecha amarilla). Se decide completar estudio con una angiografia
gue confirma los hallazgos del TAC. Por el alto riesgo de resangrado
y la necesidad de anticoagulaciéon oral permanente, se decide embo-
lizacidn del aneurisma con coils, que resulta exitoso (Figura 3, flecha
amarilla). Se reinicia durante el ingreso perfusién de heparina sédica
y unos dias antes del alta se comienza con anticoagulacién oral con
apixaban 5 mg/12 horas. La evolucién clinica es favorable, siendo la
exploracion fisica al alta normal. Tras tres afios de seguimiento bajo
tratamiento con apixaban 5 mg/12 horas no han sido reportados nue-
vos episodios de sangrado ni de trombosis.
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DISCUSION

El caso presentado describe a un paciente de 61 afos con FA de
reciente diagndstico, sin anticoagulacién previa por un CHA,DS,-VA
de O, que desarrolla en pocos dias tres eventos clinicos mayores: un
ictus isquémico embdlico, un IAM también de perfil embdlico y una
HSA secundaria a un aneurisma disecante en la rama M2 de la arte-
ria cerebral media izquierda. Esta rara secuencia de eventos plantea
un escenario clinico de extrema complejidad, donde el manejo an-
titrombodtico, particularmente la indicacién de anticoagulaciéon oral,
requiere una cuidadosa evaluacion riesgo-beneficio.

Comparado con la literatura existente, el caso mas cercano en
complejidad es el reportado por Tokuda et al. (1) en el que un pa-
ciente con FA presentd simultaneamente un ictus embdlicoy un IAM
debido a trombos con origen comun. Este caso refuerza la relaciéon
entre FA no anticoagulada y embolismos multiples, aunque no se
describen complicaciones hemorragicas afadidas. La presencia si-
multanea de eventos embdlicos en cerebro y corazén, como ocurre
en ambos casos, genera un reto terapéutico por la necesidad urgente
de anticoagulacion frente al riesgo de sangrado, mas adn en presen-
cia de dispositivos como stents coronarios o intracraneales.

Por otro lado, Cao et al. (2) presentan dos casos de ictus isqué-
mico agudo asociado a hemorragia subaracnoidea convexa contra-
lateral, donde la coexistencia de fendmenos isquémicos y hemorra-
gicos plantea dudas diagndsticas y terapéuticas similares. En ambos
pacientes se administrd tratamiento antitrombdtico sin que se pro-
dujeran eventos hemorragicos adicionales, lo que sugiere que, en
determinados contextos, puede ser viable mantener tratamiento an-
titrombdtico incluso tras una HSA.

Maeda et al. (3) describen una situacion clinica comparable en
términos de simultaneidad de eventos vasculares dispares, al repor-
tar un caso de diseccidn espontanea de arteria coronaria asociada a
diseccion de arteria vertebral con HSA. Esta combinacién poco fre-
cuente resalta la importancia de considerar una fragilidad vascular
subyacente o un mecanismo sistémico predisponente, como posi-
blemente ocurridé en nuestro paciente, donde el aneurisma disecante
pudo haberse precipitado por maniobras endovasculares o factores
hemodinamicos posteriores a la trombectomia.

En nuestro caso, tras el tratamiento exitoso de los tres eventos y
la embolizacion del aneurisma, se decidioé iniciar anticoagulacién oral
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con apixaban 5 mg cada 12 horas, con buena tolerancia y sin recu-
rrencias ni eventos hemorragicos durante tres aflos de seguimiento.
Esta evolucion favorable apoya que, en pacientes seleccionados, una
estrategia de anticoagulacién a largo plazo puede ser segura incluso
tras un episodio de HSA, si el foco hemorragico ha sido resuelto de
forma eficaz.

CONCLUSION

Este caso ilustra una presentacion extremadamente infrecuente
de triple evento vascular agudo en un paciente con FA no anticoagu-
lada, y plantea un desafio terapéutico donde la decisién de anticoa-
gular requiere balancear cuidadosamente el riesgo trombédtico frente
al riesgo hemorragico. La comparacion con los casos disponibles en
la literatura sugiere que, con un abordaje multidisciplinar y manejo
invasivo adecuado, la anticoagulacién oral puede ser una estrategia
valida y segura incluso en contextos clinicos inicialmente adversos.
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MOTIVO DE CONSULTA
Fibrilacién auricular permanente con diagndstico reciente de an-
giopatia amiloide cerebral.

CASO CLINICO

Vardn de 78 aflos con antecedentes de diabetes mellitus tipo 2,
hipertension arterial, enfermedad renal crénica (FG 44 mL/min), de-
terioro cognitivo multidominioy multiples antecedentes oncolégicos
urolégicos. En marzo 2023, es diagnosticado de fibrilacién auricular
(FA), tras detectar pulso arritmico en contexto de bronquitis aguda.
Presentaba un riesgo cardioembdlico elevado (CHA;DS:-VA 4) y se
inicié anticoagulacién con rivaroxaban. En abril 2024, ante un episo-
dio de diplopia binocular, se realizé resonancia magnética cerebral
evidenciando la presencia de multiples microhemorragias y lesiones
isquémicas sugestivas de angiopatia amiloide cerebral (AAC).

INTERVENCIONES TERAPEUTICAS

En octubre de 2024 se realiz6, bajo anestesia general, cierre per-
cutaneo de orejuela izquierda mediante acceso femoral derecho,
guiado por angiografia y ecocardiografia transesofagica (ETE), y ajus-
tando la dosis de heparina intraprocedimiento de manera estrecha
(guiada por TTPA). Se implantd con éxito un dispositivo Amulet 25
mm sin complicaciones. Tras el procedimiento, se suspendid anticoa-
gulacién y valorando riesgo-beneficio, se inicié antiagregacién con
clopidogrel, manteniendo control cardiolégico y neuroldégico estre-
cho.

EVOLUCION CLINICA

El paciente evoluciond favorablemente, permaneciendo estable y
asintomatico desde el punto de vista cardiovascular. Fue dado de alta
a las 48 horas, tras confirmar adecuado posicionamiento del dispo-
sitivo en ETT. A los 45 dias, el ETE de control evidencié el dispositivo
de cierre de orejuela izquierda normoposicionado, sin evidenciarse
flujos compatibles con leak peridispositivo mediante Doppler color.
Se mantuvo el tratamiento con clopidogrel, sin registrar eventos he-
Morragicos ni isquémicos posteriores.
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

La angiopatia amiloide cerebral es una enfermedad cerebrovas-
cular caracterizada por el depdsito de proteina 3-amiloide en las pa-
redes de arterias pequenfas y capilares cerebrales, provocando fra-
gilidad vascular y un mayor riesgo de hemorragias intracerebrales
lobares. La AAC es la causa mas frecuente de hemorragia cerebral
lobar espontanea en adultos mayores normotensos y su prevalencia
aumenta con la edad, alcanzando hasta un 20-40% de las personas
mayores sin demencia y un 50-60% de los pacientes con demencia.

Dado que la AAC suele ser infradiagnosticada y puede cursar de
forma asintomatica, el diagndstico precoz es fundamental para la
toma de decisiones clinicas, especialmente en pacientes con fibri-
lacion auricular candidatos a tratamiento anticoagulante, ya que la
presencia de microhemorragias multiplica hasta 8 veces el riesgo de
hemorragia intracraneal.

En pacientes con FAy diagndstico de AAC, los anticoagulantes de-
ben evitarse, considerando siempre riesgo-beneficio. Algunos datos
sugieren que el riesgo de hemorragia es mayor con acenocumarol o
warfarina que con anticoagulantes directos, aunque la evidencia aun
es limitada. Por ello, la colaboracidn estrecha entre servicios de Car-
diologia y Neurologia, es fundamental para confirmar el diagndstico
y establecer un abordaje multidisciplinar.

En este contexto clinico de alto riesgo hemorragico, el cierre per-
cutaneo de orejuela izquierda representa una alternativa segura y
eficaz para la prevencién del ictus. Sin embargo, tras el CPOI, la es-
trategia antitrombdtica dptima a seguir en pacientes con FA no val-
vular no estd completamente definida. Los ensayos clinicos sugieren
inicialmente 45 dias de anticoagulacién mas aspirina después del
implante percutaneo, seguido de 6 meses de doble antiagregacion
en pacientes sin fugas significativas alrededor del dispositivo, y pos-
teriormente monoantiagregacion. A pesar de esto, la practica clinica
nos enfrenta a individualizar las recomendaciones de practica clinica
teniendo en cuenta el riesgo beneficio de nuestros pacientes.
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CASO CLINICO

Mujer de 73 aflos con antecedentes de hipertensién arterial, trom-
bopenia en contexto de lupus eritematoso sistémico, episodio de hi-
potiroidismo inducido por amiodarona y fibrilacion auricular (FA) en
estrategia de control de frecuencia cardiaca, anticoagulada con anti-
vitamina K. Como fundamental antecedente cardiolégicos destaca
una valvulopatia reumatica con afectacion mitral, que inicialmente
se repard en 1997 mediante abordaje transapical (dejando como se-
cuela aneurisma apical) y se recambié en 2007 por prétesis mecanica.
Posteriormente, fue diagnosticada de doble lesién adrtica reumatica
con estenosis severa e insuficiencia ligera, con fraccién de eyeccién
preservada, pero insuficiencia tricuspidea severa e hipertension pul-
monar de predominio poscapilar. Ingresé programada para implante
percutaneo de valvula adrtica (TAVI) via transfemoral, con los princi-
pales condicionantes de bloqueo de rama derecha y altura limite de
tronco coronario izquierdo (TCl), por lo que se administré clopidogrel
600 mg previamente al procedimiento.

Previo implante de marcapasos temporal yugular derecho se llevd
a cabo el procedimiento. Durante la liberacidon de prétesis mediante
inflado del baldn, tuvo lugar la embolizacién supra-anular de la mis-
ma, dejando por un lado una insuficiencia adrtica severa y por otro
lado ocluyendo parcialmente ambos troncos coronarios. Empleando
doble acceso radial se enganchd la prétesis mediante un lazo y se
desplazd hacia aorta ascendente, dejando hueco para la colocaciéon
de una segunda prétesis en situaciéon correcta y evitando la oclusiéon
de los ostium coronarios y troncos supra-adrticos. En ausencia de
bloqueo auriculoventricular se retird el marcapasos temporal, se evi-
dencié un hematoma yugular derecho y, a través de analitica, se de-
tecté anemizacion de 2,5 puntos. Mediante angiografia, se descartd
enfermedad coronaria y, mediante ecocardiograma transesofagico,
se confirmd normoposicion de la proétesis, objetivandose al mismo
tiempo una diseccién aodrtica.

DIAGNOSTICO Y ACTITUD INICIAL

Se realizé una tomografia computarizada (TC) con contraste de
forma emergente, que mostrd una diseccidon adrtica iatrogénica tipo
A focal de origen en la zona O del cayado con extension al tronco bra-
quiocefalico derecho (1) sin afectar al resto de troncos supra-adrticos,
cayado o aorta descendente (Figuras 1y 2); ademas del hematoma
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yugular con signos de sangrado activo. La paciente fue trasladada a
la unidad de cuidados criticos cardiolégicos. Teniendo en cuenta el
alto riesgo hemorragico (necesidad de anticoagulacidon permanente,
administracion de clopidogrel previa al TAVR y sangrado activo cervi-
cal), el alto riesgo quirdrgico y la ausencia de compromiso neurolégi-
co y hemodinamico se optd por manejo conservador (2,3) con moni-
torizacidn estrecha mediante técnicas de imagen cardiaca y control
estricto de la presion arterial (4).

MANEJO DEL CASO

Una vez tomada la decision acerca del manejo médico de la pa-
tologia, quedaba la complicada decisién acerca de la suspensiéon y
posterior reinicio de anticoagulacion.

Como argumentos a favor del reinicio precoz de la anticoagula-
cién, destacan la FA con severa dilatacién auricular izquierda, la con-
dicién de portadora de valvula mecanica mitral y la existencia de
aneurisma apical (aumento del riesgo trombo-embdlico, aunque no
suponga por si misma indicacién para anticoagulacion).

Como principales argumentos en contra, destacan la diseccion
adrtica aguda, el sangrado activo cervical y la administracién de clo-
pidogrel previa al procedimiento.

En nuestro caso, debido al elevado riesgo de eventos tromboem-
bdlicos, se decidioé el reinicio de la anticoagulaciéon una vez cedida la
anemizacion y el sangrado cervical.

EVOLUCION

Durante las primeras horas de ingreso, se identificd FA con pe-
riodos autolimitados de bloqueo auriculoventricular completo, sin
evidencia de hipoperfusion ni signos de insuficiencia cardiaca. La re-
peticion del ecocardiograma trans-toracico no mostré progresion de
la diseccion. A pesar de la compresidon del hematoma cervical, la ane-
mia progresé hasta 7,8 g/dL precisando transfusién de un concen-
trado de hematies, y hubo agravamiento de la trombopenia preci-
sando bolos de corticoides. Se pospuso la anticoagulacion hasta cese
de sangrado, reiniciandose bajo pauta de heparina no fraccionada,
sin progresion adicional de la anemia. La paciente experimentd una
evolucidén clinica favorable, con estabilidad hemodindmica, sin nue-
Vvos episodios de sangrado ni progresiéon de la diseccidn adrtica. Pre-
cis6 intervencidon quirdrgica en dos ocasiones, por pseudoaneurisma
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y diseccion de la arteria radial derecha, respectivamente. Finalmente
pudo ser dada de alta tras 22 dias de ingreso (Figura 3), bajo anticoa-
gulacién con acenocumarol.

CONCLUSIONES

Previamente a la realizacién de una intervencioén invasiva, es nece-
sario plantear el riesgo de complicaciones.

La necesidad de anticoagulacidon en pacientes con elevado ries-
go tromboembdlico puede ser un quebradero de cabeza en caso de
complicaciones vasculares.

La decisidén de reintroducir anticoagulacidon y la eleccién del mo-
mento dptimo deben ser individualizados en escenarios de compleja
resolucion para los que no existe evidencia sdlida.

En pacientes con tratamiento antitrombdtico es imprescindible
la reevaluacién constante de la situacion para la detecciéon y manejo
precoz de complicaciones.
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Figuras 1y 2: Protesis adrtica migrada y diseccion adrtica focal tipo A, de origen

en la curvatura menor del arco aodrtico (zona O) hasta la bifurcacion de la arteria
braquiocefdlica derecha; sin afectacion de del resto de troncos supra-adrticos, del resto
del cayado adrtico o de la aorta descendente.
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CASO CLINICO

Paciente de 72 afos sin antecedentes de interés hasta la fecha,
ingresa para intervencion de artroplastia total de cadera izquierda.

El acto quirdrgico y anestésico transcurren sin incidencias.

A la mafnana siguiente de la intervencién, y mientras se encuentra
monitorizada en sala de reanimacién, se objetiva arritmia cardiaca
por fibrilacién auricular (FA) con respuesta ventricular media (RVM) a
88 Ipm sin alteraciones en el segmento ST. La paciente se encuentra
totalmente asintomatica desde el punto de vista cardiorrespiratorio,
con EVA de 0 y hemodindmicamente estable con TA de 138/63, eup-
neica manteniendo saturacion de O2 de 97% con gafas de oxigeno a
2 lpm y afebril. Diuresis por encima de 0.5 ml/kg/min con un volumen
en 24 horas de 920 cc para un balance total de + 1500 cc. Drenaje de
250 cc y hemoglobina esa mafiana 11.5 g/dL.

El servicio de anestesia se pone en contacto con nosotros, que in-
dicamos administrar 300 mg de amiodarona ev antes del alta a plan-
ta.

Ya en planta se sigue objetivando la arritmia cardiaca sin que haya
cambios en la situacioén clinica de la paciente, por lo que se decide ini-
ciar perfusién continua de 600 mg de amiodarona en 12 horas. Al ter-
minar la perfusién, la paciente sigue arritmica, hemodindmicamente
estable, con FC en torno a 90 Ipm y sin cambios clinicos, por lo que
se decide iniciar tratamiento con bisoprolol a dosis de 2.5 mg. cada 12
horas con buena tolerancia y recuperando Rs.

Al alta, la paciente continda con el tratamiento con bisoprolol a la
misma dosis y apixaban 2.5 mg cada 12 horas como profilaxis de en-
fermedad tromboembdlica tras artroplastia total de cadera. CHA,DS,
VASc 2 puntos. Se solicitan Ecocardiograma TT y HOLTER de forma
ambulatoria con revision en consulta.

Revisidn en consulta a los 2 meses; asintomatica y en ritmo sinusal.

Ecocardiograma TT: datos de cardiopatia hipertensiva con FEVi
conservada y sin dilatacién auricular.

Holter: Ritmo sinusal, FC entre 47 y 93 Ipom y FC media 64 Ipm. Sin
pausas significativas ni BAV. ESV y EV aislados no significativos. No se
registran episodios de FA.

Se procede a dar de alta a la paciente manteniendo su tratamien-
to con bisoprolol y sin iniciar anticoagulacién.
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DISCUSION

La fibrilaciéon auricular paroxistica (FAP) periquirdrgica es una
complicacién relativamente frecuente, especialmente en cirugia car-
diaca donde aparece hasta en el 30-50% de los pacientes (1-3). En el
caso de la cirugia mayor no cardiotoracica, como la artroplastia total
de cadera, laincidencia se estima entre el 1y el 5% de los casos (4) y se
relaciona con la edad avanzada, antecedentes de FAP previa, valvulo-
patias, HTA y aumento de didmetro de auricula izda.

La importancia de estos eventos radica en averiguar si se tratan de
fendmenos aislados en relacion al estrés que conlleva la intervencion,
0 si bien son una alarma o un signo de una cardiopatia subyacente
y/o predisponen a la aparicién posterior de FA.

;Qué dicen los estudios al respecto?

30-50% resolucion espontanea a Rs dentro de las primeras 24 ho-
ras (5).

Marcador de desarrollar FA permanente con el tiempo: 25-40%
desarrollan FA permanente o recurrente en los proximos 5 aflos (6).

Aumento de desarrollo de ictus 1.5-2 veces en estos 5 anos (7).

&Y la anticoagulaciéon?
Acudamos a las guias:
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Fibrilacion auricular

Aspecto

Estratificacion
del riesgo

Guias Europeas (ESC)

Score CHA,DS,VACs obligatorio
+ HAS-BLED para riesgo
hemorragico

Guias Americanas
(AHA/ACC)

Score CHA2DS2VACs obligatorio
+ valoracion del riesgo
hemorragico perioperatorio

FA < 48 horas

- CHA,DS,-VASc=0: No

anticoagulacion

- CHA,DS,-VASc=1 (9) 6 2 (0):

Considerar anticoagulaciéon
(Clase 117, Nivel B)

- CHA,DS,-VASc22 (3) 6 23(9):

Anticoagulaciéon recomendada
(Clase I, Nivel A)

- Bajo riesgo: anticoagulacion
no mandatoria

- CHA,DS,-VASc=2: Considerar
anticoagulacion (Clase 11?)

- Decisién individualizada segun
riesgo de sangrado

FA > 48 horas

Anticoagulacion recomendada
independientemente del
CHA,DS,VACs )Clase |, Nivel A)

Anticoagulacion recomendada
si no hay contraindicaciones
(Clase )

Duracion post-
resolucion

- Bajo riesgo: minimo 4

semanas

- Con factores de riessgo:

Considerar 12 semanas

- Monitorizacion ECG

recomendada

- Minimo 4 semanas tras
cardioversion

- Extension en pacientes con
alto riesgo embdlico

- Monotorizacién ECG para
confirmar ritmo sinusal

Eleccion de
anticoagulante

- ACODs prefeeridos sobre AVK

(Clase I, Nivel A)

- Fase perioperatoria: HBPM

inicialmente

- ACODs o warfarina (INR 2.0-
3.0) considerados equivalentes

- Fase perioperatoria: heparina
no fraccionada o HBPM

Particularidades

- Diferenciacion mas explicita

por género en CHA,DS,VACs

- Mayor prefeerencia por ACODs

- Mayor énfasis en

individualizacién segun riesgo
homerragico perioperatorio

- Equilibrio riesgo embdlico vs.

riesgo homorragico
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O mas grafico en un algoritmo:

Fibrilacion auricular
perioperatoria

[ R -1
Duracion < 45 Duracion > 45
horas. horas.
CHADS VASC |
v v R4

0 PTOS J 1(h)-2(m) J 2(h)-3(m) ]7
v v

v
NO ACO ] ConsiderarACO] ACO |
[
REVERSION I
S/
v
v

MANTENER |
BAJO RIESGO ] ~ ALTO RIESGO
4 SEMANAS ] 12 SEMANAS

o‘«%

by

RECIDIVA
NO Sl
SUSPENDER CHADS VASC
SEGUIMIENTO

Areas de incertidumbre

¢Dosis de prevencidn tromboembdlica en bajo riesgo?

En cuanto al seguimiento: ( ECG anual? ¢ Holter en esos 5 primeros
afos?

:Se mantiene el tratamiento con beta bloqueante?

¢Si aumenta el CHADS VASC a pesar de no objetivarse recidiva,
ACO?

>
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CASO CLINICO
Paciente de 64 afos acude al servicio de Urgencias por presentar
cuadro de malestar general asociado a mareo de horas de evolucion.

Antecedentes:
Factores de riesgo cardiovascular, Diabetes mellitus tipo 2, sobre-

peso.

Historia cardiolégica previa:
Fibrilacién auricular (FA) y flutter auricular (FLA) comun paroxisti-
cos sintomaticos:

En 2014 episodio de FA paroxistica sintomatico. Valorada en
consulta de Cardiologia, se realizé ecocardiograma transtoraci-
co (ETT) que descartd cardiopatia estructural. Se realizé Holter
electrocardiograma (ECG) que mostrd ritmo sinusal con extra-
sistolias no significativas. Se inicia tratamiento con Bisoprolol
2,5mg 1 comprimido en la cena.

En enero 2018 presenta episodios de palpitaciones, se objeti-
vo FA con respuesta ventricular media (RVM) a 90 lpm y episo-
dio de FLA comun. En abril se inicia tratamiento antiarritmico
y se realiza radioablaciéon punto a punto de venas pulmonares
(VVPP) y ablacién del istmo cavo tricupideo (ICT); ambas efecti-
vas. Tras inicio del tratamiento permanece asintomatica. Final-
mente, en agosto 2018 se suspende Flecainida.

En seguimiento en consultas de Arritmias, en mayo de 2019, re-
aparecen sintomas y presenta FA en el ECG. Se plantea reinter-
vencion. Finalmente, se reinicia Flecainida.

En marzo 2020 se mantiene asintomatica, se suspende trata-
miento antiarritmico.

Asintomatica hasta agosto de 2020, que presenta nuevos episo-
dios. Se reinicia Flecainida.

En los controles permanece asintomatica, sin necesidad de me-
dicacion antiarritmica.

En abril 2024, episodio de palpitaciones de 48 horas de dura-
cidn autolimitado. En ECG realizado se objetiva FLA comun. Se
pauta Rivaroxaban 20 mg diarios.

En mayo 2024 en consulta de revisidon, no presenta nuevos epi-
sodios. Ante reaparicion del flutter, se plantea reintervencion. Se
acuerda con la paciente optar por estrategia “pill in the pocket”.
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Episodio de Controles:
Episodio de FA ;l)alpltalmonesI Nuevo pgrman:ecl;e
paroxistica ritmo sinusual episodio asintomatica

de FA

2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025

N

Episodio de palpitaciones: FA Persistencia 03/20: Asintomatica: Control

y FLA comUn. sintomas suspension FAA 18/04: nuevo episodio de
Consulta arritmias: ablacion 08/20: Nuevo palpitaciones

de VVPP+y ablacion del episodio palpitacio- ECG: FAy FLA comun.
itsmo cavo tricuspideo nes: reintroduccion ¢Reintervencion? —
+farmacos antiarritmicos flecainida: permanece estrategia pill in the pocket

(FAA) asintomatica Se inicia anticoagulacion
indefinida

11/24: acude a
urgencias por

malestar general y
mareo
ECG: FAlenta

Otros:

- Enfermedad tromboembodlica venosa (ETEV) (tromboembolis-
mo pulmonar (TEP) de riesgo bajo y trombosis venosa profun-
da) no provocado en diciembre de 2020 (no estaba anticoagu-
lada por su FA al presentar CHADsVASc=1).

Tratamientos previos:
- Rivaroxaban: 20 mg/24 h (0-1-0)
- Bisoprolol: 2,5mg si precisa
- Flecainida:100mg/12h (0,5-0-0,5) si precisa-
- Escitalopram 10 mg/24h (1-0-0)
- Escitalopram 20mg/24h (0-1-0)
- Pantoprazol 40 mg/24h (1-0-0)

a7 A
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ENFERMEDAD ACTUAL

Acude a Urgencias el 25 noviembre por cuadro de malestar gene-
ral con mareo de horas de evolucidn, sin otra clinica asociada. No dolor
toracico, no sincope, no clinica infecciosa ni sugestiva de insuficiencia
cardiaca. Se realiza ECG objetivando FA lenta a 45 Ipm. Permanece
hemodindmicamente estable con PA 130/80 mmHg, SatO2 basal nor-
mal, afebril. Ingresa en Observacién para lavado de Flecainida (Ultima
dosis el dia 24/11 a las 20h, sin toma reciente de Bisoprolol) y monitori-
zacion. Durante su estancia en Observacion la mafana del dia 25 pre-
senta varias pausas sinusales significativas y sintomaticas sin llegar a
sincoparse, la mas larga precedida de FA a 110 I[pm con posterior pausa
de 8 segundos. Se solicita valoraciéon por parte de Cardiologia.

Exploracion fisica:

Presenta buen estado general, hemodinamicamente estable con
PA 130/80 mmHg, afebril, eupnecia, saturando 99% a aire ambiente.
No presenta signos de ingurgitacion yugular. A la auscultacion cardio-
pulmonar permanece ritmica sin soplos ni ruidos patolégicos sobrea-
fRadidos. No presenta edemas en miembros inferiores y la exploracion
abdominal es anodina

Pruebas complementarias:

- En ECG sucesivos se objetiva ritmo nodal a 45 lpm, que alterna
rachas de FA lenta a 43 Ipm. En posteriores, se evidencia bra-
dicardia sinusal a 43 lpm. Finalmente, en la telemetria se ob-
jetivan pausas sinusales significativas sintomaticas de hasta 8
segundos, con una racha de FA rapida que sale con una pausa
significativa posterior (sindrome bradicardia-taquicardia).

- Analitica de sangre: hemograma y coagulacién sin alteraciones.
Funcién renal conservada. lones en rango. Troponinas norma-
les. Péptido natriurético en rango normal para la edad.

- Radiografia de térax no presenta alteraciones significativas.

- Se realiza ecoscopia que describe ventriculo izquierdo no dilatado
con FEVI (fraccién de eyeccion del ventriculo izquierdo) conservada
sin segmentarismos. Sin valvulopatias significativas. Ventriculo de-
recho normal. Auricula izquierda ligeramente dilatada. Insuficien-
cia tricuspidea leve que permite estimar una PSAP (presion sistoli-
ca de arteria pulmonar) normal. No derrame pericardico. Vena cava
inferior ligeramente dilatada con colapso inspiratorio conservado.
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EVOLUCION

Durante el ingreso la paciente permanece hemodinamicamente es-
table, sin datos de insuficiencia cardiaca. Tras la retirada de la Flecainida
desde su ingreso, se mantiene monitorizada durante toda su estancia,
sin evidenciarse nuevas pausas significativas, permaneciendo en ritmo
sinusal con tendencia a la bradicardia (45-60 Ipm). Clinicamente, no repi-
te sintomatologia (no mareo, ni sincope). Se la realiza un test de atropina,
que resulta positivo, por lo que se interpreta como disfuncién sinusal en
el contexto de la toma de Flecainida.

Tras comentar el caso con unidad de arritmias, se decide realizar de
forma ambulatoria nueva ablacién de venas pulmonares, siendo dada de
alta sin tratamiento antiarritmico.

DISCUSION

La fibrilacion auricular (FA) es la arritmia sostenida mas frecuente, con
una prevalencia estimada del 2-4% en la poblacién general. Tiene un gran
impacto a nivel de mortalidad cardiovascular por su asociacidon con insu-
ficiencia cardiaca, eventos embdlicos y deterioro funcional. En ocasiones,
no se diferencia del flutter auricular y se asume que las implicaciones cli-
nicas de ambas arritmias son parecidas.

Las guias proponen el abordaje de la FA mediante el enfoque AF-CA-
RE (Fibrilacion auricular—[C] Comorbilidad y manejo de los factores de
riesgo, [A] Evitar los accidentes cerebrovasculares y la tromboemiolia ar-
terial, [R] Reducir los sintomas mediante el control del ritmo y la frecuen-
cia, [E] Evaluacion y reevaluacién periddica); este algoritmo propone una
atencidn integral, incorporando el control de sintomas, la evaluacién del
riesgo embdlico y el manejo personalizado de cada paciente.

Existen casos en los que la arritmia persiste pese a un correcto manejo,
lo que plantea desafios terapéuticos importantes, como se manifiesta en
la evolucion del caso.

En primer lugar, en aquellos pacientes con FA paroxistica sintomatica
que persiste pese a medicacidn antiarritmica, como es el caso de nuestra
paciente, se recomienda el aislamiento de venas pulmonares (AVP). No
obstante, los estudios demuestran que incluso con aislamiento durade-
ro, una proporcion significativa de pacientes presentan recurrencias. En
estos casos, se pueden considerar diversas opciones terapéuticas: rein-
tervencion AVP, la ablacién del nodo auriculoventricular con implante de
marcapasos o estrategias farmacoldgicas mas conservadoras, como la es-

trategia pill-in-the-pocket (PIP).
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La PIP es Util en hasta una cuarta parte de los pacientes, permite ma-
nejar los episodios sintomaticos en domicilio mediante la autoadminis-
tracion de los farmacos antiarritmicos. Requiere un perfil determinado
de pacientes: aquellos con episodios poco frecuentes, sin cardiopatia es-
tructural significativa y con buena capacidad de reconocer sus sintomas.
Los pacientes con el uso de la Flecainida pueden desarrollar disfuncién
sinusal, como ilustra nuestro caso (el test de atropina es positivo, por lo
que el nodo sinusal funciona correctamente una vez se ha eliminado el
farmaco). En estos contextos, se recomienda una nueva ablacién de venas
pulmonares.

En definitiva, tal como propone el algoritmo AF-CARE, es clave la aten-
cién integral de estos pacientes para garantizar una buena calidad de
vida, el control de los sintomas y de la carga arritmica, valorando en todo
momento las preferencias individuales de cada paciente.
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CASO CLiNICO

Vardn de 38 anos, sin tratamiento habitual ni habitos téxicos. Como
antecedentes personales destacaba un episodio aislado de palpita-
ciones en 2022, estudiado por Cardiologia, donde no se objetivd car-
diopatia estructural y el cuadro sugeria extrasistolia por la variabilidad
de la frecuencia cardiaca (FC) en pulso periférico. No habia mostrado
otra sintomatologia de perfil cardiogénico y no se llegd a objetivar
arritmia en el electrocardiograma (ECG). Ocurrié en contexto de estrés
emocional importante. Con todo ello, se dio de alta al paciente. Por
otro lado, el paciente habia presentado en 2021 cefalea por hipoten-
sion de liquido cefalorraquideo (LCR) secundaria a fistula de LCR en
espacio epidural dorsal, que fue resuelta.

Como antecedentes familiares destacaban: Flutter auricular abla-
cionado en el padre. Ademas, su abuelo y tio abuelo paterno habian
presentado muerte por infarto agudo de miocardio (IAM) a los 87 afos
y 58 afios respectivamente, segun referia el paciente. Su prima pater-
na sufrid una muerte por IAM con 43 aflos y su primo paterno sufrid
un IAM con 45 afos, segun referia también el paciente. Por parte ma-
terna afirmaba existir antecedentes cardiolégicos relevantes, pero no
supo especificar.

MOTIVO DE CONSULTA Y EPISODIO ACTUAL

3 afos mas tarde del primer episodio de palpitaciones, en 2025
acudié nuevamente al servicio de Urgencias por palpitaciones. Se tra-
taba, por lo tanto, del segundo cuadro de palpitaciones. Referia que,
nuevamente en contexto de estrés emocional importante y enfado,
habia experimentado un episodio de mareo seguido de un cuadro de
palpitaciones, que en Urgencias mantenia, aunque de menor intensi-
dad que al inicio. Habian transcurrido 2 horas desde el inicio del cua-
dro. No presentaba dolor toracico, disnea, sincope ni otra sintomatolo-
gia cardiogénica afadida. El episodio le recordaba al cuadro anterior
de palpitaciones de 2022. Ademas, referia un cuadro catarral en los
dias previos con congestidon nasal, odinofagia y expectoracién escasa
de aspecto blanquecina. Sin embargo, no habia asociado disnea ni
fiebre ni presentaba otros sintomas por aparatos.

Exploracion fisica:
Presentaba un buen estado general. Estaba consciente y orien-
tado temporo-espacialmente. Se encontraba hemodinamicamente
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estable con una tensién arterial sistélica de 124 mm Hg y una dias-
télica de 78 mm Hg. El pulso era irregular con una FC aproximada
de 130 latidos por minuto (Ipm). La saturacion era 100% basal y no
presentaba fiebre. No presentaba ingurgitaciéon yugular. La auscul-
tacién pulmonar era anodina. En la auscultacién cardiaca no se ob-
jetivaron soplos, pero el ritmo era irregular. No presentaba edemas
ni otros signos de insuficiencia cardiaca (IC). La exploracién neurolé-
gica era anodina.

Pruebas complementarias:

ECG: fibrilacién auricular (FA) con una respuesta ventricular media
de 131 Ipm de QRS estrecho. No presentaba alteraciones en la repola-
rizacion.

Analitica sanguinea basica: hemograma sin hallazgos relevantes,
los iones se encontraban en rango éptimo, la funcién renal estaba
conservada y el NT-proBNP era de 26 pg/mL [0-450 pg/mL]. La protei-
na C reactiva era de 1.5 mg/L [0-5 mg/L].

EVOLUCION

Tras objetivar la FA, el paciente se trasladd a la sala de reanimacion
para monitorizacion. A su llegada, mostraba una FC oscilante entre
125-160 Ipm. Se administré una dosis de bisoprolol 5 mg via oral, per-
sistiendo FC en torno a 120 Ipm. Finalmente se realizé una cardiover-
sion eléctrica bajo sedoanalgesia con fentanilo y propofol, revirtiendo
a ritmo sinusal. Se administré enoxaparina sddica 80 mg inicialmente.
Tras estabilidad hemodinamica, el paciente fue dado de alta sin trata-
miento anticoagulante ante escala CHA2DS2 -VA=0.

DISCUSION

La FA es la taquiarritmia supraventricular sostenida mas frecuen-
te en la practica clinica. Se ha asociado con la muerte, los sindromes
coronarios agudos, la IC, la hospitalizaciéon y el accidente cerebrovas-
cular (1). La FA de debut en pacientes jévenes es rara, mas inusual
cuanto mas precoz sea la edad de inicio (2). La suposiciéon de que los
pacientes menores de 60 afios pueden no considerarse de riesgo es
falsa por varias razones, entre ellas que hay estudios que muestran
que la IC manifiesta presenta raices en una etapa temprana de ta-
guimiocardiopatia que podria haberse establecido afos antes, quizas
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por debajo de los 60 afios (3). Ademas, las estrategias de diagnostico
actuales basadas en dispositivos portatiles han aumentado el numero
de pacientes diagnosticados con FA asintomatica y tales diagndsticos
estan mas extendidos en pacientes jévenes menores de 60 aflos por
la mayor tasa de alfabetizacion digital, en quienes se ve afectada por
una compleja interaccion de mecanismos autoinmunes, inflamato-
rios y electrofisiolégicos (4).

La inflamacién es un proceso complejo con interacciones entre di-
versos tipos de células inmunitarias, moléculas de sefalizaciony com-
ponentes del complemento. El control de los anticuerpos circulantes
y el disefio de autoanticuerpos especificos son opciones terapéuticas
prometedoras, ya que algunos autoanticuerpos se han considera-
do contribuyentes potenciales en la patogénesis de la FA, actuando
como agonistas simpaticomiméticos y parasimpaticomimeéticos (5).

Las enfermedades arritmogénicas hereditarias incluyen las mio-
cardiopatias, resultantes de mutaciones en genes que codifican pro-
teinas estructurales especificas, y las canalopatias, caracterizadas por
alteraciones en el potencial de accién regulador de los canales trans-
membrana. Ambos trastornos se asocian con remodelacién auricular,
cambios histolégicosy alteraciones en las caracteristicas del potencial
de accién auricular que pueden aumentar el riesgo de FA. La primera
manifestacion de éstas podria ser la FA paroxistica y las formas persis-
tentes de FA tienden a no responder a los farmacos antiarritmicos en
estas afecciones (4). Ademas, en un estudio multicéntrico observacio-
nal retrospectivo en unidades de cardiopatias familiares se observé
que en una poblacién muy seleccionada que debutaba con FA < 50
afos, existia una significativa tasa de mutaciones relacionadas con
miocardiopatias, la mas frecuente LMNA. Concluyeron que estos pa-
cientes debutan mas jévenes, tienen mas FA permanente y peor frac-
cion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI). Por lo tanto, alcanzar
un diagndstico genético proporcionaria una oportunidad a la hora de
prevenir eventos arritmicos y muerte suUbita, a pesar de que el panel
genético en FA no estd rutinariamente indicado (5).

Otros desencadenantes posibles en pacientes con FA menores de
60 anos son la hipertensiéon sistémica, el sobrepeso, la diabetes y el
abuso de alcohol. El consumo de alcohol, de manera dependiente de
la dosis, no solo aumenta la incidencia de FA, sino que aumenta el ries-
go de tromboembolia (4). El tabaco es un factor de riesgo importante
para la FA, ya que tanto el tabaquismo directo como los productos de
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tabaco que no se queman pueden aumentar la vulnerabilidad a la FA,
pues la nicotina favorece la neurotransmision simpatica e indirecta-
mente la consiguiente fibrosis auricular ().

En cuanto al uso de la anticoagulaciéon, se recomienda la anticoa-
gulacioén a largo plazo en los pacientes con una puntuacion CHA2DS2-
VA de 2 0 mas y debe considerarse en aquellos con una puntuacion
CHA2DS2 -VA de 1. La anticoagulacion a corto plazo tras la cardiover-
sidn (4 semanas) se indica en todos los pacientes, aunque en caso de
CHA2DS2-VA=0 seria opcional si el inicio de la FA es inferior 24 horas
y el riesgo tromboembdlico es bajo (7). En consecuencia, no se indicd
anticoagulaciéon ni a corto ni a largo plazo al alta hospitalaria, confor-
me a la puntuacion CHA;DS,-VA=0 y las recomendaciones actuales.
Este caso resalta la importancia de sospechar enfermedades subya-
centes incluso en FA aparentemente benigna en jévenes y la necesi-
dad de un enfoque diagndstico personalizado.
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CASO CLiNICO

Mujer de 64 anos, que acude para realizacion de ablacién de venas
pulmonares (VVPP) mediante electroporaciéon por fibrilacion auricu-
lar (FA) permanente tras tres ablaciones que no resultaron efectivas.

Destacan los siguientes antecedentes personales de interés:

m Factores de riesgo cardiovascular: Hipertensién arterial esencial
(HTA) en tratamiento con Losartan 50 mg. Dislipemia en trata-
miento en prevencidon primaria con Simvastatina 10 mg.

m  Fibrilaciéon auricular (FA) paroxistica recurrente (2014) con sintoma-
tologia de grado Il segun la clasificaciéon de la European Rhytm As-
sociation (EHRA), CHA2DS2-VA2 1 punto (HTA) anticoagulada con
Rivaroxaban 20 mg y con realizacién de tres ablaciones (2016, 2020
y 2021). Ausencia de cardiopatia estructural.

m  Sincope de perfil cardiogénico por probable disfuncién sinusal
farmacoldgica (2023).

m  Cancer de mama izquierda multifocal tratado con mastectomia
(2009), quimioterapia y tamoxifeno.

ENFERMEDAD ACTUAL

Mujer de 64 afos que refiere palpitaciones y disnea de minimos
esfuerzos con limitacién de la actividad diaria de meses de evolucién.
Niega dolor toracico, mareo y sincope. No presenta ortopnea, bendop-
nea, disnea paroxistica nocturna, edemas en extremidades inferiores,
oliguria ni nicturia. No refiere clinica infecciosa a nivel respiratorio, di-
gestivo ni urinario. Se encuentra afebril.

Exploracion fisica:
En consulta presenta tensién arterial de 134/75 mm Hg y frecuen-
cia cardiaca de 67 latidos por minuto (lpm).
- Buen estado general. Normohidratada y normoperfundida.
Eupneica en reposo.
- Cabezay cuello: No ingurgitacion yugular.
- Auscultacion cardiaca: Arritmica sin soplos audibles.
- Auscultacion pulmonar: Murmullo vesicular conservado sin rui-
dos patoldgicos.
- Abdomen: Anodino.
- Extremidades inferiores: No edemas ni signos de trombosis ve-
nosa profunda.
- Neuroldgico: No evidencia de focalidad neurolégica.
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Pruebas complementarias:

- Electrocardiograma (ECG): Se objetiva FA con ritmo ventricular
medio (RVM) a 63 Ipm con QRS estrecho y ondas T negativas en
[, aVL e intervalo QT en rango.

- Radiografia de térax: No se evidencian cardiomegalia ni derra-
me pleural.

- Analitica sanguinea: Presenta hemograma, coagulacién, fun-
cidn renal y tiroidea, perfil lipidico, férrico y hepatico sin altera-
cionesy troponinay NT-proBNP en rango de normalidad.

- Ecocardiograma: Presenta auriculas y ventriculos con tamafo
y funcién normales con fraccién de eyeccién del ventriculo iz-
quierdo (FEVI) del 60%. No se visualiza derrame pericardico.

EVOLUCION

Se trata de una mujer con FA paroxistica recurrente EHRA I, que
presenta progresion a FA permanente y se encuentra sintomatica. Ha
sido sometida a tres ablaciones de venas pulmonares (VVPP) que no
han resultado efectivas.

La primera ablaciéon se realizé mediante radiofrecuencia (RF) en
mayo de 2016 y la segunda, mediante el mismo procedimiento, en fe-
brero de 2020. Tras nueva recidiva, en julio de 2021, se efectuo el tercer
procedimiento mediante crioablacion.

Debido a que presentd otra recidiva de FA en marzo de 2022, se au-
mentd la dosis de Flecainida a 100 mg cada 12 horas. En enero de 2023,
se disminuyo la dosis de Bisoprolol por empeoramiento de la clase
funcional (EHRA lll). Posteriormente, en noviembre de 2023, presen-
té un sincope de perfil cardiogénico por probable disfuncién sinusal
farmacoldgica tras nuevo episodio de FA. De modo que, se indico tra-
tamiento con Amiodarona 200 mg cada 24 horas y se propuso man-
tener en FA permanente en marzo de 2024. Sin embargo, dado que
persistia muy sintomatica, se propuso la opcidn de “pace and ablate”
y, finalmente, se decidié nuevo intento de ablacién mediante energia
de campos pulsados (pulsed-field ablation: PFA) o electroporacion,
gue se realizé en agosto de 2024 y logroé reversion a ritmo sinusal (RS).
Actualmente, la paciente se encuentra asintomatica, en RS y estd en
tratamiento con Sotalol 40 mg cada 12 horas para reducir las probabi-
lidades de recidiva.
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DISCUSION

El caso descrito pone de manifiesto la indicaciéon de nivel de evi-
dencia |A de la ablacién con catéter de VVPP como estrategia de con-
trol del ritmo, en pacientes con FA paroxistica o persistente resistente
o intolerante al tratamiento con farmacos antiarritmicos de clase | o I
con el objetivo de reducir los sintomas, la recurrencia y la progresion
de la FA.

Debido a los tres fracasos de las ablaciones efectuadas, se planted
la terapia de ablacién del nodo auriculoventricular (NAV) e implan-
tacion de marcapasos a nivel ventricular derecho, biventricular o del
sistema de conduccién (haz de His o rama izquierda), conocida como
“pace and ablate”, puesto que esta indicada en caso de fracaso de
ablacion en FA permanente sintomatica y ha demostrado que redu-
ce la mortalidad cardiovascular, las hospitalizaciones y las recurren-
cias de FA. Sin embargo, dados los posibles riesgos asociados, como
la miocardiopatia inducida por marcapasos secundaria a disincronia
ventricular producida por estimulacion apical derecha, las compli-
caciones relacionadas con el dispositivo (disfuncion e infeccién) y la
muerte sUbita en relacién con la prolongaciéon del intervalo QT, fi-
nalmente, se optd por un nuevo intento de ablaciéon mediante PFA o
electroporacion. Este procedimiento constituye una alternativa eficaz
y segura a la ablacidn realizada mediante energias térmicas, como la
crioablacién o la radiofrecuencia. De manera que se ha implemen-
tado en la practica clinica diaria. Su eficacia en la tasa de aislamien-
to de VVPP y su efectividad clinica a medio plazo comparada con las
energias térmicas ha sido similar en los ensayos clinicos aleatorizados
realizados. A pesar de presentar tiempos de procedimiento y de la-
boratorio de catéter mas cortos que los procedimientos térmicos, la
electroporacién es considerablemente mas costosa debido al coste
mas elevado del equipo.
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ANTICOAGULACION EN FA, ;EXISTE ALGO MAS?
Paola Herrero Gonzdlez, Ana Smith Lopez y Maria Del Carmen Santisteban Alonso

CASO CLiNICO

Mujer de 78 anos, con antecedentes personales de interés de:

m Leucemia linfatica créonica con trasplante alogénico y remisiéon
completa (2001).

m  Sindrome mielodisplasico de bajo riesgo con citopenias leves
(2010).

m  Fibrilacién auricular (FA) paroxistica sin cardiopatia estructural
(2007) anticoagulada con Apixaban 2.5 mg/12h (2018). Actual-
mente CHADSVA 3 puntos (Mujer, >75 afos).

»  Hemorragia digestiva baja (HDB) de repeticidn, en contexto de
tratamiento crénico con anticoagulaciéon oral (ACO), que ha re-
querido multiples ingresos hospitalarios:

- Primer ingreso (02/2018): HDB en relacién con Angiodispla-
sia colon fulgurada.

- Segundo ingreso (04/2024): Hemorragia digestiva alta (HDA)
exteriorizada en forma de melenas con anemizacién secun-
daria, que requirié trasfusion de un concentrado de hema-
ties.

- Tercer ingreso (09/2024): HDB de origen secundario a diver-
ticulos en yeyuno.

m  Anemia microcitica créonica, en tratamiento con hierro oral 100
mg/24 h. Ultima hemoglobina 10.1 g/dl, tras dltimo ingreso (Oc-
tubre/2024).

MOTIVO DE CONSULTA

Acude a consulta de Atencién Primaria (AP) por rectorragia en Fe-
brero de 2025. Refiere 3 episodios al dia de deposicidén con sangre roja
brillante de poca cuantia, de 4 dias de evolucién, con disminucién pro-
gresiva de la cantidad de sangrado. Asocia astenia, no refiere mareo
ni sincope. No dolor abdominal asociado. No clinica urinaria. Buena
tolerancia a la via oral. No dolor toracico ni disnea. No otra clinica de
alarma. Afebril. Niega consumo de antiinflamatorios. Ultima toma de
ACO (Apixaban 2.5 mg) la noche anterior.

En exploracién fisica destaca tacto rectal con dedil manchado con
escasos restos hematicos. Mantiene estabilidad hemodinamica. Resto
de exploracién anodina.

Se solicita analitica sanguinea (AS) urgente, donde destaca anemia
macrocitica con Hb 9.5 g/dl (previa 10.1g/dl), Plaquetas 66x10A9/L, Urea
55mg/dl, Cr 0.68mg/dl, FG 84mL/min/1,73m2. Dada la cronicidad del
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cuadro, la estabilidad hemodinamica y la ausencia de datos de alar-
ma, se realiza interconsulta (IC) con Digestivo y Hematologia para va-
lorar actitud a seguir. Finalmente, se decide suspender ACO e iniciar
enoxaparina 60mg/24h. Se acuerda seguimiento ambulatorio en AP
junto a Digestivo y Hematologia. Se realiza control evolutivo estrecho
con resolucién completa del cuadro.

Tras reintroducir ACO a los 15 dias, presenta nuevo episodio de me-
lenas con anemizacién secundaria (Hb 71mg/dl) por lo que se decide
derivar a Urgencias para ingreso en Digestivo para manejo.

Pruebas complementarias:

m  Gastroscopia: Gastritis créonica. Pélipos gastricos.

m  Colonoscopia: Angiodisplasias en colon ascendente y sigma
que se fulguran.

m  Capsula endoscopica: Diverticulos aislados en tramos proxima-
les, sin estigmas de sangrado en mucosa de intestino delgado
visualizado.

m Electrocardiograma: Ritmo sinusal a 65 Ipm, eje a +60°, voltajes
normales, sin alteraciones de la repolarizacion. PR normaly QRS
estrecho.

m Ecocardiograma: Funcion sistdlica biventricular normal. No val-
vulopatias.

EVOLUCION

Durante el ingreso se transfunden dos concentrados de hematies
y se administra Octaplex para revertir anticoagulacion. Se realiza IC
con Cardiologia para valorar cierre de la orejuela izquierda (LAA) como
alternativa al tratamiento. Tras valoracién multidisciplinar entre servi-
cio de Digestivo, Hematologia y Cardiologia, se decide realizar catete-
rismo cardiaco para cierre de LAA.

Previa profilaxis antibidtica y bajo anestesia general, se realiza cie-
rre de LAA con acceso via venosa femoral derecha y arteria radial de-
recha, con implante de Amulet® 25mm. El procedimiento cursa sin
incidencias y posteriormente se realiza control de ecocardiograma
transesofdgico intraoperatorio. Durante su ingreso en planta, el pa-
ciente presenta buena evolucién y ante ausencia de complicaciones
es dado de alta.
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DISCUSION

La FA es la arritmia mas prevalente a nivel mundial y afecta a mas
de 50 millones de personas. Ademas se estima un aumento de estas
cifras en los préoximos afios. Por todo esto, supone una elevada carga
asistencial y econdmica ya que se considera un importante factor de
riesgo tromboembdlico.

Este caso propone valorar el cierre de LAA como alternativa para
los pacientes que tienen FA y presentan complicaciones hemorragi-
cas secundarias a las terapias anticoagulantes. Ya que LAA es el prin-
cipal factor intracardiaco para la formacién de trombos en pacientes
con FA ().

El cierre de orejuela es un procedimiento efectivo utilizado para
prevenir eventos tromboembdlicos en los pacientes con fibrilacion
auricular (FA) que tienen contraindicaciones para la anticoagulacion
a largo plazo.

Existen estudios que demuestran la no inferioridad en la preven-
cidn de eventos trombdticos relacionados con la FA (2), comparando
el cierre de LAA con la ACO (3).

Segun las guias europeas 2020 (4), con indicacién clase 1IB y nivel
de evidencia B, los principales candidatos que se beneficiarian son
los pacientes con FA no valvular que tienen un alto riesgo de ictus y
gue no pueden recibir tratamiento anticoagulante debido a riesgos
de sangrado o que presenten alguna contraindicacién absoluta para
la ACO, entre las cuales destacan antecedentes de hemorragia intra-
craneal o gastrointestinal significativa, asi como enfermedad renal
crénica avanzada.

Entre las complicaciones mas frecuentes se mencionan el tapona-
miento cardiaco y trombosis relacionada con el dispositivo, aunque
estos estan presentes en un ndmero reducido de casos.
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CASO CLiNICO

Paciente de 59 afos, sin antecedentes personales de interés, que
acudié a Urgencias por cuadro de gastroenteritis aguda (GEA), pre-
sentando en dos ocasiones pérdida de conocimiento de segundos de
duracion. Ambiente epidémico familiar (GEA en esposa).

m  Exploracién fisica: Destaca cierto grado de deshidratacion; res-

to sin hallazgos.

s  E.C.G: Ritmo sinusal a 60 latidos por minuto (Ipm), eje cardiaco

normal, no alteraciones de la repolarizacion.

En Urgencias presenta un nuevo sincope con cortejo vegetativo,
de segundos de duracidén con recuperacion al colocar posiciéon tren-
delemburg. Ingresa en observacién, cursa sin incidencias, inicia tole-
rancia oral y es dado de alta con diagndstico de sincopes vasovagales
en contexto de gastroenteritis aguda.

Tras alta su médico de Atencidn Primaria (MAP), realiza intercon-
sulta (IC) a Cardiologia. El paciente es valorado y diagnosticado de sin-
copes sugestivos de origen vasovagal.

Se realiza interconsulta a Neurologia, tras cuya valoracién, con
anamnesis dirigida, no hay datos concluyentes de comicialidad, ni da-
tos focales. Emitiendo juicio clinico de sincopes vasovagales e indican-
do seguimiento por su MAP.

7 aflos después, teniendo el paciente 65 afios de edad y ningudn
factor de riesgo cardiovascular, acudié de nuevo a Urgencias. Habia
presentado algun otro sincope aislado durante estos afios por los que
habia consultado en Atencién Primaria (AP).

EL motivo de esta nueva consulta en Urgencias es un episodio de
pérdida de conocimiento, con prédromos previos que consisten en
mareo, palidez cutdnea y visién borrosa, con resolucién espontdnea
pocos segundos después. Tras el cual presenta malestar general, nau-
seas y vomitos de repeticion. No movimientos involuntarios de extre-
midades, no mordedura de lengua, no alteracidn de esfinteres, no pe-
riodo confusional posterior. No cefalea, ni otra focalidad neurolégica
grosera asociada. No tos, ni expectoracion. No dolor toracico, opresion,
ni palpitaciones. No disnea, no ortopnea. No edemas en EEIll, ni tam-
poco datos clinicos sugestivos de TVP. No dolor abdominal. No altera-
cién del ritmo ni consistencia deposicional. No sindrome miccional.
No otra clinica acompanante.

m Constantes: Presion arterial: 95/55 mm Hg. Pulso: 55 x'. Sat.

02: 95%. FiO2: 21%
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m E.C.G:Bradicardia sinusal a 54 lpm, no alteraciones de la repola-

rizacion, PR normal, QRS estrecho.

Durante su espera para la realizacion de pruebas complementa-
rias en Urgencias, presenta un nuevo episodio con intensa clinica ve-
getativa asociada, por lo que es trasladado a la sala de reanimacion
para monitorizaciéon continua. Posteriormente, durante el traslado a
realizacion de tomografia computarizada para descartar tromboem-
bolismo pulmonar (TC TEP), también monitorizado, el paciente pierde
bruscamente la conciencia y comienza con nauseas y vomitos bilio-
sos. Es entonces cuando, en el monitor portatil, se objetiva asistolia de
20 segundos de duracién, continuada por QRS aislados de morfologia
normal, que aumentan su frecuencia progresivamente hasta alcanzar
su frecuencia cardiaca habitual, aunque permaneciendo vagal duran-
te varios minutos. Se realiza la prueba complementaria sin inciden-
ciasy durante el traslado de nuevo a reanimacion el paciente presenta
episodio clinicamente similar, registrandose asistolia de 10 segundos,
tras lo cual presenta episodio de pérdida de consciencia con mirada
fija hacia arriba, nduseas y vomitos; se coloca perfusion de Aleudrina,
pero antes de comenzar a perfundir aparecen en pantalla complejos
QRS de morfologia normal de frecuencia progresiva hasta estabilizar-
se en 54 |pm. Persiste varios minutos con sintomas vagales.

Se consulta con Cardiéloga de guardia que decide ingreso en plan-
ta de hospitalizacién con monitorizacién con impresién diagnéstica de
sincopes recurrentes de perfil vasovagal con respuesta cardioinhibitoria
probablemente predominante con BAV completo objetivado (> a 6s).

Durante el ingreso se propone implante de marcapasos DDD, ST
Jude. En monitorizaciéon telemétrica se observa que el paciente se en-
cuentra en fibrilacion auricular (FA). Ese mismo dia esta programada
la implantacion de marcapasos. Al volver, el paciente persiste en FA.
Se administra 150 mg de Flecainida endovenoso, al cabo de una me-
dia hora presenta cuadro vagal con hipotensién marcada 50 mmHg
coincidiendo con paso a sinusal, sin sincope asociado como en otras
ocasiones. Recupera en Trendelemburg. No se inicia anticoagulacion
en ese momento (CHADS-VASc ).

En consulta de revisién de Cardiologia: Marcapasos normofuncio-
nante. Presenta FA a 66 I[pm en la revisidon y el marcapasos informa
gue ha presentado la arritmia desde enero del 2021. Se solicita a su
médico de Atencidn Primaria que valore pertinencia de tratamiento

anticoagulante.
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Consulta AP: No cumple criterios para anticoagulacién oral
(CHADS-VASc 1). Se realiza ecocardioscopia.

Ecocardioscopia: Fraccién de eyeccién normal, crecimiento Auri-
cula Derecha, valvula adrtica fibrosada, datos de insuficiencia mitral
moderada y posible hipertrofia de ventriculo izquierdo.

Ante los hallazgos ecogréficos, se inicia anticoagulacién con sin-
trom y se realiza nueva interconsulta a Cardiologia.

Se confirma y diagnostica Cardiopatia Valvular: Insuficiencia mitral
moderada (II-11I/IV), Insuficiencia adrtica leve-moderada, FVI conservada.
PSAP normal, FA permanente. El paciente inicia tratamiento con Biso-
prolol 2.5 mg cada 24h manteniendo anticoagulaciény revisién en 1afo.

CONCLUSION

En resumen, este caso ilustra la complejidad de manejar pacientes
con sincopes recurrentes y la importancia de un enfoque multidisci-
plinario, que incluya tanto Atencidn Primaria como Cardiologia.

La evolucién del paciente, desde episodios vasovagales hasta la de-
teccion de fibrilacién auricular y la necesidad de implante de marca-
pasos, destaca cdmo las patologias cardiacas y no cardiacas pueden
interactuar y complicar el diagndstico y tratamiento. Ademas, resalta
la relevancia de realizar un seguimiento cuidadoso, ajustar terapias y
coordinar esfuerzos entre diferentes niveles asistenciales para garan-
tizar una atencioén integral y personalizada.

En definitiva, este caso nos recuerda que una evaluacion exhausti-
va y un enfoque colaborativo son clave para mejorar la calidad de vida
de nuestros pacientes y prevenir complicaciones mayores.

Segun la guia ESC 2024 sobre el diagndstico y tratamiento de la fi-
brilacién auricular, se subraya especialmente el protocolo asistencial
AF-CARE (1. Anticoagulacion, 2. Frecuencia y ritmo, 3. Cardiopatia y co-
morbilidades, 4. Anticoagulacién optimizada, 5. Reduccién de eventos)
promoviendo la colaboracién multidisciplinaria centrada en el paciente.

En cuanto a anticoagulacion destaca la optimizacién como ajuste
de la anticoagulacién a las caracteristicas del paciente, mejorando la
adherencia.

La presencia de un marcapasos no elimina la necesidad de anti-
coagulacion en pacientes con FA. La decisidon de iniciar o mantener
la terapia debe basarse en la evaluacion del riesgo tromboembdlico
segun escalas como CHA2DS-VASc, independientemente de la pre-
sencia del dispositivo.
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CASO CLiNICO

Mujer de 86 afos, con antecedentes personales a destacar de obe-
sidad grado 2, hipertension arterial esencial, diabetes mellitus tipo 2,
bloqueo auriculo-ventricular de 1° grado, linfocitosis B monoclonal y
una disnea de esfuerzo que habia sido estudiada recientemente con
un ecocardiograma transtoracico y unas pruebas de funcién respira-
toria sin alteraciones significativas. Independiente para actividades
basicas e instrumentales de la vida diaria y con funciones intelectua-
les superiores conservadas.

Ingresa inicialmente en planta de hospitalizacién convencional
por un cuadro compatible con insuficiencia cardiaca congestiva e in-
suficiencia respiratoria aguda parcial secundaria. Durante su estancia
en planta, la paciente presenta un episodio autolimitado de palpita-
ciones por la noche, de minutos de duracién que, en el momento de
realizar el electrocardiograma (ECG), ya habia cedido por lo que no se
llegd a hacer. Posteriormente se traslada a Hospitalizacion a Domicilio
para continuar con tratamiento deplectivo endovenoso y oxigenote-
rapia.

Estando ya en domicilio presenta un nuevo episodio de palpitacio-
nes, por el que avisa y se acude a realizar ECG, que en ese momento se
encuentra en ritmo sinusal. Se reinterroga a la paciente, quien refiere
episodios similares previos al ingreso desde hace varios meses, por lo
gue se ha realizado ECG en multiples ocasiones sin objetivar alteracio-
nes significativas y se han interpretado como en contexto de ansie-
dad, indicandole tomar alprazolam, con lo que refiere la paciente que
cedian. Tras revisar historiay ECG previos que confirman esta informa-
cion, dada la edad y la pluripatologia, se decide colocar un holter-ECG
de 3 dias. Se recibe informe del registro del primer dia, en el que se
informa de ritmo sinusal con extrasistoles supraventriculares frecuen-
tesy, a la espera del informe del segundo dia, la paciente precisa va-
loraciéon por un episodio de pérdida de consciencia de 5 minutos de
duracidn, con recuperacion espontanea, previo al que referia palpita-
ciones de 1hora de duracién,y ECG en el momento de la valoracién en
ritmo sinusal. Se recibe informe del segundo dia en el que se informa
episodio de fibrilacién auricular (FA) paroxistica de 1 horay 27 minutos
coincidente con la sintomatologia referida por la paciente. La paciente
es diagnosticada de fibrilacién auricular paroxistica, se calcula escala
de riesgo trombdtico CHA,;DS,-VA con una puntuacién de 5 puntosy
se inicia anticoagulacidon terapéutica con Apixaban. Se realiza ademas
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ajuste de dosis de Bisoprolol para intentar control sintomatico, que se
ve parcialmente limitado por frecuencia cardiaca en torno a 50 Ipm
entre episodios de fibrilacién auricular. La paciente evoluciona favo-
rablemente de los signos y sintomas de congestion y finalmente es
dada de alta, pendiente de revisiéon ambulatoria.

DISCUSION

Este caso presenta una mujer de edad avanzada, con importante
comorbilidad crénica, peroindependientey con buena calidad de vida,
a la que se le diagnostica una FA paroxistica de manera mas o menos
incidental en el contexto de un primer episodio de descompensacion
de insuficiencia cardiaca. La aparicion de palpitaciones autolimitadas
durante su estancia hospitalaria, y posteriormente en su domicilio,
junto con un episodio sincopal, representa un patron clinico clasico de
presentacion de arritmias supraventriculares en adultos mayores. El
hecho de que en los ECG previos estuviera en ritmo sinusal, resalta la
importancia de herramientas diagndsticas prolongadas como el Hol-
ter de varios dias que, en este caso, permitié evidenciar un episodio de
fibrilacién auricular coincidente con la sintomatologia, que hasta ese
momento No se conocia.

Desde el punto de vista diagndstico, la fibrilacidon auricular en esta
paciente puede tener un origen multifactorial. La edad avanzada, las
comorbilidades de la paciente como la obesidad y la diabetes mellitus
que pueden favorecer el remodelado auricular, las alteraciones eco-
cardiograficas secundarias a la hipertension arterial como la hiper-
trofia ventricular izquierda y la disfuncién sistdlica, asi como la propia
insuficiencia cardiaca, son factores predisponentes para esta arritmia.
Cabe destacar que, en nuestro caso, el hecho de que la paciente pre-
sentase disnea de esfuerzo habitual previo al ingreso, sin haberse de-
tectado alteraciones significativas en los estudios realizados, sugiere
una posible contribucidén a esta clinica de la fibrilacidon auricular paro-
xistica.

Las implicaciones prondsticas de este diagndstico son multiples,
tanto a corto como a largo plazo. En primer lugar, la FA se asocia con
un aumento significativo del riesgo de accidente cerebrovascular
isquémico. Este riesgo existe incluso en episodios breves, lo que ha
llevado a considerar la anticoagulacion terapéutica desde el primer
episodio documentado en paciente con alto riesgo trombdtico, como
seria el caso de nuestra paciente. En segundo lugar, la FA se asocia
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con un peor prondstico y un aumento de la mortalidad por todas las
causasy la mortalidad cardiovascular, debido a su asociacién con insu-
ficiencia cardiaca, deterioro funcional progresivo y hospitalizaciones
frecuentes. En tercer y ultimo lugar, desde el punto de vista funcional,
la FA puede ocasionar un declive en cualquier paciente, que puede
ser muy significativo en aquellos de mayor edad y con mayor pluri-
patologia como en este caso. Ademas, los episodios de sincope pue-
den ser indicativos de pausas bradicardicas asociadas o disfuncién del
nodo sinusal subyacente, escenario particularmente preocupante en
personas mayores, en quienes las caidas pueden tener consecuencias
graves como fracturas, pérdida de autonomia, etc.

El manejo terapéutico en este caso se centra, por un lado, en la
valoracion de la indicacion de inicio de anticoagulacion, que dado el
elevado riesgo tromboembdlico de nuestra paciente, con una pun-
tuacion de 5 puntos en la escala de CHA,DS,-VA, y la ausencia de con-
traindicaciones, estaria claramente recomendado. Ademas, la elec-
cion de Apixaban como anticoagulante de accién directa se alinea
con las recomendaciones de las guias actuales, dado su buen perfil
de seguridad, especialmente en poblacién anciana y con riesgo de
sangrado. Por otro lado, desde el punto de vista del control del ritmo
y la frecuencia, se opta por una estrategia de control de frecuencia y
con esto de la sintomatologia, con Bisoprolol. Esta decisidon se basa
en diversos factores clinicos relevantes relacionados con la paciente,
como la edad avanzada, las comorbilidades asociadas, la tolerancia
sintomatica y el riesgo de bradiarritmias. En este tipo de pacientes, la
estrategia de control de la frecuencia ha demostrado no ser inferior
en términos de mortalidad o eventos mayores comparada con el con-
trol de ritmo, y suele ser mas segura y sencilla de manejar. Cabe des-
tacar que esta cuestioén se vio limitada por la bradicardia sinusal entre
episodios de FA, lo que probablemente en el futuro haga necesario
plantear otras opciones de tratamiento.

En conclusién, este caso destaca la importancia de una valoracion
integral del paciente pluripatolégico con sintomas como palpitacio-
nes o sincope, asi como la utilidad de herramientas diagndsticas pro-
longadasy la necesidad de una estrategia terapéutica individualizada,
gue permita optimizar el manejo y mejorar el prondstico de este tipo
de pacientes.
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CASO CLiNICO

Mujer de 80 anos.

Antecedentes a destacar:

m  Factores de riesgo cardiovascular: hipertension, dislipemia sin
tratamiento farmacoldgico.

m  Hipotiroidismo en tratamiento sustitutivo.

Asma bronquial bien controlada con tratamiento broncodilatador.

m  Fibrilacién auricular (FA) paroxistica desde 2020, sin cardiopatia
estructural. Anticoagulada de forma crénica, inicialmente con
Acenocumarol, que posteriormente se cambidé a Rivaroxaban
20 mg 0-1-0 por mal control de INR.

m  En 2021, Ictus isquémico de la arteria cerebral media (ACM) de-
recha de etiologia cardioembdlica en paciente con ACOD (Riva-
roxaban 20 mg 0-1-0). Se cambid anticoagulacién a Dabigatran
etexilato 150 mg 1-0-1.

m  En el seguimiento presenta epistaxis anterior izquierda de area
de Kiesselbach, por lo que se decide cambio de Dabiagtran a
Edoxaban 60 mg 0-1-0.

HISTORIA ACTUAL

Estando previamente asintomatica, acude al servicio de Urgencias
por alteraciéon del lenguaje (dificultad para evocar palabras). Dado
gue la paciente vive sola, no se sabe el tiempo de evolucidn, si bien el
hijo refiere que habld con ella por Ultima vez hace 36 horas. La pacien-
te refiere que inicialmente ha presentado dificultad para ver y poste-
riormente ha desarrollado dificultad para la emisién y comprension
del lenguaje.

Exploracion fisica:

Auscultacion cardiaca ritmica sin ruidos patoldgicos. Auscultacion
pulmonar sin alteraciones patoldgicas significativas. En la exploracion
neuroldgica se objetiva hemianopsia derecha, afasia mixta de predo-
minio sensitivo. Asimetria facial leve derecha. NIHSS: 6

Pruebas complementarias:

TAC-craneal: Oclusiéon de la ACM 2 izquierda con area de penum-
bra significativa. Ejes carotideos permeables. Resto de vasos intracra-
neales permeables. Sin signos de estenosis ni oclusiones en el sistema
vertebrobasilar (Figura1).
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EVOLUCION

Durante su estancia en Urgencias, la paciente presenta mejoria es-
pontdnea hasta NIHSS: 1-O (por afasia motora leve) por lo que no se
propone tratamiento revascularizador en fase aguda. Se solicita va-
loracién por Hematologia, quienes cambian Edoxaban por Apixaban.

Durante su ingreso en Unidad de Ictus se mantiene estable y afebril,
en ritmo de FA conocida con tendencia a taquicardia y tras compro-
bar estabilidad clinica es dada de alta.

Ante embolizaciones cerebrales recurrentes, a pesar de correcta
anticoagulacion, se presenta el caso en comité de Cardiologia-Neu-
rologia-Hematologia considerandose a la paciente candidata a cierre
percutaneo de orejuela (COIl), manteniendo posteriormente trata-
miento anticoagulante. Para ello, se completa estudio con:

m Ecocardiograma transesofdgico: Orejuela dilatada en manga
de viento con ecocontraste severo con datos favorables para
cierre (Boca: 23x21mm, area 439cm?2, perimetro:76mm; Landing
16x17mMm, area: 260mm?2, perimetro: 59mm). Distancia a Circun-
fleja 7mm y a mitral >4mm. Funcidn biventricular conservada.
(Figura 2)

Una vez completado el estudio se explica a la paciente el procedi-
miento y su idoneidad, dada la historia y la anatomia objetivada. La
paciente acepta.

El estudio preoperatorio se realiza de forma ambulatoria por el ser-
vicio de Anestesia y, de manera programada, se procede a COI. El pro-
cedimiento se realiza percutaneamente bajo anestesia general y guia-
do con ecocardiografia transesofagica con dispositivo Watchman®Fx
24 con éxito (Figura 3). Tras comprobar con controles ecocardiografi-
cos normoposicion del dispositivo y ausencia de complicaciones me-
canicas es dada de alta.

DISCUSION

La fibrilacion auricular (FA) constituye la arritmia mas prevalente
en la practica clinica, y se asocia con un incremento significativo en
el riesgo de eventos embdlicos, siendo el accidente cerebrovascular
(ACV) isquémico su manifestacién mas grave. El origen de los émbo-
los suele localizarse en la orejuela auricular izquierda y el riesgo de
embolia es independiente a su patréon temporal (paroxistica, persis-
tente o permanente).
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La implementacién de terapias anticoagulantes, en conjunto con
una adecuada estratificacion del riesgo tromboembdlico y hemorra-
gico, ha permitido una reduccién sustancial de la incidencia de estas
complicaciones. En este contexto, las guias clinicas actualizadas en
2024 recomiendan el empleo de la escala CHA,DS,-VA para la eva-
luacion del riesgo embdlico. Esta herramienta asigna un punto por la
presencia de insuficiencia cardiaca o disfuncién ventricular izquierda,
hipertension arterial, diabetes mellitus, enfermedad vascular (corona-
ria, carotidea, periférica o adrtica), y edad entre 65 y 74 afos; y dos
puntos en casos de edad =75 aflos 0 antecedentes de ACV o accidente
isquémico transitorio. Se establece como indicacién de anticoagula-
cidén una puntuacion 22 (recomendacion clase I-C), siendo también
razonable considerarla en pacientes con un puntaje de 1y bajo riesgo
hemorragico (recomendacion clase lla-C).

El tratamiento anticoagulante de eleccidon incluye antagonistas de
la vitamina K (AVK) o anticoagulantes orales de accidn directa (ACOD).
No obstante, en pacientes que desarrollan eventos embdlicos recu-
rrentes o presentan complicaciones hemorragicas relevantes, a pesar
de un tratamiento anticoagulante adecuado, es necesario considerar
estrategias terapéuticas alternativas.

En este marco, el COI ha emergido como una opcién valida en
determinados perfiles de pacientes. Este procedimiento tiene como
objetivo la prevencion del ACV isquémico en pacientes con FA no val-
vular y contraindicacion o fallo del tratamiento anticoagulante. Las
indicaciones actuales incluyen la presencia de hemorragias de repe-
ticion bajo anticoagulacion 6ptima o eventos embdlicos recurrentes
en el contexto de una correcta adherencia al tratamiento. A pesar de
la limitada evidencia disponible hasta la fecha, los estudios realizados
han demostrado que el procedimiento es seguro y potencialmente
eficaz en la reduccién del riesgo embdlico en esta poblacién seleccio-
nada.

Este caso pone en manifiesto la necesidad de una relacién estre-
cha y comunicacion fluida entre distintas especialidades para detec-
tar aquellos pacientes que ingresan repetidamente en distintos de-
partamentos para poder ofrecerles el mejor tratamiento.
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CASO CLiNICO

Paciente de 70 afos, que ingresa por trombosis protésica. Con ante-
cedentes de hipertension arterial y tabaquismo activo, con valvulopatia
mixomatosa mitral y tricuspidea (enfermedad de Barlow), intervenida
guirdrgicamente con recambio valvular mitral por prétesis mecanica
y anuloplastia tricuspidea tres afios antes. Con funcidn biventricular
conservada y la prétesis mostraba un funcionamiento normal.

En el postoperatorio inmediato se documenté fibrilacién auricular,
por lo que se inicié anticoagulacién con antagonistas de la vitamina
K (AVK), con doble indicacidn: prevencion de eventos embdlicos por
arritmia y por prdétesis mecanica.

La evolucién en los afos posteriores a la cirugia estuvo marcada por
la aparicion de multiples eventos embdlicos, a pesar de una anticoa-
gulacién dentro de rangos terapéuticos. Un aflo después de la inter-
vencidn presentd un infarto agudo de miocardio de probable origen
embdlico, con imagen sospechosa de trombosis protésica que no se
modificé tras tratamiento con antagonistas de vitamina K (AVK) y anti-
agregacion, sin confirmacion posterior mediante tomografia computa-
rizada (TC). Posteriormente, requiridé ingreso en tres ocasiones por acci-
dentes cerebrovasculares isquémicos transitorios, de probable etiologia
cardioembodlica en el contexto de fibrilaciéon auricular y prétesis mitral
mecanica, sin evidencia de trombo protésico, auricular ni ventricular.

Durante el dltimo ingreso previo al actual, se evidencié un deterio-
ro de la funcién ventricular de etiologia no isquémica, con disfuncion
sistélica severa (fraccidon de eyeccion del 32%) y un gran aneurisma
apical, sin imagenes compatibles con trombo intracavitario ni trom-
bosis protésica.

Durante el seguimiento ambulatorio, se solicitdé ecocardiografia tran-
sesofagica (ETE), que mostré un ventriculo izquierdo ligeramente dila-
tado, con hipercontractilidad basal y funcién sistélica moderadamente
deprimida. Se observé imagen sugestiva de trombo moévil sobre pannus
sobre la prétesis mitral mecanica, con disminucion de la movilidad del
disco posterior, sin repercusion funcional (Figura 1). El resto de valvulas
mostraban funcionalidad conservada, por lo que se indicd ingreso para
inicio de anticoagulacién parenteral y seguimiento evolutivo.

Exploracion fisica
A su ingreso, la paciente se encontraba hemodinamicamente es-
table, en fibrilacion auricular con tendencia a la taquicardia. Estaba
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asintomatica desde el punto de vista cardiorrespiratorio, sin datos de
insuficiencia cardiaca ni focalidad neurolégica aparente. No se objeti-
varon signos de embolismo sistémico.

Pruebas complementarias

El electrocardiograma mostré fibrilacién auricular con respuesta
ventricular en torno a 90 latidos por minuto. La radiografia de térax
no evidencid patologia pulmonar aguda. Los analisis de laboratorio
(bioquimica, hemograma y coagulacién) fueron normales. Se inicid
perfusion de heparina sédica con tiempos de APTT oscilantes y an-
tiagregacion con Acido acetilsalicilico (AAS). La paciente permanecioé
asintomatica, sin signos de insuficiencia cardiaca ni complicaciones
hemorragicas. El estudio de trombofilias fue negativo.

A las 24 horas del ingreso, se realizé una TC cardiaca que no mostré
imagenes de trombo en la prdtesis mitral, cavidades ventriculares ni
en la orejuela izquierda. No obstante, ante la persistencia de la sospe-
cha clinica, se repitié la ETE a las 72 horas, identificAndose una ima-
gen de trombo movil de gran tamafo adherido al anillo protésico, sin
interferencia en la funcionalidad valvular y con funcién biventricular
conservada.

Ante estos hallazgos, y bajo sospecha de trombosis protésica recu-
rrente con embolizaciéon sistémica, se decidid realizar un recambio de
la prétesis mecanica mitral por una bioldgica y cierre quirdrgico de la
orejuela izquierda.

EVOLUCION

Durante el postoperatorio, la paciente presentd episodios de fi-
brilacidn auricular rapida, que revirtieron a ritmo sinusal tras trata-
miento con Amiodarona. Se decidi® modificar el régimen antitrom-
bético a Warfarina asociada a Acido acetilsalicilico, sin que se hayan
registrado nuevos eventos tromboembdlicos ni complicaciones he-
morragicas. Se documentd ademas mejoria progresiva de la funciéon
ventricular.

DISCUSION

La trombosis protésica es una complicacidén grave cuya presen-
taciéon clinica puede variar desde hallazgos incidentales hasta el
shock cardiogénico. La localizacidén mitral conlleva un riesgo trom-
boembdlico aproximadamente doble al de la adrtica. En este caso,
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la coexistencia de valvulopatia mitral y fibrilacién auricular complicd
el manejo antitrombdtico, a pesar de un INR dentro del rango tera-
péutico.

Este caso subraya la necesidad de mantener una alta sospecha cli-
nica y realizar una evaluacién ecocardiografica precoz, especialmente
mediante ETE. La TC puede aportar informacién util en la diferencia-
cién entre trombo y pannus.

Aunque la cirugia suele ser el tratamiento de eleccién en casos de
trombosis valvular obstructiva, otras estrategias contempladas por las
guias incluyen la anticoagulaciéon parenteral y la trombdlisis sistémica.
Se estan explorando nuevas alternativas terapéuticas, como el uso de
anticoagulantes de accidon directa en pacientes con bioprétesis, si bien
SU USO en proétesis mecanicas sigue siendo controvertido. La elecciéon
del tratamiento debe individualizarse, considerando el grado de obs-
truccion, el estado hemodinamico y las comorbilidades del paciente.

Este caso resalta la complejidad del manejo de pacientes con fibri-
lacién auriculary prétesis valvulares, y pone de manifiesto la necesidad
de estudios adicionales sobre el papel de nuevas estrategias antitrom-
bdticas con fibrilacién auricular y prétesis mecanicas.
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Figura 1: Ecocardiografia transesofdgica al ingreso: Prétesis mecdnica bidisco en
posicion mitral con imagen de trombo maovil sobre pannus de localizacion en anillo
posterior del lado auricular.

Figura 2: Ecocardiograma
tranesofdgico con nueva
imagen de trombosis
protésica, tras realizacion
de TAC cardiaco.
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CASO CLiNICO

Mujer de 86 aflos que acude al servicio de Urgencias, hasta en dos
ocasiones, por episodios de palpitaciones y dolor centrotoracico opre-
sivo asociados a disnea de minimos esfuerzos de una semana de evo-
lucion.

La paciente presenta los siguientes antecedentes personales de in-

terés:
| |

Factores de riesgo cardiovascular: Hipertensidn arterial y dislipe-
mia en tratamiento farmacolégico en prevencién primaria.
Fibrilacién auricular permanente desde 2021, anticoagulada con
Apixaban 5 mg cada 12 horas.

Enfermedad renal crénica estadio G3 A2.

Es destacable su situacion basal, realizada en funcion de la valora-
cién geriatrica integral:

A nivel funcional, presenta una dependencia moderada para las
actividades basicas (indice de Barthel 50/100) e instrumentales
(indice de Lawton 3/8) de la vida diaria. Escasa deambulacion
con apoyo de bastén, transferencias sin ayuda. Presenta riesgo
de caidas por fragilidad moderada, sarcopenia y gonalgia.

A nivel cognitivo-animico, no presenta deterioro ni tiene antece-
dentes de delirium y se encuentra eutimica, a pesar de insom-
nio crénico de conciliacion.

A nivel nutricional, refiere hiporexia en los Ultimos meses secun-
daria a boca seca que no controla con medidas higiénico-dieté-
ticas. Presenta pérdida de peso de 2-3 kg en cinco meses. Niega
disfagia. Habito deposicional regular.

A nivel social, es viuda y reside sola en un piso sin barreras ar-
quitecténicas. Tiene un hijo con quien no mantiene relacién. No
tiene tramitada la ley de dependencia y ha solicitado teleasis-
tencia, que esta en proceso de tramitacion.

A nivel sensorial, presenta déficit visual corregido con gafas e
hipoacusia bilateral sin correccién con audifonos.

A nivel doloroso, destaca gonartrosis bilateral con regular con-
trol con analgesia de primer escaldn.

Otros sindromes geriatricos: polifarmacia con toma de 7 farma-
Cos.
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ENFERMEDAD ACTUAL

Mujer de 86 afhos que acude inicialmente al servicio de Urgencias,
derivada desde el Centro de Salud, por episodio de 24 horas de evolu-
cién de palpitaciones y dolor centrotoracico opresivo, no irradiado, sin
cortejo vegetativo, desencadenado en reposo y de mas de 10 minutos
de duracién. Refiere disnea de minimos esfuerzos de una semana de
evolucion y ortopnea de dos almohadas sin disnea paroxistica noctur-
na, aumento de edemas en extremidades inferiores, oliguria ni nictu-
ria. No presenta otra clinica por aparatos asociada. Sin sintomatologia
infecciosa y afebril.

Exploracién fisica (primera atencion en Urgencias):

Paciente con buen estado general y hemodindmicamente estable
con las constantes vitales dentro de la normalidad. A destacar, fre-
cuencia cardiaca (FC) a 67 latidos por minuto (lpm) y saturacién de
oxigeno a 96% aire ambiente.

- Cabeza y cuello: Xerostomia. No micosis oral. No ingurgitaciéon

yugular.

- Auscultacion cardiopulomonar: Ritmica sin soplos. Crepitantes

humedos bibasales.

- Abdomen: Anodino con peristaltismo de progresiéon presente.

- Extremidades inferiores: No edemas ni signos de trombosis ve-

nosa profunda.

- Neuroldgico: Sin focalidad neurolégica objetivada.

Pruebas complementarias:
Estas son las pruebas complementarias realizadas durante la aten-
cion en los distintos centros sanitarios:
- Electrocardiograma (ECC): En el registro inicial del Centro de
Salud se objetivd FA con ritmo ventricular medio (RVM) a 140
Iom. En la primera visita a Urgencias, tras la realizaciéon de car-
dioversioén eléctrica efectiva, se evidencidé ritmo sinusal (RS) a 69
Ipm con PR normal, QRS estrecho, QTc limite (425) y ondas Q en
I, AVL, V5y V6 presentes en registros previos (2024). En la segun-
da visita a Urgencias, se constaté FA a 130 Ipm sin otras altera-
ciones significativas.
- Analitica sanguinea: En ambas visitas a Urgencias, presentd au-
mento del fragmento terminal N del péptido natriurético tipo B
(NT-proBNP) (6.255 pg/mL) y troponina | en rango normal.
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- Radiografia de térax: En la primera atencién en Urgencias, se
aprecié cardiomegalia y signos de redistribucion vascular. En la
segunda, sin cambios respecto a la previa.

- Ecoscopia a pie de cama: Dilatacion biauricular, FEVI 40%, cava
no dilatada y compresible y ausencia de derrame pericardico.

EVOLUCION

Inicialmente, la paciente acudié a Urgencias por episodio de FA ra-
pida a 140 Ipm. En el traslado en ambulancia de Soporte Vital Avanza-
do presentd diaforesis y nduseas, por lo que, ante dudosa inestabilidad
hemodinamica, se realizé cardioversion eléctrica bajo sedo-analgesia
y se consiguio revertir la FA a RS. En sala de reanimacion, tras obje-
tivarse estabilidad clinico-analitica (seriacidn enzimatica y eléctrica
negativas), se decide alta a domicilio manteniendo la misma dosis
de anticoagulacion (Apixaban 5 mg/12 horas) e iniciando tratamiento
beta-blogueante con Bisoprolol (2.5 mg/12 horas) como tratamiento
frenador.

A las 48 horas del alta, acudié nuevamente a Urgencias por persis-
tencia de malestar general y palpitaciones, objetivandose taquicardia
a 130 Ipm. Dada la estabilidad hemodinamica, se decide ingreso en
Medicina Interna para control de frecuencia cardiaca y tratamiento
depletivo endovenoso por insuficiencia cardiaca secundaria a la FA.
Su evolucion fue relativamente favorable, decidiéndose traslado a un
hospital de media estancia para recuperacion, dado deterioro funcio-
nal agudo y optimizacidn de soporte social tras 7 dias de hospitaliza-
cidn. Al alta, se realizé ajuste de dosis de anticoagulacién: Apixaban 2.5
mg/12h (por peso de 57.9 kg y edad de 85 afios).

DISCUSION

La fibrilacidon auricular (FA) es una patologia altamente prevalente
en el paciente anciano, superando el 15 % en octogenarios y nonage-
narios, especialmente en presencia de fragilidad, multimorbilidad y
polifarmacia (1). A pesar de ello, la mayoria de estudios y guias de prac-
tica clinica carecen de estratificaciéon por edad, comprometiendo su
validez externa en poblaciones geriatricas heterogéneas.

En el caso clinico presentado, se optd por cardioversiéon eléctrica,
intervenciéon respaldada por la ACC (American College of Cardiology)
2023 en situaciones de inestabilidad hemodinamica o tras fracaso far-
macoldgico. Sin embargo, su uso en pacientes fragiles requiere una
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evaluacion exhaustiva de la tolerancia a la sedacién y del riesgo de
eventos adversos (2). Otro estudio de la American Heart Journal (2023)
alerté sobre un aumento significativo de bradiarritmias post-cardio-
version en mayores de 80 afos con cardiopatia estructural (3).

En cuanto al uso de anticoagulantes orales, como en el caso pre-
sentado, reciente evidencia refuerza su utilidad en ancianos fragiles, ya
gue se ha demostrado que su implementacion reduce eventos clinicos
adversos (como ictus) sin incremento significativo en sangrado mayor,
aunque su beneficio neto disminuye con la fragilidad (4), existiendo
una evidencia limitada especifica en esta poblacién concreta (5)gui-
delines advocate anticoagulation based on the CHA2DS2-VASc score
for all AF patients aged 75 and above. However, some practitioners are
hesitant to prescribe anticoagulants to older and frail patients due to
perceived elevated bleeding risks. This review delves into the compara-
tive treatment outcomes of DOACs versus vitamin Kantagonists (VKAs.

En conclusién, el manejo de la FA en el anciano fragil debe basarse
en una valoracién geriatrica integral que considere riesgo tromboem-
bdlico, sangrado, funcionalidad y fragilidad, priorizando decisiones
terapéuticas individualizadas basadas en evidencia actual y contexto
clinico.
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CASO CLiNICO

Varén de 91 aflos que ingresa desde Urgencias, en febrero de 2025,
por infeccidn del tracto urinario (ITU) con aislamiento de Staphylococ-
cus aureus meticilin sensible (SAMS), en contexto de sondajes vesicales
intermitentes por retencién aguda de orina (RAO) de repeticiéon. Refie-
re ademas inestabilidad y sincope asociado con traumatismo craneo-
encefalico leve. El paciente se encontraba en ritmo sinusal al ingreso.

HISTORIA ACTUAL

El paciente, autébnomo en actividades basicas y sin antecedentes
de fibrilacion auricular, presenta al ingreso un episodio de ITU com-
plicada con SAMS, iniciandose antibioterapia con ceftriaxona. La evo-
lucidn inicial es favorable. Sin embargo, dias después, desarrolla debi-
lidad hemicorporal derecha y disartria. Se realiza escaner craneal sin
hallazgos agudos. Al empeorar clinicamente, con aparicién de foco
neuroldégico mas evidente y soplo sistdlico de nueva aparicion en aus-
cultacion cardiaca, se solicita resonancia magnética craneal, donde se
evidencian multiples infartos isquémicos subagudos supratentoriales
e infratentoriales, de probable origen cardioembdlico.

Ante sospecha de endocarditis infecciosa (El) con embolismos sép-
ticos, se inicia tratamiento antibidtico dirigido (cloxacilina, ampicilina
Yy gentamicina) y anticoagulacion con enoxaparina a dosis terapéuti-
cas, dado el hallazgo de fibrilacion auricular (FA) de nueva aparicion
en la reevaluacion clinica a la semana del ingreso. A los pocos dias, el
paciente presenta melenas sin repercusion hemodindmica, por lo que
se decide suspender la anticoagulacion.

Tras estabilizacién clinica y mejora neuroldgica parcial (de aproxi-
madamente dos semanas de ingreso), se le traslada a un centro de
media estancia para continuar el tratamiento antibiético y rehabilita-
cion funcional.

DISCUSION

Los eventos embodlicos (EE) son la complicacién extracardiaca mas
frecuente de las El (14-30%). A pesar de que solo entre el 10-50% de
ellos son sintomaticos, se estima que aumentan un 30% la mortalidad
hospitalaria en estos pacientes.

La hemorragia cerebral (HC), aun siendo menos frecuente (en tor-
no al 3%), presenta mayor mortalidad asociada. Por ello, la anticoagu-
lacion en pacientes con Ely EE cerebrales es un tema controvertido.
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El caso ilustra una situacion clinica frecuente y compleja: un
paciente con El izquierda por S. aureus y evidencia de embolis-
mos cerebrales sépticos, que desarrolla fibrilaciéon auricular (FA)
de nueva aparicion. Ante esta circunstancia, surgen dos interro-
gantes clinicos clave: ;debe iniciarse anticoagulacién en estos ca-
sos? ;Debe suspenderse si el paciente ya la recibia previamente
por FA?

La anticoagulaciéon en la fase activa de la El ha sido objeto de
debate durante décadas. Si bien inicialmente se consideraba que
podria mejorar la penetracién antibidtica en las vegetaciones, la
evidencia actual ha revertido esta vision. En la fase activa de la in-
feccion, especialmente por S. aureus, el riesgo de hemorragia in-
tracraneal (HIC) se incrementa notablemente, incluso en pacien-
tes sin anticoagulacidn previa. El uso de anticoagulantes puede
exacerbar este riesgo, sobre todo en el contexto de embolismos
sépticos con dafo endotelial, formacion de aneurismas micdticos
o transformacion hemorragica de infartos.

Distintas guiasy revisiones coinciden en que no se recomienda
iniciar anticoagulacion en pacientes con El sobre valvula nativa
y embolismos cerebrales recientes, salvo que exista una indica-
cion independiente de la infeccidn (como FA con alto riesgo trom-
boembdlico). Incluso en esos casos, el momento de inicio es cru-
cial: se sugiere retrasar la anticoagulacién al menos 1-2 semanas si
el infarto cerebral es extenso o si hay sospecha de hemorragia. En
infartos pequenos, podria iniciarse con heparinas tras 48-72 horas
y reevaluacién por neuroimagen.

En este caso, la decision inicial de anticoagular al paciente con
FA de nueva aparicion se revirtio tras la aparicion de melenas, va-
lorando el riesgo hemorragico frente al beneficio tromboembd-
lico. La evolucidn favorable tras suspensidén de anticoagulacion
apoya una actitud conservadora en pacientes afnosos y fragiles
con eventos embdlicos menores.

Por otro lado, en pacientes ya anticoagulados previamente por
FA u otras indicaciones, la literatura sugiere suspender temporal-
mente la anticoagulaciéon durante la fase activa si se produce un
evento embdlico cerebral o si aparecen signos de hemorragia, es-
pecialmente en infeccidén por S. aureus. La interrupcién breve (una
o dos semanas) no parece aumentar el riesgo de nuevos eventos
en pacientes con valvula protésica o FA estable.
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CONCLUSIONES

¢Iniciaria anticoagulacién en este caso? Probablemente no de
forma inmediata, salvo evidencia clara de FA persistente con alto
riesgo tromboembdlico y lesiones cerebrales pequefias sin trans-
formacion hemorragica. Reevaluaria el caso a los pocos dias con
nueva imagen.

¢Retiraria anticoagulacion en alguien ya anticoagulado por
FA? Si. Si existen embolismos cerebrales sépticos recientes con-
vendria retirar anticoagulacion, especialmente en la fase activa de
El; incluso, sin signos de HC. La reintroducciéon debe individuali-
zarse segun evolucion clinica y neurolégica.

En definitiva, el enfoque se debe individualizar, centrando la
atencidn en el balance riesgo/beneficio para optimizar el pronds-
tico. Pero, en resumen, ante la duda de si anticoagular o no, mejor
esperar.
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FRACTURA DE CADERA EN PACIENTE ANCIANA PLURIPATOLOGICA CON FIBRILACION AURICULAR:
UN ABORDAJE COMPLE)JO Y LLENO DE MATICES
Irene Criado Martin e Inés Suescun Colomo

CASO CLiNICO
Motivo de consulta:
Caida con dolor e impotencia funcional en cadera izquierda.

Antecedentes personales:

Hipertensioén arterial, cardiopatia valvular degenerativa, insuficien-
cia mitral al menos moderada con fraccion de eyeccién conservada,
fibrilaciéon auricular anticoagulado con Apixaban, enfermedad renal
croénica estadio 3-a, polimialgia reumatica, diverticulos de colon y sin-
drome vestibular periférico. Tratamiento previo: Betahistina 16 mg
1 ¢/12 h, Bisoprolol 2,5mg (1-0-1/2), Esomeprazol 20mg /24h, Loraze-
pam Tmg /24h, Mirtazapina 15 mg /24h, Paracetamol 1g /8h, Apixaban
2,5mg /12h.

Situacion basal (previa al ingreso). Fisica: camina con andador, in-
continencia de orina ocasional, ayuda en ducha; independiente para
todo lo demas (Indice de Barthel 85/100). Maneja el teléfono y lava
la ropa (Indice de Lawton 2/8). Mental: sin deterioro cognitivo, animo
preservado, insomnio manejado farmacoldgicamente. Social: vive en
domicilio sin barreras arquitecténicas, con uno de sus dos hijos (la otra
vive fuera de la comunidad). Nutricional: dieta variada, no pérdida de
peso, no disfagia. Otros sindromes geriatricos: hipoacusia leve, caidas
de repeticion, estrefimiento. Anamnesis: cuenta caida en domicilio,
precedida de mareo coincidiendo con un cambio postural. No pérdida
de conciencia ni traumatismo craneoencefalico. No otra sintomatolo-
gia acompanante. Refiere mareos frecuentes, con varias caidas en el
dltimo afo, habiendo cogido por ello mucho miedo a caer. No otra cli-
nica en la anamnesis por érganos y aparatos. Niega cambios recientes
en la medicacion. Exploracion fisica (al ingreso): peso 65 kilos, tensiéon
arterial 120/60, frecuencia cardiaca 110, saturaciéon mantenida, afebril.
Arritmica, sin ruidos patoldgicos a nivel pulmonar, abdomen anodino,
con miembro inferior izquierdo acortada y en rotacidn externa.

Pruebas complementarias:

Ubica- B Ingreso Reingreso

. Urgencias . -
cién traumatologia geriatria
Analitica Hb 121, FG: 35 Hb: 8.2, FG: 16 Hb 11, FG: 28
ECG FARVMa 89 Ipm | FAcon RVall0 lpm FA con RV 140
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Evolucién en la planta de Traumatologia:

Ingresa con el diagndstico de fractura subcapital de cadera iz-
quierda, para intervencién quirdrgica. Se realiza interconsulta a Geria-
tria y Hematologia (que indica terapia con Bemiparina, suspendien-
do Apixaban). La intervencién se realiza 60 h después de su llegada a
Urgencias, con colocacion de proétesis parcial. Como complicaciones
postquirdrgicas se detecta anemizacién de 4 puntos de hemoglobina,
gue requieren de 1 concentrado de hematies mas hierro endovenoso,
estrefimiento, retencién aguda de orina y taquicardia (FA con RVR a
10 latidos). Se realiza adecuado control del dolor, recibe tratamiento
precoz con fisioterapia, se suplementa dieta y se indican laxantes ora-
les para manejo de estreiimiento. Al alta, nueve dias después del in-
greso, camina con andadory ayuda de una persona, precisando ayuda
en actividades basicas, animo deprimido en el contexto de deterioro
funcional, vuelve a domicilio. Se indica tratamiento con Denosumalb,
suplementando calcio y vitamina D; se indica ejercicio fisico (Vivifrail
A); se indican suplementos hiperproteicos; se ajusta analgesia y se au-
menta dosis de Bisoprolol (de 3.75 a 5 mg cada 24h) y se reintroduce
Apixaban. Se intenta retirada de Lorazepam por aumentar riesgo de
caidas, sin lograrse. Se recomienda control de frecuencia cardiaca por
médico de Primaria y cuidador principal. Remitida a consultas exter-
nas (monogréaficas caidas).

Evolucioén tras el alta:

Consulta en dos ocasiones en Urgencias por frecuencias elevadas
(120 a 130 lpm), finalmente ingresa en Geriatria tras tres semanas del
alta, por FA con RVR a 140 Ipm y disnea. En el reingreso se descartan
razonablemente posibles eventos desencadenantes como infeccio-
nes respiratorias o de orina, asi como tromboembolismo pulmonar
(mediante gammagrafia). Se ajusta tratamiento con Digoxina y Biso-
prolol. Se logra controlar frecuencias, siendo alrededor de 100 lpm. Se
incentiva durante el ingreso la deambulacién con fisioterapia, dado
gue en domicilio no habia progresado en la recuperacién funcional
por miedo a caerse de nuevo y sobrecarga del cuidador. Es dada de
alta con deambulacién con andador y supervision. Indicamos segui-
miento tras tres semanas con analitica, teniendo FG habitual y digoxi-
nemia en rango. Se decide seguimiento muy estrecho por médico de
Primaria y Geriatria, por alto riesgo de intoxicacion digitalica, caidas y
deterioro de funcién renal.
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DISCUSION

La incidencia anual de fracturas de cadera en mayores de 65 aflos
es de 7 casos por cada 1.000 habitantes en Espafa (1) y la prevalencia
de FA es del 8,5% en mayores de 60 afios, con un incremento progre-
sivo con la edad, alcanzando un 16,5% en los mayores de 85 afios (2). La
incidencia de fracturas de cadera en pacientes con FA es significativa-
mente Mayor en comparacion con aquellos sin FA, debido a factores
de riesgo comun y uso de farmacos en FA, entre otros (3). La fractura
de cadera requiere de intervencién quirdrgica urgente y una de sus
complicaciones mas frecuentes es la amenizaciéon. Con el uso cada
vez mas frecuente de los anticoagulantes directos, en su mayoria sin
antidoto (a diferencia de los inhibidores de vitamina K), surge la pre-
ocupacion por el retraso en la intervencion. En cirugias mayores, en
varios estudios, se observa la seguridad de Apixaban con suspension
48h previo a la cirugia y reintroduccion 48h después (4), aunque en la
practica clinica con frecuencia se apliquen tiempos mayores.

Como en el caso presentado, es frecuente el mal control de la fre-
cuencia cardiaca en pacientes con FA tras una cirugia mayor y esto
se debe a diferentes factores, entre ellos estrés adrenérgico, pérdida
de volumen e inflamacidn (5). Tendemos a un control estricto de esta
con un objetico de 80 Ipm o menos; sin embargo, segun la American
Heart Association (AHA), un objetivo de frecuencia cardiaca de menos
de 110 Ipm es razonable para la mayoria de los pacientes con FA.

En este caso, la fractura de cadera no solo ha condicionado un mal
control de FC, sino un deterioro funcional y animico de la paciente, asi
como sobrecarga del cuidador y, en conjunto, el reingreso.

En pacientes ancianos pluripatoldgicos es frecuente encontrar do-
sis reducidas de Apixaban aunque no esté indicado (6). En muchas
ocasiones el limite es muy difuso (FG en torno a 30, peso variable) y
hay que individualizar en funcién del riesgo y la situacién clinica.

CONCLUSIONES
m  El mayor riesgo de fractura de cadera en personas con fibrila-
cidn auricular muestra lo importante que es saber cémo tratar
bien esta condicidn cuando un paciente ingresa por una frac-
tura de cadera.
m  Es importante considerar estrategias de prevencion de fractu-
ras de cadera en pacientes con FA, incluyendo la evaluacion y

tratamiento de la osteoporosis.
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m  Es fundamental un abordaje integral en el paciente con FA y
fractura de cadera dado que la evolucion clinica, funcional y
contexto social, estan intimamente relacionadas.
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CASO CLIiNICO
Varén de 90 afnos, que consulta por disnea subita de minimos es-
fuerzos de 48 horas de evolucion.

Antecedentes personales:

No alergias medicamentosas conocidas. Diabetes mellitus tipo 2.
Dislipemia. Hipertensiéon arterial. Enfermmedad renal crénica (ERC) es-
tadio 3aA3. Infecciones de tracto urinario inferior de repeticiéon. Ade-
nocarcinoma de proéstata tratado en 2011 con radioterapia y bloque
hormonal. Extirpacidon de dos carcinomas basocelulares en 2024.

Situacidon basal: independiente para actividades basicas de la vida
diaria y funciones superiores preservadas. Reside junto a su mujer en
su domicilio habitual y realiza vida activa.

Tratamiento habitual:

Cianocobalamina mensual, Telmisartan 80 mg/Amlodipino 5 mg
cada 24h, Linagliptina 2,5 mg/Metformina 850 mg cada 12 horas, Ator-
vastatina 20 mg cada 24 horas, Noctamid 1 mg antes de dormir, Silo-
dosina 8 mg cada 24horas.

ENFERMEDAD ACTUAL

Consulta por disnea sdbita de minimos esfuerzos de 48 horas de
evoluciéon con ortopnea la noche previa. No presenta aumento de
edemas en extremidades inferiores ni aumento de perimetro abdo-
minal. No dolor toracico o palpitaciones. Afebril.

Como hallazgo resefiable, el paciente asocia anemia microcitica
hipocrémica (Hb 10gr/dl) desde hace 5 meses, que no habia sido estu-
diada. No refiere exteriorizaciéon de sangrado.

Exploracion fisica

A su llegada a planta, tras pasar 48 horas en observaciéon con tra-
tamiento diurético endovenoso, presenta tension arterial de 133/83
mmHg, frecuencia cardiaca de 93 Ipm, temperatura de 37,2°C y sa-
turacidon de oxigeno de 96% con fraccidon inspirada de oxigeno de
36%.

Aceptable estado general, consciente, orientado en las tres esfe-
ras y colaborador. Taquipnea con habla entrecortada, tonos cardiacos
arritmicos con soplo sistélico en foco adrtico e hipofonesis en base
derecha. Abdomen blando y depresible, no doloroso a la palpacion. En
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extremidades inferiores minimos edemas con févea en puntos decli-
ves y pulsos periféricos simétricos.

Pruebas complementarias

Analitica sanguinea: anemia microcitica con una hemoglobina de
8,6 g/dl y un perfil ferropénico. Glucosa 182 mg/dl, urea 51 mg/dl,
creatinina 1,18 mg/d|, Filtrado glomerular 54ml/min/1,73m?2, pép-
tido natriurético de 12348 pg/ml. proteina C reactiva de 335 mg/l.
Electrocardiograma de urgencias: ritmo sinusal a 80 latidos por
minuto con bloqueo completo de rama derecha.
Electrocardiogramas en planta: fibrilacidén auricular (FA) paro-
xistica con ritmo ventricular a 80 latidos por minuto.
Radiografia de térax: indice cardiotoracico aumentado, con re-
distribucién vascular y derrame pleural bilateral con posible in-
filtrado en 16bulo inferior derecho.

Ecoscopia a pie de cama: base pulmonar derecha patréon Cy
en base pulmonar izquierda atelectasia con derrame pleural
moderado. Cava de 1,7 cm, colapsable a mas del 50% con la ins-
piracion. Fraccion de eyeccidon de ventriculo izquierdo que im-
presiona de limite o ligeramente reducida (Mitral Annular Plane
Systolic Excursion (MAPSE) 8 mm).

Gastroscopia: sin hallazgos relevantes. Se tomaron biopsias gas-
tricas con hallazgos de gastritis cronica (Helicobater pylori nega-
tiva) y biopsia duodenal sin lesién histoldgica significativa.
Colonoscopia: no se pudo completar por formacién de bucle
constante asociado a una mucosa friable.

Tomografia axial computarizada abdominal: colon derecho con
espasticidad y diverticulosis, sin otros hallazgos relevantes.
Dado que era el primer episodio de descompensacion cardiaca
y en vista de lo anteriormente mencionado, se solicitdé ecocar-
diograma transtoracico (ETT) reglado.

EVOLUCION

Se trata de un paciente de edad avanzada que ingresa por in-
suficiencia cardiaca con derrame pleural asociado en contexto de
FA paroxistica, neumonia derecha y anemia ferropénica. Durante
SuU ingreso presenta muy buena respuesta a tratamiento diurético
con mejoria de la congestidén en 48-72 horas. Se inicié tratamiento
con inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 y beta-
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bloqueante a dosis bajas. Se administrd tratamiento antibidtico de
forma empirica sin aislamientos microbioldgicos. Aunque no se ob-
jetivd exteriorizacion de sangrado durante el ingreso, dada la pronta
mejoria cardiorrespiratoria, para estudio de la anemia ferropénica se
realizd estudio endoscopico digestivo con los resultados previamen-
te mencionados. La anemia fue tratada con ferroterapia endoveno-
sa, administrando una primera dosis en urgencias y una segunda en
planta con una optimizacidén de hemoglobina de 9,4 g/dl.

Tras constatar una FA paroxistica con una puntuacién de 5 en la
escala CHA2DS2-VASCc, se inicid anticoagulacion con heparina de bajo
peso molecular y tras realizacién de estudio endoscdpico digestivo se
inicié tratamiento con Edoxaban a dosis de 30 mg/dia por ERC con
filtrado glomerular al alta de 46 ml/min/1,73m2.

Al mes fue valorado en consultas externas, pendiente de realiza-
cion de ETT reglado. El paciente referia notable mejoria clinica, incor-
porandose progresivamente a su vida habitual. Presentaba saturacion
de oxigeno basal de 95%, sin signos de congestion y manteniéndose
en FA con buen control de frecuencia cardiaca. Negaba exterioriza-
cién de sangradosy en la analitica presentaba hemoglobina de 12 g/dI
con niveles de hierro corregidos y reticulocitos de 1,6%.

DISCUSION

Al tratarse de un varén de edad avanzada y multiples comorbilida-
des que ingresa por insuficiencia cardiaca en el contexto de una ane-
mia, esfundamental valorar de maneraindividualizada laindicacién de
anticoagulacion teniendo en cuenta tanto el riesgo tromboembdlico
como el riesgo hemorragico, asi como la eleccién del anticoagulante.
El uso de Edoxaban en pacientes ancianos pluripatoldgicos con riesgo
de sangrado se considera una opcién segura y eficaz gracias a su per-
fil de seguridad y simplicidad en el manejo. Edoxaban ofrece una efi-
cacia comparable a Warfarina en prevenciéon de eventos tromboem-
bdlicos con un riesgo menor de hemorragias mayores, especialmente
intracraneales, lo cual es crucial en pacientes fragiles (1). Ademas, su
administraciéon una vez al dia y la ausencia de necesidad de controles
rutinarios mejoran la adherencia terapéutica, algo particularmente
importante en ancianos con regimenes complejos.

Desde una perspectiva clinica, el uso de Edoxaban se respalda por
evidencia sdlida en esta poblacién vulnerable. El estudio ETNA-AF Eu-
rope, que incluyé a mas de 13.000 pacientes, mostré que los indices de
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hemorragia intracraneal (HIC) y sangrado mayor en pacientes fragiles
tratados con Edoxaban fueron bajos, incluso en aquellos con insufi-
ciencia renal o multiples comorbilidades (2). En particular, la inciden-
cia anual de HIC en pacientes fragiles fue del 0,15%, comparado con el
0,27% en pacientes no fragiles.
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CASO CLiNICO

Varén de 71 aflos con episodios de mareo y disnea en los ultimos 3
dias. Atendido en Urgencias hospitalarias: “Fluter con respuesta ventri-
cular media (RVM) mantenida”, tras tratamiento oral con Bisoprolol 5
mg, recomendando seguimiento por su médico de Atencidn Primaria.

Antecedentes:

Cardiopatia isquémica, de perfil vasoespastico (coronariografia
con coronarias normales en abril de 2017).

Debut de fibrilacion auricular (FA) en el postoperatorio de cirugia
de cadera (octubre de 2020). Desde entonces ha presentado episo-
dios de FA paroxistica sintomatica (5-7 anuales), con respuesta ventri-
cular rapida. Ecoscopia normal y FEVI conservada. CHA2DS2-VASc 1,
HAS-BLED 1, anticoagulado con acenocumarol. Control de frecuencia
con Diltiazem 120 mg cada 12 horas.

Dislipemia, tratada con Simvastatina 40mg.

No alergias conocidas. No habitos toxicos.

Jubilado, vive en domicilio con su esposa. Vida independiente y ac-
tiva: hace gimnasia en domicilio, camina a diario durante una hora,
y cuida y juega habitualmente con su nieto de 9 afos, sin disnea ni
dolor toracico. Buen control de tension arterial esporadico.

ENFERMEDAD ACTUAL

Desde hace 3 dias, al realizar los gjercicios de gimnasia, comienza a
notar palpitacionesy sensacién de mareo, que impide hacer esfuerzos
y jugar al futbol con su nieto. Refiere cierta mejoria en Urgencias con
la medicacién pautada, pero ha vuelto a presentar el mismo cuadro.

La subida al centro de salud le provoca una disnea evidente, por lo
que las administrativas lo acompanan a la sala de Urgencias donde se
realiza un electrocardiograma (ECG).

En exploraciéon, niega dolor toracico y nauseas. No sudoracién, ni
disnea aunque menor sensacién de mareo. No ha presentado sincope.

No identifica ningdn desencadenante: no fiebre ni clinica infeccio-
sa, no toma alcohol ni otros téxicos, tampoco antinflamatorios u otros
farmacos adicionales.

Exploracion fisica:
Hemodindmicamente estable, con constantes vitales: tensién
arterial 104/87 mmHg, frecuencia cardiaca 110 latidos por minuto
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(lpm), temperatura axilar 35.3°C, saturacion de oxigeno 96% basal,
frecuencia respiratoria 18 respiraciones por minuto.

Buen estado general. Normohidratado y normoperfundido. Eup-
néico en reposo, sin taquipnea ni trabajo respiratorio. No ingurgita-
cion yugular. Auscultacién cardiaca arritmica, sin soplos audibles.
Auscultacion pulmonar: murmullo vesicular conservado, sin otros
ruidos ni areas hipofonéticas. Abdomen blandoy depresible, sin ma-
sas ni visceromegalias, no doloroso; ruidos hidroaéreos presentes.
Extremidades inferiores: No edemas ni signos de trombosis venosa
profunda. Se palpan pulsos periféricos simétricos, retromaleolares
débiles. Relleno capilar conservado, menor de 2 segundos.

Pruebas complementarias:

INR: 2.3. ECG: arritmico, fibrilacion auricular con conduccion ven-
tricular a 102 Ipm, con eje neutro y bloqueo de rama derecha, con
ondas T negativas en V1-4, ya presentes en trazados previos.

EVOLUCION

Ante la clinica, las constantes en el limite y el ECG, se le propone al
paciente acudir de nuevo a Urgencias, pero se niega por obligaciones
personales y porque se encuentra mejor en ese momento.

Se decide conjuntamente preparar un volante de derivacion a Ur-
gencias para acudir en el momento que presente el minimo dolor
toracico y se realiza interconsulta a Cardiologia para acordar el mejor
farmaco frenador en este caso, dados los antecedentes de angina va-
soespastica. A pesar de la indicacidn de antagonistas de los canales
de calcio (Diltiazem), se acuerda aumentar dosis de Bisoprolol, vista
la buena tolerancia en Urgencias y en episodios previos (con estrecha
vigilancia). Se decidi¢ instaurar Bisoprolol 2.5 mg cada 12h y revision a
diario en el centro de salud con ECG. Durante los siguientes 4 dias, se
aumento progresivamente la dosis hasta 5mg cada 12h, comprobando
buena tolerancia y ausencia de dolor toracico. Al cabo de los 7 dias,
el paciente acudidé con los mismos sintomas pero con peor aspecto
general, disnea de pequefos esfuerzos, crepitantes finos en bases pul-
monares y edemas maleolares, tension arterial de 98/77 mmHg, fre-
cuencia cardiaca 128 lpm y sin mostrar mejoria en el ECG.

Se decidid enviarle a Urgencias para realizar un mejor control de
la frecuencia cardiaca. El paciente fue ingresado en observacién y se
administré Bisoprolol oral y Amiodarona endovenosa para conseguir
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controlar la frecuencia de la FA con respuesta ventricular rapida. In-
cluso se logré la reversion a ritmo sinusal antes del alta. También se
inicié tratamiento diurético (Furosemida 40mg) ante los signos de in-
suficiencia cardiaca leve que presentaba tras 10 dias de evolucién.

Finalmente, fue valorado en consulta de Cardiologia:

- Se actualizé la ecografia cardiaca: ventriculo izquierdo de es-
pesor parietal, tamanfo y funcién sistélica global normal; patrén
de llenado aparentemente normal; ventriculo derecho normal;
insuficiencia mitral leve degenerativa; auricula izquierda ligera-
mente dilatada (en anteroposterior, 37 mm); raiz adrtica de ta-
mano normal; sin derrame pericardico.

- Sedecidié cambiar el anticoagulante de Acenocumarol a Edoxa-
ban, por comodidad del paciente: CHA2 DS2-VA 1, HAS-BLED 1,
con tiempo en rango terapéutico >60% con acenocumarol.

- Se mantiene Bisoprolol 5 mg cada 12 horas.

- Se cita en consulta especifica de arritmias para valoracién y es-
tudio por “episodios de FAy flUter no comun paroxisticos”.

DISCUSION

La FA es una de las enfermedades cardiacas mas frecuentes, con
gran impacto en todos los niveles asistenciales. Ademas de producir
sintomas que reducen la calidad de vida, los pacientes presentan ries-
go elevado de sufrir accidente cerebrovascular (ACV), insuficiencia car-
diaca y otros eventos tromboembdlicos (dano cerebral subclinico), lo
gue contribuye a un mayor riesgo de mortalidad asociado a FA (1).

En nuestro caso, el paciente presentaba episodios paroxisticos de
FA y fldter auricular, que es otra arritmia frecuente (317 por 100.000
personas-afno en sujetos mayores de 50 afos) y que coexisten en mas
del 50% de los pacientes con fluter (2).

Las nuevas guias defienden un abordaje personalizado de cada
caso, acorde a la evolucién particular de cada paciente, a través de
estrategias como AF-CARE. En ella se debe realizar (C) una busqueda
activa de comorbilidades y factores de riesgo, (A) prevencion del ACV
y tromboembolismos, (R) reduccion de los sintomas y comorbilidades
a través de un control eficaz del ritmo y/o la frecuencia en cada caso, y
(E) reevaluacioén de cada aspecto en los diferentes niveles asistenciales,
dadas las comorbilidades cambiantes (1).

En nuestro caso, se buscod un abordaje personalizado y coordinado
entre los diferentes niveles asistenciales, no encontrando factores de
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riesgo adicionales en el presente episodio (C), garantizando una ade-
cuada anticoagulacién (INR en rango y posterior cambio a anticoagu-
lantes orales) (A), buscando la mejor estrategia de control de sintomas
(inicialmente control de frecuencia, y posterior resolucion de la clinica
al realizar reversiéon farmacoldgica y valoracion futura de procedimien-
tos avanzados para prevenir nuevos episodios) (R) y reevaluacion en
cada nivel asistencial (Atencién Primaria, Urgencias y Cardiologia). A
nivel de Atencidn Primaria el control de frecuencia y ritmo supone un
reto en algunos pacientes con episodios de arritmia rapida. Sin em-
bargo, la capacidad de seguimiento estrecho, el uso de guias clinicas
actualizadas y la comunicacién con otros niveles asistenciales pueden
ser la clave para ofrecer al paciente el tratamiento mas adecuado.
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CASO CLiNICO

Paciente de 65 afos, que acude al servicio de Urgencias por cuadro
de malestar general consistente en astenia, edemas en EEll y epigas-
tralgia.

Antecedentes personales:
Factores de riesgo cardiovascular: HTA, Dislipemia, sobrepeso.

Historia cardiolégica previa:

Seguimiento en consultas de cardiologia desde 2006 por valvu-
lopatia reumatica mitral, ultimo control ecogréafico: doble lesiéon mi-
tral con estenosis leve-moderada e insuficiencia moderada (lI-111/1V).
Ventriculo izquierdo no dilatado con FEVI (fraccion de eyecciéon del
ventriculo izquierdo) conservada. PSAP (Presién Sistélica de la Arte-
ria Pulmonar) estimada de 30 mmHg. Funcidn de ventriculo derecho
conservado. Auricula izquierda dilatada 49 mmL.

Otros:

Mutacién V Leiden. Trombosis venosa profunda (TVP) recurrente
en tratamiento con sintrom. Crisis convulsiva tdnico-clénica, posible
crisis secundariamente generalizada. Migrafia con aura visual.

ENFERMEDAD ACTUAL

El paciente acude a Urgencias por cuadro de malestar general con-
sistente en astenia de una semana de evolucioén, discreto aumento de
edemasy epigastralgia de caracteristicas urentes, principalmente tras
las comidas.

Ultima revision cardioldgica hace 8 dias. En ese momento, el pa-
ciente estaba asintomatico desde el punto de vista cardioldgico. Se
objetivd caida en fibrilacidon auricular (FA) con respuesta ventricular
rapida a 118 Ipm. Ecoscopia: doble lesion mitral con estenosis e insu-
ficiencia moderadas. Se inicia estrategia de control de frecuencia au-
mentando dosis de Bisoprolol a 5 mg/12h y revisién con ecocardiogra-
ma reglado en 6 meses.

Tratamientos previos:

Sintrom 4 mg segun controles de hematologia. Atorvastatina 10
mg 0-0-T; Acediur 20/12,5 mg 0-0-1; Trileptal 300 mg 2-0-2.
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Exploracioén fisica:

Contantes: Tension arterial 117/77 mmHg, frecuencia cardiaca 83
latidos por minuto (Ipm), saturacion basal 96%, afebril.

Paciente presenta buen estado general. Consciente y orientado,
bien perfundido. Eupneico en reposo.

Auscultacion cardiaca arritmica, soplo sistdlico en foco mitral con
irradiacion axilar, auscultaciéon pulmonar sin ruidos sobreafiadidos.
Edemas maleolares hasta tercio inferior tibial. Pulsos periféricos pre-
sentes y simétricos. No presenta signos de ingurgitacion yugular.

Exploraciéon abdominal: blando y depresible, sin masas ni mega-
lias. Dolor a la palpacidn de epigastrio. Ruidos de peristaltismo conser-
vados. No signos de irritacion peritoneal.

Pruebas complementarias:

-  ECG: FA con RVM rapida a 130 Ipm. Eje QRS dentro de la nor-
malidad. QRS estrecho sin alteraciones de la repolarizacion.
Se repite ECG y se realiza tira de ritmo tras exploracion donde se
observa ECG: FA con RVM a 90 Ipm. QRS estrecho sin alteracio-
nes de la repolarizacion.

- Analitica de sangre: hemograma sin alteraciones. Coagulacion
con INR 3. Funcién renal conservada. lones en rango. NT-proB-
NP 7000.

- Radiografia de térax no presenta alteraciones significativas.

- Se realiza ecoscopia a pie de cama en la que se aprecia: doble
lesion mitral con estenosis e insuficiencia moderadas (I1/111-1V)
ventriculo izquierdo no dilatado con FEVI conservada. Ventri-
culo derecho normal. Auricula izquierda dilatada. No derrame
pericardico.

EVOLUCION

Durante su estancia en Urgencias, el paciente permanece hemo-
dindmicamente estable. En la exploracién se registran FC en torno a
90-100 lpm, pese a primer ECG registrado con FA a 136 Ipm. Se admi-
nistra una Omeprazol 40 mg y 2 g de Metamizol iv con mejoria clara
de la epigastralgia. Asi mismo, se administra 20 mg de Furosemida iv.

Se decide el alta del paciente a domicilio con diagnéstico de posi-
ble insuficiencia cardiaca con funcidén preservada, en paciente con FA
y valvulopatia reumatica. Se prescribe para el domicilio Furosemida
20 mg/24 vo con control en una semana por parte de su médico de
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Atencién Primaria. Mantenemos estrategia de control de frecuencia y
anticoagulacién con sintrom. En funcidn de evoluciéon, plantear ade-
lantar cita con Cardiologia o realizar interconsulta no presencial.

DISCUSION

La prevalencia de la FA se ha visto en aumento en los Ultimos afos,
siendo esta la arritmia mas prevalente, con una estimacién aproxima-
da de 50 millones de personas en 2020. En nuestro caso, nos encon-
tramos ante un paciente con un riesgo incrementado de presentar
FA, en concreto la prevalencia de FA en paciente con valvulopatia reu-
matica oscila entre el 29% y el 70 %.

La valvulopatia reumatica es causada por una respuesta anormal
tras una infecciéon por el Streptococcus pyogenes, lo que conlleva un
remodelado valvular, siendo el mas comun la estenosis mitral y el mas
relacionado con la FA la valvulopatia mitral mixta con insuficiencia tri-
cupidea.

En cuanto al tratamiento de nuestro paciente en el momento del
debut de FA, se opta por un tratamiento de control de frecuencia,
dado que ese momento el paciente se encontraba asintomatico. En
caso de presentar una valvulopatia con presencia de sintomas limi-
tantes (NYHA Il o IV), se deberia considerar la intervencion valvular y
se podia plantear conjuntamente a modo de control de ritmo la reali-
zacion de una ablacién.

El segundo aspecto importante en el manejo de la FA es |la anticoa-
gulaciéon; nuestro paciente ya se encontraba anticoagulado por trom-
bosis de repeticion con factor genético predisponente, sin embargo,
en el caso contrario tendria indicacion de anticoagulacién con farma-
cos antagonistas de vitamina K, independientemente del CHA,;DS,-
VASc, dado que, la estenosis mitral reumatica moderada tiene un alto
riesgo de tromboembolismo. La elecciéon de antagonistas vitamina K
se debe principalmente a la falta de evidencia que respalde el uso de
los anticoagulantes directos en esta poblacién especifica.

Por dltimo, hay que destacar el aparente debut de insuficiencia
cardiaca conservada (IC-FEc), dada la presencia de signos indirectos
de ello, como son la presencia de edemas y un NT-proBNP elevado.
Aunque esto podria parecer sencillo, el diagndstico de IC-FEc en pa-
cientes que a su vez presentan FA resulta un reto.

La coexistencia de ambas patologias, es relativamente frecuente
y complica la identificaciéon de la IC-FEc, ya que ambas condiciones

A g
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pueden presentar sintomas superpuestos, asi como, comparten fac-
tores de riesgo y mecanismos subyacentes

Como bien sabemos la FA se detecta con relativa facilidad median-
te electrocardiograma, pero el diagndstico de IC-FEc, requiere una
evaluacién mas completa que considere sintomas, hallazgos clinicos,
alteraciones estructurales y funcionales del corazén, biomarcadores y
parametros hemodinamicos. Es por esto que en este paciente podria-
mos plantear un posible diagndstico de IC-FEc, sin embargo necesita-
mMos una evaluacién a largo plazo.

Para facilitar esta tarea, es fundamental contar con algoritmos y
herramientas especificos que permitan diferenciar la IC-FEc de ma-
nera mas fiable como son HFA-PEFF y H2FPEF sin embargo han de-
mostrado una precision moderada en pacientes con FA, por lo cual
siempre deben ir acompafnadas de una adecuada valoraciéon por el
clinico.
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CASO CLiNICO

Mujer de 53 afos, natural de Colombia, que tras sospecha de lesion
tumoral tibial derecha se inicia proceso diagndstico. Entre sus ante-
cedentes personales destacan lupus eritematoso sistémico, miopatia
inflamatoria y miositis orbitaria de probable etiologia autoinmune, sin
habitos toxicos a destacar.

En este caso, el proceso diagndstico se inicia mediante una ecogra-
fia de bultoma doloroso en vientre muscular tibial anterior y se com-
pleta estudio mediante resonancia magnética (RM) con resultado de
“hallazgos compatibles con sarcoma/mixofibrosarcoma”, por lo que se
realiza biopsia. Se confirma por anatomia patoldgica la presencia de
sarcoma de alto grado compatible con tumor de la vaina del nervio
periférico maligno. Ante estos hallazgos, se decide cirugia y braquite-
rapia de la lesion tras tomografia computarizada por emisién de po-
sitrones (PET-TC), donde se observa un nddulo pulmonar en lébulo
superior izquierdo (LSI) sugestivo de metastasis, actividad metabdlica
en hilio contralateral inespecifico, lesion nodular en la regidn poplitea,
asi como aumento de actividad metabdlica de la lesion intramuscular
del compartimento anterior de la tibia derecha y aumento de acti-
vidad del recorrido vascular en relacién con ectasia por compresion.
Tras esto, se extirpa la lesidon principal y metdstasis del hueco popliteo
ipsilateral, con colocacion de implante de braquiterapia para braqui-
terapia perioperatoria (20 y en 5 fracciones).

A todo el proceso oncolégico, hay que afiadir que, durante esos
meses de estudio, la paciente ha permanecido con dolor intenso en
la pierna; tanto por las lesiones y el compromiso a nivel del paquete
vasculonervioso, como por los procedimientos quirdrgicos realizados,
limitando su movilidad al uso de dos bastones y una ortesis de tobillo
favoreciendo el sedentarismo e inmovilizacion gran parte del dia. Al
mes de la cirugia, acude de forma programada para LA realizacién
de una ecobroncoscopia (EBUS-TBNA) para completar estudio de ex-
tensién oncolégico, asi como descartar un tumor sincrénico de ori-
gen pulmonar. Se localiza adenopatia derecha a nivel 11R, mediante
EBUS-TBNA, y a su lado se observa en el interior de la arteria pulmo-
nar una imagen sugestiva de trombo, por lo que se solicita AngioTC
qgue confirma el diagndstico de trombo tumoral en la arteria pulmo-
nar derecha e infarto pulmonar en Iébulo inferior derecho (LID), au-
mento del tamano del nédulo de LSl y aparicion de nédulo en LID

(Figural).
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En ese momento, se decide ingreso en planta de hospitalizacion
para estudio y se inicia anticoagulaciéon con heparina de bajo peso
molecular (HBPM) a mg/kg cada 12h (70 mg/12h). La paciente presen-
ta dolor pleuritico submamario izquierdo y aumento de edemay em-
pastamiento de extremidad inferior derecha (EID). En el ecodoppler
de EID se objetiva trombosis venosa profunda (TVP) en vena poplitea
derecha y secuelas postquirdrgicas (hematomas y osteotomia de pe-
roné).

Sin embargo, a los dos dias de ingreso presenta episodio de he-
moptisis franca. Se decide vigilancia clinica y, en caso de nuevo episo-
dio, retirar anticoagulacién y dar preferencia a la clinica hemorragica,
puesto que la TVP no es proximal y el trombo pulmonar probable-
mente sea de origen tumoral.

Por otra parte, se inicia quimioterapia con doxorrubicina e ifosfa-
mida ante anatomia patolégica de tumor de alta agresividad, creci-
miento del tumor y aparicion de nuevas lesiones sugestivas de me-
tastasis. Al alta y tras valorar riesgo-beneficio de anticoagulacion y
buscando un mayor control tras el antecedente de hemoptisis recien-
te, se mantiene HBPM a dosis terapéuticas. Un mes mas tarde, ya en
consultas, se decide modificar anticoagulacién, iniciando tratamiento
con Edoxaban 60 mg/24h por los antecedentes descritos (TEP, TVP,
neoplasia en tratamiento).

En los controles posteriores mediante TC y PET-TC se objetiva pro-
gresion tumoral a nivel pulmonar con apariciéon de nuevos nédulos y
aumento de tamafo de los previos, lesidon de partes blandas que rom-
pe 6° arco costal izquierdo, gran derrame pleural derecho, importante
tumoracién en pierna derecha y probable metastasis dsea en diafisis
tibial y peroné. Ademas de nuevo defecto de replecién en arteria lobar
de l6bulo medio en TC, y persistencia de TVP de aspecto crénico, por
lo que se decide mantener anticoagulaciéon con Edoxaban hasta el
momento actual, en paciente con funcién renal normal.

DISCUSION

Este caso representa un ejemplo paradigmatico de tromboem-
bolismo venoso (TEV) en una paciente diagnosticada de tumor de la
vaina del nervio periférico maligno metastasico, donde coexisten fac-
tores de riesgo de trombosis de etiologia diversa (factores de riesgo
moderado como el LES, quimioterapia, cdncer metastasico, TVP, ciru-
gia o factores de riesgo leve como inmovilizacién y reposo en cama >3
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dias, mecdanicos por la compresién vascular, obesidad por inflamaciéon
sistémica) (1). Ademas de la complejidad del caso a nivel diagnoéstico
y terapéutico por la concomitancia de la TVP en la vena poplitea dere-
cha, la trombosis de origen tumoral en la arteria pulmonary el infarto
pulmonar asociado.

En pacientes oncoldgicos, el TEV es una complicaciéon frecuente
con una incidencia del 20% del total, ademas de presentar mayor mor-
bimortalidad y complicaciones hemorragicas y trombodticas. Por eso,
se podria evaluar el riesgo de ETEV con escalas ambulatorias como
la escala de Khorana; no obstante, esta escala no tiene en cuenta los
sarcomas, a pesar de mayor riesgo de trombosis (2,3,4).

La identificacion de un trombo tumoral en arteria pulmonar, ob-
servada mediante EBUS, es una manifestacion muy poco frecuente
pero reconocida en la literatura (5,6). La observaciéon de un trombo
intravascular mediante EBUS presenta una buena correlacién con los
hallazgos del AngioTC, tanto a en trombos centrales como en ramas
mas periféricas (7). A diferencia del tromboembolismo clasico, el trom-
bo tumoral puede no responder completamente a la anticoagulacion,
lo que obliga a un manejo individualizado. La eleccidn del tratamiento
anticoagulante también representa un reto. Las guias actuales reco-
miendan heparinas de bajo peso molecular (HBPM) como primera li-
nea en pacientes oncoldgicos con TEV al inicio de la fase aguda, para
en la fase crénica cambiar a anticoagulantes orales directos (ACOD)
gue han emergido como una alternativa oral seguray eficaz en deter-
minados subgrupos (8).

Por ultimo, cabe destacar la importancia del diagndstico precoz de
TEV en este caso mediante EBUS, para completar de forma multimo-
dal con AngioTC y PET-TC, y asi caracterizar adecuadamente tanto la
extension tumoral como el componente trombdtico, lo que refuerza
la complejidad e importancia de la evaluacién multidisciplinar en es-
tos pacientes tan complejos.
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Figura 1: A) Imagen ecobroncoscopica sugestiva de trombo flotante en el interior de
la arteria pulmonar derecha. B) Angio-TC tordcico con contraste. Defecto de deplecion
nodular en arteria pulmonar derecha.
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DIAGNOSTICO Y TRATAMIENTO DE LA TROMBOSIS VENOSA PROFUNDA (TVP) DISTAL EN
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IRigo Poyo Molina

INTRODUCCION

El tromboembolismo venoso (TEV) es una complicacién frecuente
en pacientes con cancer, especialmente en fases avanzadas de la en-
fermedad o durante tratamiento activo. En Atencién Primaria (AP), la
sospecha clinica exige un abordaje agil y razonado que combine es-
calas de prediccidn clinica y pruebas de imagen si se dispone de ellas.
En este caso, se presenta el manejo integral de una trombosis venosa
profunda (TVP) distal en un paciente oncoldgico, diagnosticada me-
diante ecografia clinica y tratada desde Atencién Primaria.

CASO CLiNICO

Varén de 68 aflos con antecedente de adenocarcinoma de proésta-
ta Gleason 8, en tratamiento hormonal de deprivacién androgénica y
pendiente de inicio de radioterapia paliativa por diseminacion ésea.
Acude a consulta por edema progresivo y dolor en la pierna izquierda
de cuatro dias de evolucion. Sin antecedentes personales ni familiares
de trombosis previas.

Exploracion fisica y hallazgos clinicos:

m  Dolor a la compresion gemelar izquierda.

m  Edema infra patelar con discreta asimetria de perimetros (2cm
de diferencia con la pierna contralateral).

= No signos inflamatorios, no févea.
Pulsos distales presentes y simétricos.
Ausencia de disnea, dolor toracico, taquipnea o desaturacion
(saturacidon de oxigeno 97% basal, frecuencia respiratoria 14
rom).

Valoracién inicial: Escala de Wells modificada.

Se aplica la escala de Wells modificada para la evaluacién de la
probabilidad pretest de TVP, obteniendo un total de 3 puntos, lo que
indica una alta probabilidad de trombosis venosa profunda. Esta pun-
tuacion se desglosa de la siguiente manera:

item Valoracién
Cancer activo (en tratamiento) +1 punto
Edema de toda la pierna +1 punto

Dolor a la palpacién del trayecto venoso profundo +1 punto

Total +3 puntos
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Algoritmo visual: Calculo de la probabilidad clinica de TVP (Figura1).

Diagndstico ecografico en consulta. Se realiza Ecografia Doppler
desde la consulta de AP, siguiendo el protocolo de exploracién com-
presiva de tres puntos:

»  Vena femoral comun: permeable y compresible (Figura 2).

m  Vena poplitea: permeable y compresible (Figura 3).

m  Vena tibial posterior: ocupacién parcial, no compresible, hallaz-

go compatible con TVP distal (Figura 4).

Diagnoéstico:
Trombosis venosa profunda distal izquierda en paciente oncoldgi-
co activo.

Intervencion terapéutica.

Desde consulta de AP se decide:

= |niciartratamiento con heparina de bajo peso molecular (Enoxa-
parina) a dosis de 1 mg/kg cada 12 horas (dosis terapéutica).

m  Explicar el probable diagnostico, evolucion esperada y signos
de alarma.

m  Realizar interconsulta no presencial al servicio de Hematologia
(Unidad de Coagulacién) para seguimiento y eventual decision
sobre duracién del tratamiento anticoagulante.

»  Se recomienda mantener reposo relativo con movilizacién sua-
ve, mantener la pierna en alto, siempre que sea posible, y vigilar
signos de progresiéon (aumento del dolor, edema o disnea), acu-
diendo a Urgencias si aparecen.

SEGUIMIENTO Y EVOLUCION

A los diez dias se cita al paciente para revisidn en consulta, don-
de se objetiva disminucién del edema y dolor. El paciente tolera bien
la anticoagulacion. Desde Hematologia se recomienda mantener la
HBPM al menos durante 6 meses, dada la condicién oncoldgica activa.

DISCUSION

Este caso ilustra un abordaje integral, resolutivo y seguro del TEV
asociado a cancer desde AP. Se destaca el uso de herramientas clini-
cas (escala de Wells) para evitar exploraciones innecesarias y el valor
afadido del ecografo como elemento clave en la toma de decisiones.
La accesibilidad al ecoégrafo en consulta permite a los médicos de AP
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diagnosticar y tratar con seguridad eventos graves como la TVP, op-
timizando recursos y mejorando la atencidn del paciente oncoldgico.

Con todo ello se plantea un enfoque proactivo en el inicio del tra-
tamiento desde AP, sin demoras ni derivaciones innecesarias, promo-
viendo una atencién mas eficiente y centrada en el paciente.

BIBLIOGRAFIA

1. Garcia de Casasola G, Torres Macho J. Manual de Ecografia Clinica. 1.7 ed.
Madrid: Grupo de Trabajo de Ecografia Clinica, Hospital Infanta Cristina; 2012.

2. Khorana AA, Noble S, Lee AYY, Soff G, Meyer G, O'Connell C, et al. Cancer-
associated venous thromboembolism. Nat Rev Clin Oncol. 2022;19(5):305-18.

3. Lyman GH, Carrier M, Ay C, Di Nisio M, Hicks LK, Khorana AA, et al. Vienous
thromboembolism prophylaxis and treatment in patients with cancer:
ASCO guideline update. J Clin Oncol. 2021,39(36):4199-213.

4. Ministerio de Sanidad. Guia de Practica Clinica sobre el manejo del
tromboembolismo venoso. Madrid: Ministerio de Sanidad; 2020.

5. NICE. Venous thromboembolic diseases: diagnosis, management and
thrombophilia testing. NICE guideline [NG158]. London: National Institute
for Health and Care Excellence (NICE); 2020.

131




Il CLINIC CONTEST NAVARRA En Fibrilacién Auricular, Tromboembolismo Venoso asociado al Cancery
Control de Dislipemia con Terapia Oral en el &mbito sanitario de Navarra
Tromboembolismo venoso asociado a cancer

Calculo de la probabilidad

clinica TVP (escaa de Wells)

| |

TVP improbable TVP probable

Dimero D
Ecografia por

i i compresion

. sistema venoso
Negativo . oo
simplificada

Ecografia por
compresion
sistema venoso
simplificada

!

Negativo

Diagndstico Repetir ecografia

Diagndstico de TVP
muy poco probable.
Es seguro no
anticoagular

probable de por compresion
TVP.Valorar sistema venoso
confirmacién antes simplificada a los
de anticoagular* 10-14 dias

Figura 1: Cdlculo de la probabilidad clinica de TVP. Imagen tomada del Manual de
Ecografia Clinica de Garcia de Casasola y Torres Macho (2012).

*En hasta un 3-5% de los casos puede haber falsos positivos en el diagndstico de TVP con
ecografia por compresion.
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Figura 2: Comparativa
ecografica de la vena femoral
comun (sin compresion a la
izquierda y con compresion a
la derecha).

Figura 3: Comparativa
ecogrdfica de la vena poplitea
(sin compresion a la izquierda
y con compresion a la
derecha).

Figura 4: Ocupacion
parcial de vena tibial
posterior con falta de
compresibilidad.

133 4




BOEMBOINSIVIC



Il CLINIC CONTEST NAVARRA En Fibrilacion
Auricular, Tromboembolismo Venoso
asociado al Cancer y Control de Dislipemia
con Terapia Oral en el &mbito sanitario de
Navarra

CASOS PRESENTADOS

ACCIDENTE
CEREBROVASCULAR
EN RELACION A
CALCIFICACION
CASEOSA DEL
ANILLO MITRAL.
¢ANTICOAGULAMOS?

e

Andoni Fernandez Gonzélez.
MIR. Cardiologia.
Amaia Martinez Leén.
Cardiologia.
Amaia Loyola Arrieta.
MIR. Cardiologia.
Hospital Universitario de Navarra (HUN).



https://colegiodemedicos.es/
https://www.daiichi-sankyo.es/

Il CLINIC CONTEST NAVARRA En Fibrilacién Auricular, Tromboembolismo Venoso asociado al Cancery
Control de Dislipemia con Terapia Oral en el ambito sanitario de Navarra
Tromboembolismo venoso asociado a cancer

CASO CLiNICO

Mujer de 73 aflos con accidente isquémico transitorio en junio
2023. En el ecocardiograma transtoracico (ETT), insuficiencia mitral
(IM) moderada degenerativa con necrosis licuefactiva (NL) asociada
sobre calcificacion anular mitral (CAM) posterior.

Cuatro meses después, ingresa por accidente cerebrovascular
(ACV), objetivandose durante el ingreso fibrilaciéon auricular (FA) de
novo. En resonancia magnética cerebral, se evidencian multiples in-
fartos subagudos precoces de probable etiologia cardioembdlica,
iniciando anticoagulaciéon. Ante febricula, se extraen hemocultivos y
serologias para microorganismos tipicos y atipicos, resultando nega-
tivos.

En ETT y ecocardiograma transesofagico (ETE) se observd progre-
sion de IM siendo severa por perforacion de valva (tipo | de Carpen-
tier) a nivel posterior, adyacente al area de calcificacion caseosa del
anillo mitral (CCAM) e imagenes vibratiles sugestivas de vegetacio-
nes (Figura 1), sospechandose endocarditis infecciosa (El). Se amplid
estudio con tomografia computarizada (TC) cardiaca, que evidencia
NL de gran extensiéon involucrando miocardio inferior y velo posterior,
ademas de solucién de continuidad de pared calcificada adyacente a
base de P2-P3 (Figura 2A, B, C), reforzando la posibilidad de rotura de
la misma como foco emboligeno. Solicitamos PET 18F-Fluorodesoxi-
glucosa, que muestra captacién anular mitral hipermetabdlica hete-
rogénea compatible con proceso infeccioso activo (Figura 2D).

Se presenta en sesion médico-quirdrgica, optandose por recambio
valvular mitral quirdrgico pese a dificultad técnica de la intervencion.
Durante el procedimiento se visualiza severa calcificacion del anillo
posterior con NL, dejando una cavidad de 30x10mm. Se extirpan las
valvas y se ancla bioprétesis mitral, apoyada en la porcién posterior del
anillo mitral sobre bandas de pericardio bovino. En analisis de pieza
quirdrgica, presencia de inflamacién crénica con ausencia de infec-
cidn activa. Posteriormente, buena evolucién, con prdétesis normofun-
cionante y ausencia de nuevos eventos embdlicos.

DISCUSION

La CAM es un proceso créonico degenerativo predominante a ni-
vel posterior del anillo fibroso mitral, asociado principalmente a edad
avanzada, sexo femenino, enfermedad renal y factores de riesgo de
aterosclerosis (1) cuya presencia implica un riesgo de ACV estimado
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del 4,8 al 24,1% (2). La CCAM es una variante infrecuente (<1%), de con-
tenido licuefactivo (3), asociada a mayor riesgo de ACV embodlico.

Existe discrepancia respecto al manejo. Algunos autores recomien-
dan seguimiento estrecho en asintomaticos e intervencién quirdrgi-
ca ante embolismo, aumento del riesgo embdlico y/o indicacion por
valvulopatia (3). Otros recomiendan intervencién quirdrgica indepen-
dientemente de sintomas y eventos embodlicos (4).

Respecto al tratamiento médico, algunos autores plantean anti-
coagulacidn como terapia preventiva en los casos de comunicacion
de la CAM con cavidades cardiacas, independientemente de su aso-
ciacion con fibrilaciéon auricular (5).

Sin embargo, otras publicaciones como las de Chevalier B et al,
2011; De Hemptinne et al, 2015; Dietl CA et al, 2016; o Fujiwara M et
al, 2022; describen 3 mecanismos embodlicos posibles de la CCAM:
desprendimiento directo de elementos calcificados, embolizacién
del material fibrinoso, 0 embolizacién del material caseoso mediante
fistula. En consecuencia, la antiagregacion y anticoagulacion, resulta-
rian inefectivas (2,3,4,6).

En nuestro caso, el estudio de imagen multimodal sugiere rotura
de la calcificacion y embolizacién del material caseoso como meca-
nismos fisiopatoldgicos posibles del accidente cerebrovascular; por lo
que el inicio de la anticoagulaciéon fue indicada por la deteccién de
fibrilacion auricular y no por la CCAM con evento embdlico asociado.

CONCLUSIONES

La MACy especialmente la CCAM aumentan el riesgo cardiovascu-
lar y tienen potencial embdlico. La cirugia podria ser una opcién para
evitar complicaciones embdlicas. Actualmente no existe evidencia
para apoyar la anticoagulacion de forma rutinaria en estos pacientes
con el objetivo de prevenir eventos embdlicos.
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Figura 1: Ecocardiograma
transesofdgico.

Ay B: necrosis licuefactiva
(NL)del anillo mitral
posterior (circulo) con
imdgenes moviles
sugestivas de vegetacion
(flecha).

Cy D: Insuficiencia mitral
(IM) severa excéntrica por
perforacion/fistulizacion
y desestructuracion de
calcificacion caseosa del
anillo mitral (CCAM).

Figura 2: Ecocardiograma transesofdgico.

Ay B necrTC (A, B, C)y PET 18F-FDG (D)

A, By C: CCAM con necrosis licuefactiva (NL) extensa involucrando miocardio inferior y
velo posterior mitral, con solucion de continuidad de la pared calcificada (flecha).

D: hipercaptacion del drea de NL (flecha).
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EMBOLISMO PULMONAR, MAS ALLA DE LA TROMBOEMBOLIA
Amaia Loyola Arrieta, Marina Virosta Gil y Andoni Ferndndez Gonzdlez

CASO CLiNICO

Varon de 49 afos, con consumo ocasional de vino, exfumador (IPA
30 paquetes-anos), ex usuario de drogas por via parenteral (UDVP),
con consumo habitual de heroina entre los 20 y los 25 aflos. Ademas,
presenta antecedentes de hepatitis 1984 con serologias positivas para
VHC y VHB, y negativa para VIH.

En junio de 2023, el paciente presenta durante varios dias cuadro
de febricula, tiritona y dolor en regién escapular, resistente a la anal-
gesia convencional. A pesar de ello no consulta.

A finales de septiembre de 2023, comienza nuevamente con fe-
bricula matutina asociada a dolor pleuritico izquierdo y clinica geni-
torurinaria. En esta ocasion consulta con su médico de Atencién Pri-
maria, quien realiza una radiografia de térax en la que se objetiva un
infiltrado en I6bulo inferior izquierdo (LII). Asimismo, se solicita urocul-
tivo. Ante la sospecha de infeccidn respiratoria se inicia tratamiento
empirico con levofloxacino durante 9 dias, quedando pendiente de
resultados de urocultivo. El paciente presenta mejoria inicial, con re-
caida de la febricula. En el urocultivo se aisla E. faecalis. Ante |a falta de
respuesta y el nuevo aislamiento microbioldgico, se inicia tratamien-
to con amoxiclina-clavulanico. La evolucidn posterior es desfavorable
con persistencia de la clinica, motivo por el cual acude a Urgencias.
Se realiza nueva radiografia de térax en la que se objetiva un nuevo
infiltrado en LII. Analiticamente destaca una PCR de 225 mg/L, sin al-
teraciones en el hemograma. Se extraen hemocultivos que resultan
negativos. Dada la sospecha de neumonia de un mes de evolucidn
resistente a dos lineas de tratamiento antibidtico, se decide ingreso
en Neumologia para tratamiento intravenoso con Levofloxacino y Ce-
ftriaxona.

Durante el ingreso, se amplia el estudio con las siguientes pruebas

complementarias:

= Ampliacién analitica con dimero-D (DD): 756 ng FEU/mL.

m  Reaccidn en cadena de la polimerasa (PCR) virus respiratorios,
Antigenos urinarios de Legionella y Neumococo, Esputo, He-
mocultivos y urocultivos solicitados desde urgencia, Exudado
nasofaringeo PCR para Legionella, Mycoplasma, B. pertussis, B.
parapertussis, Quantiferon. Todo ello negativo.

= Autoinmunidad. Negativa.
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Ante valores elevados de DD, se realiza TAC-TEP que muestra da-
tos compatibles con embolismo izquierdo asociado con infartos pul-
monares e infiltrados sugestivos de patologia inflamatoria-infecciosa
(Figura1).

Se inicia tratamiento anticoagulante con Enoxaparina 80 mg/12h
subcutanea y se amplia el estudio con eco-doppler de extremidades
inferiores que no muestra imagenes sugerentes de trombosis. Poste-
riormente, se solicita valoracidn por Hematologia de cara a comple-
tar estudio por sospecha de neoplasia subyacente. En este sentido,
se solicita eco-doppler cervical en el que no se identifican ganglios
de tamano significativo en cadenas ganglionares laterocervicales sus-
ceptibles de biopsia con aspiraciéon de aguja fina.

EVOLUCION

El paciente presenta buena evolucién con el tratamiento antiinfec-
cioso puesto desde Urgencias y el tratamiento anticoagulante anadi-
do durante el ingreso. Finalmente, es dado de alta con bajo tratamien-
to con enoxaparina quedando pendiente de realizar PET de manera
ambulatoria para busqueda de neoplasia oculta. Dicha prueba obje-
tiva que la afectacion pulmonar parenquimatosa detectada por TAC,
presenta una captacion hipermetabdlica en fase de resolucion.

Con el propdsito de esclarecer el origen de la patologia pulmonar,
se realiza una ecobroncoscopia en la que se recoge citologia de as-
pirado bronquial y citologia mediante lavado broncoalveolar. Ambas
resultan negativas. Ademas, se puncionan adenopatias derechas e iz-
quierdas en las que no se objetivan signos de malignidad.

Posteriormente, presenta un nuevo episodio de fiebre y dos dias
después dolor pleuritico derecho y disnea, acudiendo nuevamente
a Urgencias. Desde el mismo, se extraen nuevos hemocultivos y se
decide ingreso en Neumologia con piperacilina-tazobactam de ma-
nera empirica. En el hemocultivo, esta vez se aisla E. faecalis. Se repite
nuevo TAC en el que se describe consolidaciéon en LID, opacidades no-
dulillares bilaterales y multilobares y lesién tisular parahiliar izquierda
previa parcialmente cavitada.

Dado los hallazgos de lo que aparentan ser émbolos sépticos y la
presencia de bacteriemia por E. faecalis (germen cardiotropo), se rea-
liza interconsulta a Cardiologia.

Como prueba inicial, se realiza ecocardiograma transtoracico que
muestra (Figura 2) una imagen heterogénea mavil de hasta 26 mm
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anclada en el velo anterior tricuspideo, que no compromete la funcio-
nalidad de la valvula ni se extiende hacia estructuras vecinas. Dado el
contexto clinico se interpreta como vegetacion.

Con los hallazgos ecocardiograficos, se establece la sospecha prin-
cipal de que los embolismos pulmonares son de origen séptico y no
tromboembolismos, por lo que se decide de manera conjunta con el
servicio Hematologia suspender la anticoagulacion.

Tras aislamiento de E. faecalis se plantea con principal puerta de
entrada la via digestiva y se amplia estudio con colonoscopia, en la
que se hallan multiples pdlipos con distribucidén en racimos menores
a un centimetro, que hacen sospechar de posible etiologia inflamato-
ria. La anatomia patolégica evidencia presencia de Linfoma foliculary
en el estudio molecular se objetiva ruptura del gen BCL 2 (MC24-81),
ausencia de ruptura del gen BCL 6 (MC24-82) y ausencia de reorde-
namiento del gen c-MYC (MC24-83). Ante dichos hallazgos, Hema-
tologia solicita una ampliacién de estudio con TAC abdominal y PET
para estratificaciéon y valorar la necesidad de biopsia. Dichas pruebas
complementarias no muestran hallazgos patoldgicos sugestivos de
patologia tumoral por lo que deciden seguimiento ambulatorio por
su parte.

El paciente permanece estable, sin desarrollo de insuficiencia car-
diaca ni datos clinicos que hicieran sospechar compromiso del funcio-
namiento valvular. Se realizan ecocardiogramas reglados de control
que confirman normofuncién valvular y, tras comprobar estabilidad
clinica, es dado de alta con seguimiento en consultas.

DISCUSION

Se nos presenta un paciente joven ex UDVP con un cuadro que
inicialmente orienta a infeccién respiratoria sin aislamiento microbio-
l6gico (mas alld del urinario) y con elevaciéon del DD. Se decide realizar
TC-TEP por si pudiera tratarse de una embolia pulmonar. Una vez ob-
tenido el diagndstico, se estudia el posible mecanismo subyacente.
Por ello, tras descartar una trombosis venosa profunda mediante eco
Doppler se procede a la busqueda de un proceso neoplasico (sindro-
me febril resistente a antibioterapia, sindrome constitucional, nédu-
los pulmonares). Ante la negatividad de las pruebas complementa-
riasy el aislamiento (meses después de la Ultima toma de antibidtico)
posterior en hemocultivos de E. faecalis (microorganismo incluido
como criterio mayor para el diagndstico de endocarditis infecciosa
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en las Ultimas guias de Endocarditis publicadas por la Sociedad Eu-
ropea de Cardiologia) finalmente se alcanza el diagndstico definitivo.

El caso pone de manifiesto la dificultad diagndstica de una endo-
carditis que puede simular muchas otras afectaciones (tipo infecciosa,
embolia pulmonar, neoplasia...).

Si bien la etiologia mas frecuente de embolia pulmonar es la causa
trombdtica, existen distintos tipos de materiales y células que pue-
den causarla (células tumorales, hematopoyéticas, bacterianas...). La
embolia séptica esta comunmente relacionada con la endocarditis
derecha y suele presentarse en pacientes con factores de riesgo para
la misma como UDVP, portadores de catéteres y marcapasos. El ais-
lamiento mas frecuente suele ser S. Aureus si bien cada vez se aislan
con mayor frecuencia bacterias anaerobias gram positivas y negativas
Como en este caso.
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DE LA ALTERACION ELECTROCARDIOGRAFICA A LA TROMBOENDARTERECTOMIA PULMONAR:
UN TRATAMIENTO DEFINITIVO
Marina De La Escosura Mufoz y Ana José Martin Serrablo

CASO CLiNICO

Varon de 58 aflos con antecedentes personales de interés de hiper-
tensién arterial, hipercolesterolemia, obesidad tipo |, glucemia basal
alterada, infarto agudo de miocardio en territorio inferior en 1994, poli-
posis adenomatosa tubular, enfermedad pulmonar obstructiva croni-
ca, apnea obstructiva del suefio en grado moderado y fumador activo
con un indice paguetes-afo de 40.

En estudio por alta sospecha de tumor maligno a nivel de colon
ascendente localizado. Se realiza una colonoscopia para diagndstico
con toma de biopsias de la lesién y durante el procedimiento se re-
gistra alteracion en la tira de ritmo del electrocardiograma (ECG), con
bradicardia, descenso de STy T, visualizado en una derivacién, sin ECG
completo en ese momento, con desaturacion hasta 84-85%.

Una vez el paciente se despierta del procedimiento se interroga so-
bre sintomas: vida activa sin disnea de esfuerzo, no episodios de dolor
toracico. No refiere tos ni expectoracion habituales ni procesos bron-
quiales frecuentes. No palpitaciones. No mareo ni sincope. En revisiéon
de empresa previa refiere inflamacién de piernas, sin datos aparentes
de trombosis venosa (no empastamiento pantorrillas, no cordones ve-
NOsOS).

En la exploracion se objetiva buen estado general, normocolorea-
do y normohidratado con tensidn arterial mantenida, tendencia a ta-
quicardia con 100 Ipm, y saturacion de O2 a 89% aire ambiente con
exploracion fisica normal a nivel cardiopulmonar y de extremidades
inferiores (sin cordones venosos ni edemas). En el electrocardiograma
se observa ritmo sinusal a 68 Ipm con bloqueo de rama derechay blo-
queo auriculo-ventricular de 1° grado, conocido previamente.

Tras la valoracion por Anestesia durante el procedimiento endos-
copico, se decide valoracién en Urgencias e ingreso a cargo de Neu-
mologia por insuficiencia respiratoria aguda.

EVOLUCION

Durante su estancia en la planta de hospitalizacidn, el paciente
permanece estable hemodindmicamente, se realiza angioTAC, que
revela un defecto de replecién en arteria pulmonar derecha que im-
presiona de aspecto crénico, por lo que se inicia anticoagulaciéon a do-
sis terapéuticasy se solicita ecocardiograma, objetivandose dilatacion
del ventriculo derecho con datos de hipertensién arterial pulmonar

(PSAP=64 mmHQg).
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Al alta, se realiza seguimiento ambulatorio en consulta monogra-
fica de Circulaciéon Pulmonar y se inicia anticoagulacién oral hasta
completar el estudio de su enfermedad tromboembdlica. Al mismo
tiempo, se ha completado el diagndstico de la lesidn intestinal, siendo
un carcinoma colorrectal estadio Il tratado durante esos meses con
colectomia parcial junto con linfadenectomia locorregional, y segui-
miento mediante pruebas de imagen. Tras 6 meses de anticoagula-
cién oral, se solicita gammagrafia de ventilacion-perfusion, que obje-
tiva defectos de perfusiéon parcheados.

Para el estudio hemodinamico se solicita cateterismo cardiaco
derecho, que revela parametros compatibles con hipertensién pre-
capilar (PAP media 45mmHg PCP 12mmHg RVP5uUW) y se confirma
asi el diagnostico de hipertension pulmonar tromboembdlica crénica
(HPTEC). Se deriva a la Unidad Multidisciplinar de Hipertension Trom-
boembdlica Crénica del Hospital 12 de Octubre (centro de referencia
a nivel nacional), donde se realiza tromboendarterectomia pulmonar,
mejorando los pardmetros hemodinamicos y resolviéndose asi la hi-
pertension pulmonar con gran mejoria clinica.

DISCUSION

La American Society of Clinical Oncology (ASCO) y la National Com-
prehensive Cancer Network (NCCN) recomiendan la profilaxis anti-
trombdtica en pacientes con cancer con riesgo alto de enfermedad
tromboembdlica venosa (ETEV), como por ejemplo en aquellos pa-
cientes que requieren cirugia, guimioterapia o con alto riesgo ambu-
latorio determinado por herramientas de evaluacién de riesgo como
la escala de Khorana. En pacientes con cancer colorrectal confirmado,
la profilaxis antitrombadtica se recomienda en el contexto perioperato-
rioy en pacientes ambulatorios de alto riesgo, tanto con heparina de
bajo peso molecular (HBPM) como anticoagulantes orales inhibidores
del factor Xa (Rivaroxaban y Apixaban). Sin embargo, no esta clara la
indicacion de anticoagulaciéon profilactica en pacientes en estudio de
una sospecha de neoplasia maligna colorrectal antes de confirmar-
se, pero la evidencia actual dice que no es necesario iniciar profilaxis
antitrombdtica, a pesar de ser un tipo de tumor que aumenta signifi-
cativamente el riesgo de trombosis y que contribuye a la morbilidad y
mortalidad. Se recomienda individualizar cada caso evaluando el ries-
go hemorragico y trombdtico en consulta ambulatoria, pero hacen
falta mas estudios que apoyen estas afirmaciones.
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Por otro lado, la HPTEC es una enfermedad rara y poco frecuen-
te. Entre el arsenal terapéutico encontramos los anticoagulantes, la
tromboendarterectomia pulmonar (TEA), angioplastia con balén y
los vasodilatadores (riociguat). El tratamiento especifico de la enfer-
medad tromboembdlica crénica debe ser evaluado en centros espe-
cializados por equipos multidisciplinares. La TEA es considerado el
Unico tratamiento curativo, y ademas es el Unico tipo de hipertension
pulmonar que se puede resolver con tratamiento. La eleccién de los
pacientes que pueden ser sometidos a esta técnica deriva de para-
metros del paciente, de la localizacién del trombo (central y accesi-
ble) y de la repercusiéon hemodinamica (medido mediante cateteris-
mo cardiaco por resistencias vasculares). En nuestro caso, el paciente
cumplia todos los criterios, por lo que se intervino, resolviéndose asi la
hipertension pulmonar.

Es importante destacar la importancia de la valoracion tanto en el
momento agudo como realizar un seguimiento ambulatorio posterior
para predecir la posible repercusion a nivel hemodinamico y diagnos-
ticar esta rara enfermedad.
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DE LA ALTERACION ELECTROCARDIOGRAFICA A LA TROMBOENDARTERECTOMIA PULMONAR:
UN TRATAMIENTO DEFINITIVO
Marina De La Escosura Mufoz y Ana José Martin Serrablo

Figura 1: Gammagrafia ventilacion-perfusion pulmonar. Defectos de perfusion
parcheados.
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CASO CLiNICO

Varon de 85 afos, que acude a urgencias por disnea de reposo sin
otra causa aparente. Niega dolor toracico o palpitaciones. Afebril. Au-
sencia de tos o expectoracion. No esputos hemoptoicos ni edemas en
extremidades. Sin otra clinica en la anamnesis por aparatos.

Antecedentes:

Celiaquia; Depresion; Lumbalgia; Diverticulosis colénica; Carcino-
ma basocelular extirpado; Déficit de vitamina b12; Facoemulsificacion
del ojo derecholl implante de lente intraocular; Rotura completa de
los tendones del manguito rotador. Bursitis subacromio-subdeltoi-
dea; No habitos toéxicos. Sin alergias conocidas.

ENFERMEDAD ACTUAL

Presenta disnea de reposo sin otra causa aparente. Habitualmente
lleva una vida activa, camina todos los dias sin angina ni disnea de es-
fuerzo. Niega sincope, mareo o palpitaciones asociadas.

No ha objetivado aumento de peso los ultimos dias. Por el contra-
rio, refiere pérdida involuntaria de peso los ultimos meses. No dismi-
nucion del ritmo de diuresis o edemas en extremidades.

Tiene algo de tos seca. Sin esputos hemoptoicos ni fiebre termo-
metrada.

No cefalea. Refiere hiporexia. Sin nadseas ni vomitos. Niega disfa-
gia, disfonia o adenopatias objetivadas. Ritmo deposicional preserva-
do. Sin sangre ni productos patoldgicos. Ausencia de sindrome mic-
cional.

Exploracion fisica

Constantes: Presién arterial 163/ 84 mmHg, frecuencia cardiaca 71
latidos por minuto (Ipm), temperatura de 36,4°C, saturacion basal de
89%.

- General: Aceptable estado general. Ausencia de ingurgitacion
yugular. Normocoloreado. Normohidratado. Eupneico en repo-
so.

- Auscultacion cardiaca: Ritmica sin soplos.

- Auscultacion pulmonar: Buena ventilacion sin ruidos sobreana-
didos.

- Abdomen: Blando, depresible, no doloroso a la palpacién. Sin

irritacion peritoneal. Peristaltismo de progresion.
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- Neurolégico: Consciente, orientado. Lenguaje fluente. Sin foca-
lidad neurolégica.

- Extremidades: Ausencia de edemas, no datos de trombosis ve-
nosa profunda, normoperfundido.

Pruebas complementarias

- Electrocardiograma (ECG): ritmo sinusal FC 71 [pm. PR corto.
QRS estrecho. Sin alteraciones de la repolarizacion.

- Radiografia de térax: indice cardiotoracico preservado. Pinza-
miento del seno costofrénico derecho. Izquierdo libre. Opacida-
des pseudonodulares en lébulo inferior izquierdo. Sin alteracio-
nes en el marco éseo.

- Analitica de sangre: Discreta leucocitosis. INR 1,24. Fibrindgeno
781 mg/dl. Dimero D 5430 ng/ml. Funcién renal preservada. Tro-
poninas 44,6 pg/ml. Na 132 mmol/L. PCR 123 mg/L. NT proBNP
773 pg/ml

- Angio TAC: MUltiples defectos de replecién centrales en la luz
de arterias lobares, segmentariasy subsegmentarias bilaterales
en relacién con TEP agudo. Tronco pulmonar de calibre aumen-
tado (35 mm), sin observar signos de sobrecarga de cavidades
derechas. Ademads, presenta una neoplasia pancreatica con
probable afectacién metastasica hepatica y pulmonar. Area
densa en cuerpo vertebral de D11 que podria estar en relaciéon
con metastasis en el contexto actual.

EVOLUCION

En la primera valoracién en Urgencias se calcula la probabilidad
clinica pretest. En este caso con el score de Ginebra (+1 punto por >65
afos) se clasificaria como probabilidad baja. Calculandolo con el score
de Wells (+3 puntos; sin diagnostico alternativo), recibiria una proba-
bilidad intermedia. Ante una probabilidad clinica baja-intermedia se
solicitan una radiografia de térax, electrocardiograma y una analitica
con dimero D.

En la analitica destaca un Dimero D 5430 ng/ml. Ante la disnea sin
otra causa aparentey elevacion del dimero D, se solicita un angio TAC.
En elangio TAC presenta: multiples defectos de replecidén centrales en
la luz de arterias lobares, segmentarias y subsegmentarias bilaterales
en relacién con TEP agudo. Tronco pulmonar de calibre aumentado
(35 mm), sin observar signos de sobrecarga de cavidades derechas.
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Ademas, presenta una neoplasia pancreatica con probable afectacion
Mmetastasica hepatica y pulmonar. Area densa en cuerpo vertebral de
D11, que podria estar en relacién con metastasis en el contexto actual.

Se calcula la escala de Pulmonary Embolism Severity Index (PESI)
145 (85 afos, cancer, varén, saturacion <90%) clase V riesgo elevado.
Segun la clasificacién de embolia de pulmdn y riesgo de muerte pre-
coz de las guias de la Sociedad Europea de Cardiologia, seria un TEP
de riesgo intermedio-bajo. Ingresa en planta con tratamiento con He-
parina de bajo peso molecular (HBPM) ajustada a peso Enoxaparina
80 mg/12h subcutanea.

DISCUSION

Este caso clinico vuelve a mostrar la estrecha relacion que existe
entre la enfermedad tromboembdlica venosa (ETV) y la neoplasia
oculta.

El cancer multiplica por 6-10 veces la incidencia de ETV, que cons-
tituye un factor pronéstico desfavorable independientemente en los
pacientes oncolégicos.

Un episodio de ETV puede ser la primera manifestacion de una
neoplasia oculta hasta en un 10% de los casos. Sin embargo, las guias
actuales no recomiendan hacer un cribado a todos los pacientes con
ETV no provocada.

La recomendacion actual es hacer una anamnesis dirigida, una ex-
ploracion fisica minuciosa y solicitar las pruebas complementarias en
base a nuestra sospecha diagndstica. Se recomienda seguir los criba-
dos poblacionales establecidos en cada region.

Hay que tener en cuenta, en caso de recurrencia tromboembadlica
a pesar del tratamiento anticoagulante, trombosis venosa en el terri-
torio esplacnico o cerebral se debera descartar un sindrome mielopro-
liferativo crénico con la mutacion de JAK2 V617F en sangre periférica.

En pacientes con trombosis esplacnica y signos de aplasia o hemo-
lisisy en casos de sindrome de Budd-Chiari se recomienda descartar
HPN mediante citometria de sangre periférica.
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CASO CLiNICO

Mujer nacida en junio de 1967. Exfumadora. Hepatopatia crénica
por virus con respuesta mantenida tras tratamiento antiviral. Hernia
discal. Variante patogénica por delecion en el gen BRCA2 (6503delTT).

Historia oncoldgica:

Intervenida, en marzo de 2003, mediante cuadrantectomia + linfa-
denectomia axilar por carcinoma ductal infiltrante, estadio pTINOMO.
Recibié tratamiento adyuvante con hormonoterapia y radioterapia.
Diagnosticada de metastasis 6sea, en septiembre de 2020, con afec-
tacion amplia en columna vertebral y calota, extendiéndose a la du-
ramadre. Comenzd una primera linea de tratamiento estandar con
Palbociclib y Letrozol sin beneficio clinico, continuandose con Ca-
pecitabina. Tras un ingreso en planta por panmucositis grado 3 con
sobreinfeccién por herpes simplex 2 e hiponatremia, la paciente es
derivada, en noviembre de 2021, a un hospital de cuidados paliativos
para soporte y potencial recuperaciéon funcional.

El14/01/22 es trasladada a Urgencias del hospital de agudos de re-
ferencia por disnea paroxistica, con sospecha de trommboembolismo
pulmonar (TEP) y anotacién de “paciente no apta para reanimacion
cardiopulmonar”.

Exploracion:

Destaca la taquicardia (134 [pm) y taquipnea (32 rpm). Tensién arte-
rial: 100/61 mm Hg. Saturacion O2: 94% (con mascarilla de reservorio).
Crepitantes basales.

Analitica:
Destacamos las cifras de fibrindégeno (1052 mg/dl) y dimero D de la
fibrina (10782 ng FEU/mI). pO2: 57 mmHg.

Electrocardiograma:
Taquicardia sinusal. QRS estrecho con patréon S1Q3T3.

Ecocardiograma:

Pésima ventana. Importante dilatacién y disfuncién ventricular de-
recha, con severa hipocinesia de pared lateral. PSAP de al menos 50-
54 mmHg. Dilatacidn de vena cava con colapso parcial, inferior al 50%.
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TAC Toracico (Figura 1):

No factible de realizar en Urgencias, dada la inestabilidad de la pa-
ciente. TEP agudo bilateral, con defecto de replecién en ramas lobares
de arterias pulmonares bilaterales, con extensidn a ramas segmenta-
rias. Calibre aumentado de arteria pulmonar principal (3,6 cm), con
aumento de cavidades cardiacas derechas y relleno de vena cava y
arterias suprahepaticas. Condensacion en lébulo superior izquierdo,
sugestiva de infarto pulmonar. Condensaciones basales con atelec-
tasia de l6bulo inferior izquierdo, sin poder descartarse componente
de infarto.

Tratamiento:

Diagndstico de TEP clase V, PESI 144 puntos. Valoradas de forma
multidisciplinar la situacidon y opciones existentes, se optd por trata-
miento endovenoso con Heparina sddica (bolo lento de 4000 Ul, se-
guido de perfusidon continua a 900 Ul/h, con ajustes posteriores). Una
vez constatada la mejoria se cambidé a Enoxaparina subcutanea. Du-
rante el ingreso recibid también tratamiento de soporte, incluyendo
diuréticos y corticoterapia. Como apoyo respiratorio se realizé oxige-
noterapia de alto flujo (OAF) a 60-70 litros/minuto. Precisé posterior
traslado a la Unidad COVID, tras detectarse sobreinfeccion por SARS-
CoV-2. Una vez conseguida la estabilizacion y mejoria de la paciente,
pudo ser dada de alta tras 17 dias de ingreso.

EVOLUCION Y SITUACION ACTUAL

Se ha continuado la anticoagulacién, sustituyéndose la enoxapa-
rina por anticoagulante oral de accién directa que sigue en la ac-
tualidad, con buena tolerancia y sin complicaciones. Ha continua-
do asimismo tratamiento oncoldgico sistémico con quimioterapia,
destacandose la excelente respuesta y tiempo sin progresién con-
seguido con un derivado del platino (carboplatino), al que son espe-
cialmente sensibles las pacientes con mutaciones en el gen BRCA.
No se ha podido administrar tratamiento dirigido con Olaparib, al
tener resolucién negativa de financiacion en Espafia para enferme-
dad metastatica. Tras mas de 3 afos de seguimiento (mayo de 2025),
la paciente hace vida ambulatoria, continla tratamiento de quimio-
terapia y no ha vuelto a presentar ningun otro proceso tromboem-
bdlico.
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DISCUSION

La incidencia y manejo de tromboembolismos venosos (TEV) en
pacientes con tumores sélidos que presentan mutaciones (u otras al-
teraciones moleculares) en genes susceptibles de beneficiarse de los
Ultimos avances en terapias dirigidas contra dichas alteraciones, es un
tema de importante actualidad sobre el que se han publicado revisio-
nes recientemente. Se considera concluyentemente validado en ellas
un aumento en el riesgo de TEV para tumores con reordenamientos
en los genes ALK y ROS], existiendo cierta evidencia también para las
mutaciones en RET, RAS y otros genes (1) (2).

Los genes BRCAly BRCA2 tienen una gran importancia en la trans-
mision hereditaria de la susceptibilidad a los canceres de mama, ova-
rio, prostata, pancreas y de otras localizaciones. Algunos estudios in-
dican que la produccién de proteinas procoagulantes podria ser un
factor oncogenético importante en pacientes con mutaciones en el
gen BRCAZ2 (3), aunque otros estudios no han demostrado un aumen-
to en la incidencia de TEV en estos pacientes (4). El estado mutacional
de BRCA se ha incorporado a modelos predictivos de embolia pulmo-
nar en pacientes sometidas a reconstruccién mamaria (5) y el trata-
miento dirigido con inhibidores de PARP podria aumentar el riesgo
de TEV en pacientes con mutaciones en BRCA (o).

El contexto de cuidados paliativos, tanto en pacientes que siguen
terapia oncoldgica activa como en pacientes terminales, representa
una situacioén especial para la evaluacion y tratamiento de pacientes
con TEV (7). Resulta importante considerar que los pacientes diag-
nosticados de tumores sdélidos con mutaciones u otras alteraciones
moleculares accionables pueden tener respuestas extraordinarias y
mantenidas a las terapias dirigidas aun en el contexto de deterioro
del estado general que precise de soporte paliativo concurrente. Esto
se denomina efecto o respuesta Lazarus. Existen casos publicados en
este sentido, como el de un paciente afecto de carcinoma de pulmaén
con reordenamiento de ROS1 que presentd TEV con TEP grave recu-
rrente, tratado con heparina no fraccionada, y excepcional respuesta
a la terapia dirigida con Crizotinib en el Istituto Nazionale di Tumori de
Milan (8). Resultan obvias las potenciales reflexiones bioéticas sobre
ello (9), tal y como ilustra el caso que presentamos.
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Figura 1: Imagen del TAC realizado a nuestra paciente, con hallazgos de TEP bilateral.
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CASO CLiNICO

Paciente de 54 anos, exfumador desde hace 2 afios (indice paque-
tes-afo 80) y dislipémico en tratamiento hipolipemiante.

Diagnosticado hace 4 meses, tras realizarse estudio por sindrome
constitucional de varios meses de evolucién, de un adenocarcinoma
de la unién gastroesofagica estadio IV con multiples adenopatias lo-
corregionales y retroperitoneales, bajo tratamiento quimioterapico
con Fluorouracilo, Leucovorina, Oxaliplatino y Docetaxel (FLOT) con
respuesta inicial favorable.

Consulta en su Centro de Salud por cuadro de dolor en extremidad
inferior derecha, a nivel gemelar, de 2 dias de evolucién, con edema-
tizacion, enrojecimiento y aumento de temperatura de la misma. Al
ir a tumbarse en la camilla de la consulta, comienza con dolor sUbito
centrotoracico opresivo no irradiado acompafnado de sudoracion pro-
fusa y sensacidn nauseosa, sin llegar a vomitar. Mantiene estabilidad
hemodinamica en todo momento, objetivandose en electrocardio-
grama (ECQ) isquemia transmural infero-posterior.

En este contexto se activa cddigo infarto trasladandose al paciente
a su hospital de referencia con disponibilidad de servicio de hemodi-
namica. A su llegada a Urgencias, el dolor toracico ha cedido y el ECG
ha normalizado transcurridos no mas de 15 minutos desde el inicio de
los sintomas (Figura 1).

Sin embargo, al realizar el cambio de camilla, el paciente presen-
ta sUbitamente disfasia y hemiplejia derecha. Tras la valoraciéon perti-
nente se decide completar el estudio con angiografia por tomogra-
fia computarizada (TAC) toracica y cerebral, siendo diagnosticado de
tromboembolismo pulmonar (TEP) central con afectaciéon bilateral,
aungque prodominantemente de arteria pulmonar derecha, con re-
percusion sobre cavidades derechas, objetivdandose ademdas como
hallazgo, una imagen compatible con trombo acabalgado a nivel in-
terauricular (Figura 2).

Arterias coronarias valoradas por esta técnica sin lesiones y estu-
dio cerebral anodino sin evidencia de ictus agudo. Tras finalizar estas
pruebas de imagen se constata completa resolucidon espontdnea de
la clinica neurolégica presentada previamente (duracidn maxima de
20 minutos), sin secuelas.

A partir de este momento el paciente mantuvo estabilidad clinica
y hemodindmica en todo momento sin presentar nuevas alteracio-
nes agudas de la repolarizacién ni sintomas neuroldgicos. El ecocar-
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diograma transtoracico (ETT) objetivo dilatacion y disfuncidn sistdlica
moderada-severa del ventriculo derecho con una presion sistdlica pul-
monar estimada de 45 mmHg, resto del estudio anodino. A continua-
cion, se realizé ecocardiograma transesofagico (ETE) que confirmé la
presencia de una imagen filamentosa sugestiva de gran trombo mo-
viéndose libremente entre ambas auriculas a través de un foramen
oval permeable (FOP) (Figura 3).

Se realizé ecografia-doppler a pie de cama de miembros inferiores
confirmandose trombosis venosa profunda (TVP) de la vena poplitea
derecha.

Ante dichos hallazgos de interpreta el cuadro como TVP complica-
da con TEP y embolia paraddjica a nivel coronario y cerebral de trom-
bo en transito a través de FOP.

En vista de todo lo previamente mencionado, teniendo en cuenta
la edad del paciente y la respuesta favorable a la primera linea de tra-
tamiento quimioterapico, se decidid intervencion quirdrgica urgente.
Se realizd, mediante atriotomia derecha, trombectomia en auricula
derechay auricula izquierda con ampliacién de FOP para la extracciéon
del trombo integro, seguido de cierre del mismo mediante sutura di-
recta (Figura 4).

También se realizdé trombectomia de la arteria pulmonar derecha
a través de arteriotomia longitudinal de la misma entre la cava supe-
rior y la aorta. Salida de bomba sin incidencias y con resultado en ETE
intraoperatorio satisfactorio.

El postoperatorio inmediato en la Unidad de Cuidados Intensivos
cursdé sin complicaciones, con extubacion precoz, permaneciendo el
paciente estable hemodindmicamente sin apoyo vasoactivo. La es-
tancia hospitalaria total fue de 10 dias, sin complicaciones significa-
tivas y con control ecocardiografico correcto. El paciente fue dado de
alta con anticoagulacién oral crénica y derivado para completar estu-
dio ambulatorio de trombofilia, que finalmente fue negativo, acha-
candose el origen del cuadro descrito a la procoagulabilidad propia de
las neoplasias activas, como la presentada por el paciente.

DISCUSION

El estado protrombdtico en pacientes con cancer es una condicion
bien documentada y multifactorial que aumenta significativamente
el riesgo de eventos tromboembdlicos, tanto venosos como arteria-
les. Este estado es el resultado de una compleja interaccién entre las
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células tumoralesy el sistema hemostatico del huésped, mediada por
la produccion de proteinas procoagulantes, citoquinas inflamatorias y
la activacion de células del huésped como las células endoteliales, los
monocitosy las plaquetas.

Si a esta condicidon se le suma la presencia de un FOP, se puede lle-
gar a producir la denominada embolia paraddjica, una entidad poco
frecuente, pero con un alto riesgo de morbimortalidad que consiste
en el paso de un coagulo o particula embdlica desde la circulacion
venosa a la circulacién arterial a través de un cortocircuito de derecha
a izquierda a través de un defecto septal auricular, siendo el FOP la
causa mas comun.

La escasa incidencia de este tipo de cuadro clinico supone un reto
diagndstico y terapéutico y la actuacion debe ser urgente por el alto
riesgo de complicaciones, de ahi el interés de este caso clinico.

Debido a la escasa frecuencia de esta entidad, las opciones tera-
péuticas dptimas no estan claramente definidas ya que la mayoria de
evidencia clinica disponible en este campo se basa en estudios ob-
servacionales con un ndmero limitado de pacientes. Existe consenso
de que la ETE resulta esencial para confirmar el diagnéstico y orien-
tar hacia la mejor estrategia de manejo. Las estrategias terapéuticas
mas utilizadas en la actualidad son la cirugia, la anticoagulacién y la
trombdlisis, siendo |la presentacién y la estabilidad clinica del paciente
determinantes para la eleccion del tratamiento mas adecuado. Gene-
ralmente se prefiere la cirugia (consistente en trombectomia y cierre
del FOP o defecto septal existente) a la trombdlisis o a la anticoagula-
cion, dado que estas Ultimas pueden desencadenar una fragmenta-
cién del trombo, favoreciendo un aumento del riesgo de embolismos
sistémicos recurrente.

De este modo, conforme a la evidencia disponible en la actuali-
dad, se apoya la eleccién del tratamiento quirdrgico como primera
opcién en pacientes hemodindmicamente estables, como el pacien-
te del caso presentado, reservando la anticoagulacidon simple como
segunda opcidn, especialmente en aquellos pacientes con elevada
comorbilidad. Por ultimo, la trombdlisis estaria indicada en aquellos
pacientes con inestabilidad hemodindmica en los que no se puede
realizar trombectomia quirdrgica a sabiendas de que asocia una ma-
yor mortalidad e incidencia de embolismos sistémicos.
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Figura 2: Angiografia por tomografia computarizada (TAC) tordcica y cerebral.
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CASO CLINICO
Mujer de 68 aflos acude al servicio de Urgencias por cuadro de dis-
nea grado 3-4 de la mMRC, de una semana de evolucion.

Antecedentes:

Hipertensiéon arterial; sindrome mielodisplasico (displasia multili-
nea: necesidad de transfusiones sanguineas), en seguimiento activo
por parte de Hematologia.

ENFERMEDAD ACTUAL

Cuadro clinico caracterizado por disnea de minimos esfuerzos,
acompafada de sensacion de mareos, dolor de miembro inferior
izquierdo con aumento del diametro con respecto a contralateral y
calor local. Se solicitan ecografia doppler de miembros inferiores con
diagndstico de trombosis venosa profunda (TVP) a popliteo y femoral,
angioTAC con tromboembolia pulmonar (TEP) en ambas arterias pul-
monares (principalmente en la izquierda), arterias lobares y segmen-
tarias bilaterales.

Ingresa en Medicina Interna con el diagndstico de TEP agudo de
intermedio-bajo riesgo, segun la escala de ESC 2019. Se inicia la anti-
coagulacion.

En ecocardiograma transtoracico (ETT) presenta dilatacion ven-
tricular derecha, ventriculo izquierdo no dilatado FEVI normal, insu-
ficiencia tricUspidea moderada y PSAP: 55 mmHg. Se da el alta con
anticoagulacion oral con Acenocumarol.

Continua en seguimiento por Hematologia (octubre-noviembre
2017). A destacar molestias en la extremidad inferior izquierda, se indi-
ca tratamiento con medias compresivas con buena respuesta.

En revision de julio 2018 presenta astenia y disnea progresiva de
semanas de evoluciéon, en ese momento grado 2 de la mMRC. Por tal
motivo es remitida desde Hematologia a la consulta de Circulacidn
Pulmonar de Neumologia.

Pruebas complementarias:

Se inicia estudio de la disnea con pruebas funcionales respirato-
rias (FVC 89%; FEV1/FVC 79%, FEV1 86%), ecografia doppler (septiem-
bre/18) de miembros inferiores con trombosis residual (desde femoral
comun hasta troncos infrapopliteos) y en ETT: IT moderada con PSAP
estimada de 85 mmHg y auriculas no dilatadas.
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Ante la sospecha de hipertension pulmonar tromboembdlica cré-
nica (HPTEC) se solicita angioTAC toracico. En agosto 2018 (15 meses
tras evento agudo), presenta trombosis crénica bilateral y signos de
hipertension arterial, ademas de adenopatias mediastinicas y persis-
tencia del aumento del tamafo de la rama lobar inferior (izquierda)
con signos TEP agudo (morfologia abombada que obliga a descartar
afectacion tumoral por tumor intima pulmonar).

En gammagrafia de septiembre 2018, se observan mudltiples areas
de hipoperfusién con morfologia en cufia y con ventilacién mas con-
servada en ambos campos pulmonares sugestivas de lesiones embo-
licas.

El diagndstico, en ese momento, fue de embolia pulmonar agu-
da sobre crénica y probable HPTEC. Se descarta la afectacion tumoral
mediante PET-TAC.

EVOLUCION

Ante la sospecha de HPTEC, se completa el estudio con un cate-
terismo cardiaco derecho (CCD), realizado en septiembre de 2018, el
cual confirma hipertension arterial precapilar pulmonar grave (PAPmM
71 mmHg, PCP 7 mmHg Resistencias vasculares pulmonares 9,7 W
GC 2,88L/min). Se decide inicio con Taladafilo y se remite a la pacien-
te a nuestro centro de referencia (H120) donde, tras la valoraciéon de
las pruebas complementarias, se decide tratamiento mediante trom-
boendarterectomia (TEA) pulmonar (en marzo 2019).

Tras la cirugia, la paciente presenta buena evolucidn posterior, con
mejoria de la clase funcional (II/IV). A los 6 meses (septiembre 2019) se
realiza la valoracién prondstica recomendada por la ESC, presentan-
do un BNP de 40 ng/L; ETT con PSAP de 62 mmHg; previamente 85
mmHg, area AD 22 mm?2, no derrame pericardico, remodelado positi-
vo sobre cavidades derechas.

Cateterismo derecho (noviembre 2019) (PAPmMm 30 PCP 6mmHg
RVP RVP>2). Ergometria (VO2 97%; 17 ml/min/kg, VE/VCO2 elevados en
el punto de AT). En ese momento, la paciente estaba en un bajo riesgo
por lo que se suspende el tratamiento vasodilatador con Tadalafilo.

A los 3 aflos de la TEA (marzo 2022), se objetiva un empeoramiento
en la situacion cardiopulmonar presentando una clase funcional Il-lll,
insuficiencia respiratorio tipo 1y necesidad de oxigenoterapia conti-
nua domiciliaria (OCD) y portatil por desaturacién con el esfuerzo; en
el ETT (marzo 2022) se aprecia aumento de la PSAP de 60 a 90 mmHg.
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En CCD (abril 2022) presenta PAPmM 43 mmHg, PCP 13 mmHg,
resistencias pulmonares >2W. En ese momento se encuentra en un
riesgo intermedio-alto por lo que, tras discutir el caso en Comité de Hi-
pertensidn Pulmonar, se inicia tratamiento con Riociguat. No se llega
a dosis plenas (2.5 mg C/8h VO) por mala tolerancia (edemas genera-
lizados y aumento de disnea). Se cambia a Tadalafilo 40 mg C/24h VO
con mejoria parcial de los sintomas.

Unos meses después (noviembre 2022), nuevo empeora-
miento clinico disnea grado 3-4 de la mMRC, clase funcio-
nal [lI-1IV), aumento de volumen en extremidades inferiores.
Se discute el caso en comité multidisciplinar para valorar opciones
de tratamiento. Se plantea Macicentan, pero por el antecedente de
anemia (con valores entre 6-8 g/dL de forma habitual, secundaria a
sindrome mielodisplasico) se descarta.

Se decide ajustar el tratamiento diurético y reinicio de Riociguat
(Junio 2023). Nuevamente presenta aumento de peso por retencion
de liquidos, por lo que ingresa para tratamiento depletivo intravenoso.
Se realiza nuevo ajuste de diuréticos, se consigue llegar a dosis plenas
de Riociguat (febrero 24) sin nuevos episodios de retenciéon de liqui-
dos.

En septiembre de 2024, se diagnostica de leucemia mieloide agu-
da (LMA) secundaria a sindrome mielodisplasico con displasia mul-
tilinea y delecion 5q y se inicia tratamiento activo con Lenalidomida,
ademas de las transfusiones sanguineas habituales (cada 2-3 sema-
nas) de forma crénica.

La situacion cardiopulmonar se estabiliza, pero no llega a estar en
un riesgo bajo de la escala prondstica de la ESC, principalmente por
la limitacion en el tratamiento por el antecedente de la anemia que
contraindica inhibidores antagonistas de receptores de endotelina.

La paciente continua seguimientos en consulta de Hematologia,
presenta un empeoramiento clinico progresivo y finalmente fallece
por una complicaciéon de la leucemia que padece.

DISCUSION
La hipertension pulmonar tromboembdlica crénica (HPTEC) es
una patologia cada vez mas estudiada y con mayor incidencia, pro-
bablemente por una mayor conciencia de enfermedad y screening.
La asociacidn entre la patologia tumoral y la trombosis a varios nive-
les es bien conocida, por ser el cancer un factor trombdtico importante
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y en general permanente, aunque en patologias premalignas la rela-
cidon no estd tan bien establecida, por lo que en nuestro caso, siendo
una paciente sin patologia previa ni otros factores de riesgo trombdti-
cos parece loégico pensar que el sindrome mielodisplasico jugd un pa-
pel importante en el desarrollo de la HPTEC, sobre todo dada la trasfor-
macion leucemiforme final.

La valoracidn de este tipo de pacientes de forma precoz tras el alta
es primordial y se realiza en consulta especializada de circulacion pul-
monar para valorar el riesgo de HPTEC, decidir el mantenimiento o
suspension de la anticoagulaciéon y valorar sintomas residuales.

Las opciones de tratamiento en la HPTEC constan de tratamiento
quirdrgico (considerandose curativo) y tratamiento médico con inhi-
bidores de la fosfodiesterasa 5 (Sildenafilo, Tadalafilo), estimulantes de
la guanilato ciclasa soluble (Riociguat) y antagonistas de los recepto-
res de la endotelina (Bosentan, Macitentan).

Los efectos secundarios son diversos, pero destaca la anemizaciéon
secundaria al uso de antagonistas de los receptores de endotelina. En
este caso, la mala tolerancia por la edematizacion secundaria al Rio-
ciguat y la anemia de la paciente limitaban las opciones terapéuticas.

Un comité multidisciplinar para la valoraciéon de esta enfermedad
complejay con baja incidencias es de gran importancia para el mane-
jo 6ptimo tanto farmacolégico como quirdrgico.
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CASO CLiNICO

Paciente de 38 afos, fumadora de 10 cigarrillos al dia con antece-
dentes personales de Ulcera gastrica y litiasis biliar, que acude a Ur-
gencias por cuadro de cefalea y fiebre de 38.5°C. Refiere desde hace
una semana cefaleas intermitentes, holocraneales, sin fotofobia, sono-
fobia ni focalidad neuroldgica acompafante. Fiebre de hasta 38,5°C.
Paralelamente, presenta dolor abdominal en hipocondrio derecho
gue ha progresado hasta ser generalizado. Lesiones cutaneas pruri-
ginosas en abdomen y miembros inferiores. No alteraciéon del ritmo
intestinal. Sensacién nauseosa persistente y algun vémito aislado. Tos
sin expectoraciéon y sensacion disneica ocasional. Dolor costal que se
asocia a la tos.

En la exploracion, se encuentra hemodinamicamente estable,
eupneica en reposo, normocoloreada y normohidratada. Cons-
ciente y orientada, destacando dolor abdominal a la palpacion en
fosa iliaca izquierda y en hipocondrio derecho con Murphy dudoso.
Se realiza analitica sanguinea, que destaca aumento de reactantes de
fase aguday leve aumento de transaminasas. Se solicita ecografia ab-
dominal, en la que se visualiza una lesion sin clara érgano-dependen-
cia en fosa iliaca izquierda, de posible causa infecciosa o inflamatoria
y minimo liquido libre intraabdominal. Se decide ampliar el estudio
con TAC abdominopélvico, en el que se observa trombosis de la vena
cava inferior suprarrenal, extendiéndose el defecto de replecién hacia
la vena renal izquierda. Se observa también obstruccion de vena cava
inferior infrarrenal que se extiende por ambas venas iliacas comunes
y externas, y aumento de la circulacion venosa colateral. Ante estos
hallazgos, se inicia anticoagulacidon con Enoxaparina 80 mg cada 12h
y se decide ingreso en planta para completar estudio.

EVOLUCION

Durante su estancia en planta, debido a episodio de dolor toracico
y disnea, se solicita angio-TAC que descarta tromboembolismo pul-
monary muestra estabilidad del trombo de vena cava que se extiende
desde la auricula derecha hasta la porciéon intrahepatica y suprarrenal,
sugiriendo la posibilidad diagndstica de tumoracién maligna primaria
de vena cava inferior. Por mala accesibilidad quirdrgica para toma de
muestras, se realiza PET en el que se observa proceso tumoral que
engloba la vena cava en su porcidn intrahepatica, sin focos de capta-
cidn locorregionales o a distancia. Se realiza puncién ecoendoscdpica
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de la masa, observandose una proliferacion fusocelular atipica con po-
sitividad para caldesmon y desmina en el estudio inmunohistoquimi-
co, y un Ki-67 de 40%, sugiriendo que se trate de un leiomiosarcoma.
Se presenta el caso en Comité de Tumores, acordandose realizar una
reevaluacion de la extension tumoral. En el TAC de control se aprecia
aumento del volumen tumoral, considerdndose un tumor irresecable
por lo que se decide traslado a Oncologia Médica para inicio, en mayo
2018, de tratamiento sistémico por 6 ciclos con Adriamicina y Olaratu-
mab con posterior mantenimiento con Olaratumab hasta septiembre
de 2023, que inicia 2? linea con Gemcitabina-Docetaxel por progresiéon
local y pulmonar. En enero 2024, inicia 3? linea con Trabectedina por
nueva progresion tumoral recibiendo el dltimo ciclo en febrero 2025
por progresiéon local tras la que se decide discontinuar tratamiento
sistémico y priorizar el tratamiento sintomatico. En cuanto al trata-
miento anticoagulante, se realizé seguimiento por Hematologia. Ini-
cialmente en abril 2018 se manejo con Enoxaparina 80 mg cada 12h.
En TAC de control, realizado en agosto, se observa progresiéon tromboé-
tica hacia venas iliacas comunes, iliacas externas e hipogastricas de-
rechas, y persistencia de obstrucciéon intrahepatica por componente
tumoral y trombdtico que condiciona un sindrome de Budd-Chiari de
origen primario y presencia de vasos colaterales a distintos niveles.
Ante estos hallazgos, se modifica tratamiento a Tinzaparina 14000 Ul
cada 24h, que mantiene hasta diciembre 2019 cuando inicia Acenocu-
marol, que es preciso suspender por prurito, iniciandose tratamiento
con Warfarina. En marzo de 2020, ante aumento de varices abdomi-
nales y ascitis -a pesar del cambio de anticoagulant- retoma Tinza-
parina 14000 Ul, regresando a Warfarina en abril del mismo afo ante
ausencia de mejoria de varices. En agosto de 2022 se suspende por
peticiéon de la paciente y retoma tratamiento con Tinzaparina a dosis
de 12000 Ul cada 24h. En octubre de 2023, la paciente solicita volver a
tomar Warfarina pero interaccionaba con el esquema de quimiotera-
pia que estaba recibiendo en ese momento (Gemcitabina), por lo que
se inicia tratamiento con Edoxaban 60 mg cada 24h.

En marzo de 2025, ingresa en Oncologia Médica por colestasis. Se
realiza CPRE (Colangiopancreatografia Retrégrada Endoscépica), que
descarta dilatacion de la via biliar y orienta hacia infiltraciéon paren-
guimatosa tumoral. Durante el ingreso presenta anemizacién en con-
texto de rectorragias por lo que se suspende anticoagulacion. Ingresa
nuevamente en abril de 2025 por deterioro del estado general, mal
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control del dolor y disminucién del nivel de conciencia en contexto de
insuficiencia hepatica, falleciendo el 17 de abril de 2025.

DISCUSION

Los sarcomas de vasos son tumores raros, siendo los de vena cava
inferior los mas frecuentes. El leiomiosarcoma es un tumor de origen
mesenquimal, procedente de las células musculares lisas de la tuni-
ca media; suelen alcanzar un gran tamano sin producir metastasis
ni clinica asociada, siendo un hallazgo incidental en forma de masa
retroperitoneal. Puede crecer intra o extraluminalmente, afectando a
estructuras vecinas, siendo la localizacion mas frecuente a nivel intra-
hepatico, como en nuestra paciente. Desde su descripcién en 1871, se
han reportado alrededor de 450 casos (1). Entre los factores de mal
prondstico se incluyen la presentacion de trombosis venosa, el sin-
drome de Budd-Chiari, crecimiento tumoral intraluminal y la oclusion
completa del vaso. Ademas, estos tumores tienen peor prondstico en
comparacion con leiomiosarcomas con las mismas caracteristicas his-
tolégicas en otras localizaciones (2). La reseccion quirudrgica completa
es la opcidén terapéutica que proporciona mayor supervivencia a largo
plazo, siendo el papel de la quimioterapia neoadyuvante y adyuvante
controvertido y sin un claro consenso, aunque se utiliza en pacientes
gue progresan, recurren o en enfermedad metastasica (3).

La trombosis de vena cava asocia una morbimortalidad significa-
tiva y su incidencia puede estar infraestimada por la falta de méto-
dos estandarizados para su detecciéon, ademas de la variabilidad en
su presentacion clinica. Es mas frecuente en pacientes con anoma-
lias congénitas de la vena cava, aungue también puede darse en pa-
cientes sin alteraciones anatdémicas pero que presentan un estado de
hipercoagulabilidad, junto con patologia adquirida del vaso o de es-
tructuras adyacentes como un tumor malignoy el sindrome de Budd-
Chiari, que presentaba nuestra paciente. La anticoagulacién supone
el tratamiento principal y debe instaurarse inmediatamente tras el
diagndstico, junto con otras medidas que son Utiles en funcién del
tiempo de presentacion. No hay recomendaciones especificas sobre
el manejo de la anticoagulacién, pero se aconseja utilizar heparinas
durante la fase aguda, siendo posible el uso de anticoagulaciéon oral
durante los 3-6 meses posteriores en caso de que sea provocada o
durante un periodo extendido en no provocadas y pacientes con alto

riesgo de retrombrosis (4).
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CONCLUSION

Los sarcomas de partes blandas del retroperitoneo y, entre ellos, el
leiomiosarcoma son tumores poco frecuentes. A pesar de que la ciru-
gia sigue siendo la mejor opcidén terapéutica, dado el bajo niumero de
casos descritos, hay poca informacién en la literatura actual sobre el
prondstico y el papel de la quimioterapia. Es por ello que se comenta
el caso de esta paciente y se revisa la literatura referente.
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TAC Abdominal
al diagndstico

TAC de control:
sindrome de
Budd-Chiariy
vasos colaterales.

Figura 1: Pruebas de imagen realizadas a la paciente en
el curso de la enfermedad.
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CASO CLiNICO

Varén de 46 afos, sin antecedentes personales de interés ni tra-
tamientos previos. No alergias conocidas. No habitos tdxicos. Trabaja
en una oficina, realiza viajes mensuales por trabajo. Casado, tiene dos
hijos, de 12y 9 afnos.

Acude a su Médico de Atencidon Primaria (AP) por palpitaciones en
contexto de esfuerzos de 2 meses de evoluciéon. Relata que es una per-
sona que sale a correr 3 dias por semana una media de 10 km, y desde
hace unas semanas se intensifican los episodios de palpitaciones con
grandes esfuerzos, sin dolor toracico asociado, pero que le obligan a
parar, recuperandose espontaneamente en minutos. No cortejo ve-
getativo asociado, no pérdida de peso ni otra sintomatologia acompa-
fAante, salvo dolor intenso en gemelo izquierdo, que lo habia atribuido
a contractura muscular.

A la exploracion, buen estado general, buena coloracién de piel y
mucosas. No se palpan adenopatias. Auscultacion cardiaca ritmica,
sin ruidos patoldgicos. Auscultacion pulmonar sin alteraciones pato-
I6gicas. Abdomen blando y depresible, sin masas ni visceromegalias.
Dolor a la palpacién de gemelo de extremidad inferior derecha (EID),
no se palpa corddn venoso, no signos de infeccion ni inflamacion.

Se realiza ecografia de EID en Centro de Salud (CS), objetivandose
la vena poplitea, tibiales posteriores y peroneas dilatadas, con conteni-
do ecogénico en su interior y no colapsables a la compresiéon extrinse-
ca en relaciéon con trombosis venosa profunda. Vena femoral comun,
superficial, profunda, cayado de la safena y safena mayor permeables
y colapsables a la compresion extrinseca (Figuraly 2).

Dados los hallazgos, se decide derivar al paciente al servicio de Ur-
gencias para realizacion de analitica sanguinea (AS) y descartar la po-
sibilidad de tromboembolismo pulmonar (TEP).

En AS de urgencias se objetiva DD de 1670, sin otras alteraciones, y
se decide realizar ECG y AngioTAC. En el mismo, se describen hallaz-
gos compatibles con pequefio TEP periférico en rama subsegmenta-
ria del LID. Resto de ramas de arterias pulmonares permeables. Sin
signos de hipertensiéon pulmonar ni sobrecarga cardiaca derecha.
Estructuras vasculares mediastinicas de calibre normal. No derrame
pleural ni pericardico. Parénguima pulmonar bien aireado, sin altera-
ciones significativas. Estructuras dseas conservadas (Figura 3).

Se realiza interconsulta (IC) a Hematologia, quienes indican pautar
durante 1 semana Clexane 60 mg/12h y posteriormente iniciar Dabi-
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gatran 150 mg/12h, solicitando visado. Se recomienda seguimiento de
anticoagulacién en consultas de Medicina Interna y estudio etiolégico
del TEP.

Durante la consulta de Medicina Interna, se revalora al paciente y
se realizan nuevas pruebas complementarias (PC), Estudio de Trom-
bofilia normal y se solicita estudio endoscdépico. Se realiza, a su vez,
interconsulta (IC) al servicio de Anestesia para valoracién previa a
gastro-colonoscopia en paciente anticoagulado recientemente con
Dabigatran.

En la gastroscopia se objetiva los siguientes hallazgos: Eséfago:
Mucosa esofagica de aspecto normal. Linea Z bien definida. Unidn
esofagogastrica: Normal. Estédmago: Se observa una lesiéon ulcerada
e infiltrativa de bordes irregulares en la regidon del antro gastrico, de
aproximadamente 4 cm de didmetro, con mucosa circundante eri-
tematosa y friable. Se tomman multiples biopsias de la lesién. Piloro:
Transitable. Duodeno: Bulbo y segunda porcidn sin alteraciones sig-
nificativas.

Impresion diagnéstica:

Lesién ulcerada infiltrativa en antro gastrico, sospechosa de neo-
plasia. Biopsias enviadas para estudio anatomopatoldgico (Figura 4).

En colonoscopia se objetivan los siguientes hallazgos; Recto y co-
lon sigmoide: Mucosa de aspecto normal. Colon descendente, trans-
verso y ascendente: Sin hallazgos patolégicos. Ciego: Se visualiza val-
vula ileocecal sin alteraciones. lleon terminal: Mucosa normal. No se
observaron pdlipos, masas ni signos de sangrado activo.

Impresion diagnéstica:

Colonoscopia sin hallazgos patoldgicos.

Con toda la informacion, tanto los servicios de Digestivo y Oncolo-
gia Médica, ademas de coordinase con Medicina Interna e informar
a su médico de cabecera al respecto, se reunieron en Comité de Tu-
mores para realizar un manejo conjunto del caso y planificar el trata-
miento 6ptimo para el paciente.
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CASO CLIiNICO

Antecedentes personales:

Mujer de 79 afios, que entre sus antecedentes personales destacan
el diagnostico de enfermedad obstructiva créonica (EPOC) tipo mixta
y bocio multinodular.

Historia oncolodgica:

La paciente fue diagnosticada en una TAC (tomografia computa-
rizada) de seguimiento del bocio, de un carcinoma escamoso pulmo-
nar estadio IlIB, en junio de 2020, con PDLI inferior al 5%. Se inicié tra-
tamiento con quimiorradioterapia concomitante con Carboplatino y
Vinorelbina x 4 ciclos. Posteriormente, continud con Durvalumalb, un
antiPDLI, hasta que la TAC de control de julio de 2021 objetivé progre-
siéon ganglionar mediastinica e hiliar. Comenzé entonces tratamien-
to de primera linea con Carboplatino y Gemcitabina, obteniéndose
respuesta parcial radiolégica. En la TAC de reevaluacién de noviem-
bre de 2021 (Figura 1) se observé un tromboembolismo pulmonar
(TEP) segmentario-subsegmentario derecho incidental, refiriendo
la paciente a la anamnesis posterior disnea de medianos esfuerzos
de dos semanas de evolucidn. Por lo tanto, se inicidé tratamiento an-
ticoagulante con Tinzaparina a dosis de 175 Ul/kg/dia y se continud
el tratamiento de quimioterapia hasta cumplir 10 ciclos, el ultimo en
diciembre de 2021.

En las revisiones posteriores se objetivé estabilidad desde el punto
de vista oncolégicoy resolucion del TEP derecho, describiendo estruc-
turas vasculares de calibre normal ya en la TAC de un mes después del
evento. Tras 7 meses de tratamiento con Tinzaparina, se incluyd a la
paciente en el estudio APICAT (Apixaban Cancer Associated Thrombo-
sis), por lo que la anticoagulacion se modificé a Apixaban.

Sin embargo, un afo después del inicio de Apixaban, en junio de
2023, dado que habia sido un TEP subsegmentario, la paciente no se
encontraba en tratamiento oncolégico activo y no habia evidencia de
enfermedad, se suspendid el tratamiento anticoagulante.

Historia actual:

En enero de 2025, la paciente acude a Urgencias por aumento pro-
gresivo de su disnea basal de una semana de evolucién con disminu-
cion de la actividad habitual.
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A la exploracion inicial, la paciente esta afebril y estable hemodina-
micamente con saturacion de oxigeno basal del 93%. La auscultacion
cardiaca es ritmica, sin soplos y en la auscultaciéon pulmonar no se
objetivan alteraciones.

Durante su estancia en Urgencias se solicita analitica sanguinea,
gue evidencia como parametros destacables una elevaciéon del dimero
D de 1740 ng/ml, troponinas y pro-BNP en rango y ausencia de para-
metros infecciosos. También se realiza radiografia de térax y electrocar-
diograma, que se muestran dentro de la normalidad. En este contexto,
para descartar la presencia de TEP, dado la clinica y el valor del dime-
ro D, se completa el estudio mediante una angio-TAC (Figura 2), que
muestra varios defectos de replecion a nivel de arterias segmentarias
y subsegmentarias de los I6bulos superior, medio e inferior derecho y
lingula, y I6bulo superior izquierdo. No se aprecian signos de sobrecar-
ga de cavidades derechas. Se evalla con todos estos datos el indice de
Severidad de Embolismo Pulmonar (PESI), siendo de 115 puntos.

Tras los hallazgos evidenciados, se decide ingreso en planta de
hospitalizacion e inicio de anticoagulacion con Enoxaparina 60 mg/12
horas (se corresponde a 1 mg/kg/12 horas). Al mantenerse estable cli-
nica y hemodinamicamente, la paciente es dada de alta a los 5 dias
con el plan de anticoagulacién en domicilio: al cumplir 7 dias de trata-
miento con Heparina cada 12 horas podra comenzar posteriormente
con Apixaban 5 mg/12 horas.

DISCUSION

Los eventos tromboembdlicos venosos (TEV) son una complica-
cion frecuente en pacientes con cancer, siendo una causa importante
de morbilidad y la segunda causa prevenible de muerte en este grupo
(1). Representan entre el 15-20 % de los casos de TEV y tienen una alta
tasa de recurrencia. El riesgo trombdtico aumenta por varios factores,
incluyendo las caracteristicas de cada paciente, el tipo de tumory los
tratamientos oncoldgicos. Por eso, se requiere un seguimiento rigu-
roso y manejo personalizado del tratamiento antitrombdtico en cada
uno de ellos (2).

El caso descrito plantea dos cuestiones: cuanto tiempo debe man-
tenerse la anticoagulacién, teniendo en cuenta el riesgo de recurren-
cia;y a qué dosis debemos mantener el anticoagulante, considerando
el riesgo de sangrado que supone el tratamiento de anticoagulaciéon

a dosis terapéuticas.
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Respecto a la duracién de la anticoagulacién, el TEP se diagnosti-
ca en multiples ocasiones de forma incidental en las TAC de control
de los pacientes oncoldgicos y las guias clinicas recomiendan tratar
estos casos igual que los TEP sintomaticos. Sin embargo, aunque se
recomienda una duracién inicial de tratamiento anticoagulante de 6
meses, No se establece un tiempo concreto mas alla de ese periodo.
La decisidon de continuar depende de factores como la presencia de
cancer activo, el tratamiento sistémico en curso, el tipo y la extension
del TEP, y las preferencias del paciente (3).

Diversos estudios como HOKUSAI-VTE, SELECT-D y ONCO DVT han
demostrado que mantener la anticoagulacién mas alla de los 6 meses
(hasta 12 meses en la mayoria de los casos) reduce significativamente
la recurrencia de trombosis sin aumentar el riesgo de sangrado mayor
clinicamente relevante.

Otro factor a tener en cuenta y que nos ayuda a plantearnos la
suspension del tratamiento anticoagulante en nuestra paciente es el
riesgo de recurrencia de trombosis y sangrado en los TEP incidenta-
les. Una revisidon sistematica sugiere que los TEP incidentales presen-
tan menor riesgo de recurrencia, pero mayor riesgo de sangrado que
los sintomaticos, por lo que se debe valorar el riesgo-beneficio segun
las caracteristicas del diagndstico (4). Todos estos datos no aportan
una conclusién clara respecto a la duraciéon del tratamiento en nues-
tra paciente, pero al no identificarse factores de alto riesgo de recu-
rrencia, la suspension del tratamiento después de 1aflo y 7 meses se
considera adecuada.

Por otro lado, el estudio APICAT, en el que participd la paciente,
expone un nuevo aspecto a valorar en el tratamiento anticoagulante,
la dosis del mismo. Se trata de un estudio randomizado, doble ciego,
de no inferioridad, que incluye pacientes con diagndstico oncoldgi-
co y episodio trombdtico venoso (Trombosis venosa profunda o TEP)
gue han cumplido al menos 6 meses de tratamiento anticoagulante
a dosis terapéuticas. Se comparan dos grupos que reciben Apixaban:
uno con dosis reducida (2.5 mg/12 horas) y otro con dosis completa (5
mg/12 horas), durante un afio. El objetivo principal es medir la recu-
rrencia trombdtica y, como objetivo secundario, evaluar la seguridad
en términos de sangrado clinicamente relevante. Recientemente, se
han publicado resultados de este estudio (octubre 2018-septiembre
2023), que analizando 1766 pacientes concluye que la anticoagulaciéon
prolongada con dosis reducidas de Apixaban no fue inferior a las dosis
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completas en la prevencién de TEV recurrente en pacientes con can-
cer activo. Ademas, la dosis reducida presenté una menor incidencia
de complicaciones hemorragicas clinicamente relevantes (5).

CONCLUSION

El manejo de los eventos trombdticos en pacientes oncoldgicos es
complejo. El tratamiento anticoagulante podria suspenderse tras 6
meses, si no hay factores de riesgo de recurrencia; y el estudio APICAT
resalta que dosis reducidas de Apixaban pueden ser una opcién se-
gura. Lo esencial es el manejo personalizado y la evaluacién continua.
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Figura 2: Angio-TAC 01/2025.
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CASO CLiNICO

Varén de 51 anos, con antecedentes de hipertension arterial y ta-
baguismo activo con un consumo acumulado de 51 paquetes/afo fue
diagnosticado, en octubre de 2024, de adenocarcinoma pulmonar
parahiliar derecho TANOMO con una expresion de PDLI del 20%. Dis-
cutido en comité multidisciplinar de cancer de pulmon, se decidio tra-
tamiento combinado con quimioterapia y radioterapia concomitante
dada la irresecabilidad del mismo por invasién mediastinica.

Se administré el tratamiento radioterapico (dosis total de 66 Grays
con un esquema de 33 fracciones) y quimioterapia con Carboplatino
y Vinorelbina, con buena tolerancia. Tras completar la pauta inicial, en
enero de 2025, se inicidé inmunoterapia con Durvalumab.

Cuatro dias después del inicio de la inmunoterapia, el paciente
acudid a Urgencias por disnea progresiva, tos seca y picos febriles de
hasta 39°C. Ingresé con diagndstico de presuncién de neumonia in-
fecciosa, iniciandose tratamiento antibidtico empirico con amoxici-
lina y Acido clavuldnico. Se observé mejoria sintomatica parcial que
contrastaba con empeoramiento radiolégico, por lo que se amplid
estudio con una Tomografia Computarizada (TC) de térax (Figura 1,
2y 3).

El TC se informd como “Extensas opacidades en vidrio deslustrado
que afectan al I6bulo superior derecho, regién superior del I6bulo infe-
rior derecho y de formma menos evidente a Iébulo medio, con algunas
zonas de broncograma aéreo, de nueva aparicién que en el contexto
clinico puede corresponder a neumonitis radica”. Se inicié corticote-
rapia con Metilprednisolona a dosis de 0,5 mg/kg/dia (60 mg/dia), con
importante mejoria del estado general. Se decidié alta hospitalaria el
dia 3 de febrero con indicacién de pauta descendente de corticoides
a un ritmo de descenso de 4 mg de Metilprednisolona cada semana
hasta alcanzar una dosis de mantenimiento de 20 mg diarios.

Un mes mas tarde, el paciente acudié nuevamente a Urgencias
por disnea progresiva, tos seca y taquicardia de tres dias de evolucion,
sin fiebre ni distermia asociada. Se realizé un nuevo TC toracico en el
gue se aprecio “Tromboembolismo Pulmonar bilateral (TEP) sin sig-
nos de sobrecarga cardiaca, progresion de neumonitis radica y dis-
minucion de masa parahiliar derecha”. Ante el diagndstico de TEP de
riesgo intermedio-bajo, se ingresd en hospitalizacidn convencional, se
inicid Enoxaparina 100 mg cada 12 horas y se escald corticoterapia a
60 mg/dia (Figura 4).
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A las 24 horas del ingreso, el paciente debutd con picos febriles de
hasta 38°C, por lo que se inicid antibioterapia empirica con Amoxi-
cilina y Acido clavuldnico. No se consiguié mejoria sintomatica, con
empeoramiento analitico y persistencia de fiebre, por lo que se es-
calé el tratamiento a Piperacilina/Tazobactam. Pese a ello, presentd
mala evolucién, precisando ingreso en Medicina Intensiva por cuadro
de sepsis respiratoria. Se amplié la cobertura antibidtica con Trimeto-
prim-Sulfametoxazol y Levofloxacino y se realizé un nuevo TC toracico,
que informd de “empeoramiento radiolégico respecto a TC previo con
extensas opacidades con patrén en vidrio deslustrado y empedrado
de distribucion bilateral multilobar a descartar neumonia atipica (es-
pecialmente por Pneumocystis jirovecii). Distorsion parenquimatosa
compatible con cambios de fibrosis post tratamiento de radioterapia
parahiliares derechos”. Posteriormente se realizé una broncoscopia
con lavado broncoalveolar, que confirmé la infeccién por Pneumocys-
tis jirovecii (Figura 5).

DISCUSION

La neumonitis radica es una complicacion de la radioterapia co-
nocida desde 1896. Segun estudios, afecta hasta a un 10% de los pa-
cientes, de manera proporcional a la dosis de radiacidn recibida. Su
diagndstico, pese a ser de exclusion y esencialmente radioldgico (opa-
cidades en vidrio deslustrado y consolidaciones en TC, asociando pér-
dida de volumen e incluso afectacion pleural) (1), se inicia a partir de
la disnea, un sintoma comun a enfermedades como las infecciones
respiratorias o el TEP, al que podria enmascarar.

La incidencia de TEP en el paciente con neumonitis radica es un
tema del que no disponemos de clara evidencia cientifica, que de-
muestren la unién de ambas entidades; sin embargo, se conoce que
mas del 70% de los eventos tromboembdlicos venosos (ETEV) en el
paciente oncoldgico ocurren en pacientes ambulatorios y se ha iden-
tificado el tratamiento combinado (sistémico y radioterdpico) como
un factor de riesgo independiente para estos eventos. No obstante,
no esta establecida una tromboprofilaxis rutinaria en estos pacientes,
siendo algo a individualizar (2).

Asi, se debe sopesar el riesgo de un evento tromboembdlico veno-
so, con escalas como la KHORANA score, que en el caso clasificaba un
riesgo intermedio de ETEV al inicio del tratamiento combinado, sin
modificarse tras reevaluacion al alta de la neumonitis radica. Por el
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contrario, otras mas completas y también validadas como la CATSCO-
RE, clasificaba un riesgo leve/moderado de ETEV que aument? a ries-
go alto tras la neumonitis radica. Por otro lado, el riesgo hemorragico
en la escala VTE-BLEED se mantuvo en alto riesgo sin cambios por
tratarse de un cancer activo.

En resumen, lo que podemos apreciar es que escalas como la Kho-
rana score no valoran cambios en la situacion del paciente como el
descrito que si se incluye en la CATSCORE, que a un mismo riesgo
hemorragico nos hubiera hecho plantearnos la tromboprofilaxis am-
bulatoria. De hecho, esta es la tendencia observada en la investigacion
con ensayos clinicos actuales como el TARGET-TP que incluye pacien-
tes con cancer pulmonar y en el que, junto al uso de escalas clinicas
y biomarcadores como fibrindgeno y dimero D, administran trombo-
profilaxis con enoxaparina frente a placebo, describiendo menores
tasas de ETEV sin mayor numero de eventos de sangrado mayor (3).

Otro de los diagndsticos que enmascaran frecuentemente la pre-
sencia de TEP en el paciente oncolégico son las infecciones. Dado que
el tratamiento de la neumonitis radica se basa en la administracion
de antiinflamatorios de tipo esteroideo (asociando con ello inmunosu-
presion), el riesgo de infeccidn respiratoria atipica (especialmente por
Pneumocystis jirovecii) debe ser tenido en cuenta a la hora de evaluar
al paciente, siendo recomendable valorar de manera individualizada
la indicacion de pautas antibidticas profilacticas (1).

Por tanto, podemos concluir que, dada la complejidad del pacien-
te oncoldgico, un buen diagndstico diferencial debe incluir tanto las
causas mas frecuentes de disnea con infiltrados pulmonares como
aguellas que no lo son tanto, reevaluando constantemente la respues-
ta al tratamiento como un indicador mas de la necesidad de ampliar
estudios. En cualquier caso, el riesgo de ETEV debe estar presente en
todo paciente oncoldgico, valorando la idoneidad de la tromboprofi-
laxis mediante el uso de escalas de riesgo clinico (2).
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Figura 3: TC térax con
empeoramiento.

Figura 4: AngioTC: TEP.

Figura 5: Fibrosis y
vidrio deslustrado con
empedrado.
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CASO CLiNICO

Varén de 67 afos, exfumador (indice tabaquico de 10 paquetes-
ano), sin otros antecedentes de interés. Desde el punto de vista fun-
cional, vive con su mujer en entorno urbano, es independiente para
las actividades basicas de la vida diaria y realiza una vida activa. Ac-
tualmente jubilado, trabajé como empresario. Es diagnosticado de
leucemia mieloblastica aguda (LMA), sin maduracidn con monoso-
mia del cromosoma 7. Durante el ingreso inicial se canaliza un catéter
central de insercién periférica (PICC) de doble lumen en extremidad
superior derecha y se administra tratamiento de induccién con Idaru-
bicina y Citarabina. Posteriormente, recibe tratamiento de consolida-
cién con Citarabina a dosis altas. A los cuatro meses del diagndstico,
se le realiza un trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH) alo-
génico de intensidad reducida. Se encuentra en tratamiento actual
con Tacrdélimus 0.5 mg 1 comprimido cada 24 horas, Aciclovir 800 mg 1
comprimido cada 12 horas, Sulfametoxazol/Trimetoprima 800/160 mg
1 comprimido cada 48 horas y Omeprazol 20 mg 1 comprimido cada
24 horas.

A los tres meses tras el trasplante, estando previamente asintoma-
tico, comienza con un cuadro de 24 horas de evolucidn caracterizado
por edematizaciéon, aumento de temperatura y coloracién violadcea de
extremidad superior derecha en relaciéon con el PICC, acompafado de
dolor y sensacién de acorchamiento del antebrazo y mano. Sin fiebre
termometrada u otra clinica asociada. Ante el empeoramiento pro-
gresivo acude al servicio de Urgencias, donde presenta una tensién
arterial de 126/83 milimetros de mercurio, frecuencia cardiaca de 78
latidos por minuto, saturacién basal de 94%, sin fiebre. En la explo-
racion fisica presenta un buen estado general, se encuentra eupnéi-
co en reposo. La extremidad superior derecha muestra edema desde
axila hasta dedos de las manos, con coloracién eritemato-violdcea,
aumento de temperatura, empastamiento al tacto y circulacién co-
lateral a nivel axilar anterior y pectoral visible. Pulso radial presente.
Auscultacion pulmonar con normofonesis y auscultaciéon cardiaca rit-
mica, sin soplos. La exploraciéon abdominal y del resto de extremida-
des es anodina.

En Urgencias se realizan las siguientes pruebas complementarias:

Analitica sanguinea, donde destaca hemoglobina de 12 g/dL, pla-
guetas 97.000/L, funcién renal conservada con iones en rango y pro-
teina C reactiva de 6 mg/L.
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Ecografia doppler de la extremidad afecta, que describe hallazgos
compatibles con trombosis total en tercio proximal de la subclavia y
parcial de la vena axilar (Figura1).

Se inicia anticoagulacién a dosis terapéuticas con heparina de bajo
peso molecular (HBPM) (Enoxaparina 80 mg cada 12 horas) e ingresa
en planta para control evolutivo.

El paciente permanece en planta de hospitalizacion durante 4
dias, donde presenta una evolucion clinica favorable, con disminucién
del edema y del dolor. Tras tres dias de anticoagulacidn, se procede
a la retirada del PICC. Finalmente, es dado de alta con el diagndstico
de trombosis venosa profunda de vena axilar y subclavia derecha en
relacion con el PICC, con indicacidén de continuar tratamiento anticoa-
gulante con HBPM a dosis terapéuticas. En la revision ambulatoria a
los 15 dias, se modifica la anticoagulacion, sustituyendo la HBPM por
Apixaban 5 mg, un comprimido cada 12 horas. Se mantiene la anticoa-
gulacion durante 3 meses, periodo en el cual el paciente permanece
clinicamente estable, sin exteriorizacién de sangrado u otras compli-
caciones asociadas.

DISCUSION

El uso del catéter venoso central (CVC) en el ambito oncoldgico es
cada vez mas frecuente, ya que permite la administracion de agentes
citotoxicos, la transfusion de hemoderivados, la extracciéon de mues-
tras sanguineas y la nutricidn parenteral. El catéter central de inser-
cion periférica (PICC), es un tipo de CVC que se coloca en vena cava
superior a través de una via periférica del brazo (vena basilica, braquial
o0 menos frecuente en la vena cefélica). Esta indicado para tratamien-
tos limitados en el tiempo en pacientes con buen acceso venoso pe-
riférico (1-3). A pesar de sus numerosas ventajas, la utilizacién de estos
dispositivos se asocia con un aumento del riesgo de complicaciones
tanto infecciosas como trombdticas, que pueden tener un impacto
negativo en la calidad de vida y supervivencia de los pacientes (1-3).

La estimacion de eventos trombdticos en pacientes oncolégicos
portadores de CVC varia ampliamente (1); segun la literatura, la trom-
bosis asociada al uso de catéter presenta una incidencia que oscila en-
treel 3,6 %y el 66 % (4). En pacientes oncohematoldgicos portadores
de PICC, se estima una prevalencia de trombosis asociada del 9% (5).

La trombosis del PICC se caracteriza clinicamente por la aparicion
de edema, eritema y dolor en la extremidad portadora del catéter,
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aunqgue puede cursar de manera asintomatica. En ocasiones se sos-
pecha en el contexto de dificultad en la extraccién de sangre a través
del PICC. Las potenciales complicaciones mas relevantes son el trom-
boembolismo pulmonar, la infeccidon y la pérdida de funcionalidad del
catéter. La demora en el diagnéstico puede conducir al desarrollo del
sindrome de vena cava superior o0 a la generacién de trombos a nivel
auricular (1,3).

En el diagndstico de trombosis del PICC, la venografia se considera
la prueba gold standard. Sin embargo, la prueba mas utilizada es la
ecografia doppler con compresién, con una sensibilidad del 97% y una
especificidad del 96% (1).

En cuanto al tratamiento, las recomendaciones referentes al trata-
miento anticoagulante de las trombosis de miembros superiores se
basan fundamentalmente en los datos disponibles para la enferme-
dad tromboembdlica de miembros inferiores. El tratamiento de los
pacientes asintomaticos es igual al de los sintomaticos (1). Segun la
guia de trombosis de la Sociedad Espafiola de Oncologia Médica de
2022, no se recomienda la retirada del catéter, salvo que éste no fun-
cione adecuadamente, haya datos de infeccién, haya datos de grave-
dad como inestabilidad hemodinamica o TEP, la anticoagulaciéon esté
contraindicada o no exista resolucién de los sintomas a pesar de una
correcta pauta de anticoagulaciéon. En cuanto a la anticoagulaciéon, en
caso de retirada del catéter, se recomienda el tratamiento con HBPM
por un minimo de 3-6 meses. En caso de mantenerlo, se recomienda
la anticoagulacion indefinida. El manejo con anticoagulantes orales
directos puede ser considerado como una opcidon de tratamiento (6).

Por ultimo, en cuanto a la prevencién de trombosis de CVC, a nivel
general la profilaxis primaria con farmacos anticoagulantes no esta
recomendada (1,6). A nivel no farmacoldgico, se ha demostrado que
los ejercicios de miembros superiores cuantificados pueden reducir
el riesgo de trombosis del PICC, mejorando la circulacién venosa de
los pacientes (3).
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Figura 1: Imagen de eco-doppler vascular. Vena subclavia con contenido ecogénico en

su interior, ausencia de colapsabilidad y ausencia de flujo doppler.
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CASO CLiNICO

Mujer de 68 afos afecta de dos lesiones cerebrales de larga evolu-
cion; lesion izquierda no biopsiada ni intervenida, informada como po-
sible glioma de bajo grado en imagen, y lesidn derecha resecada con
realizacion de lobectomia del polo temporal derecho, en noviembre
2018, en el contexto de crecimiento tumoral con resultado de Oligo-
dendroglioma anaplasico (Grado Il OMS) IDH1 mutado 1/199 codele-
cionado.

En diciembre de 2018, en el contexto de neoplasia activa, es diag-
nosticada de un tromboembolismo pulmonar (TEP) de la arteria seg-
mentaria del I6bulo superior derecho y lateral de la lingula con infarto
pulmonar en lébulo inferior izquierdo.

Inicia tratamiento con Enoxaparina 4.000 Ul cada doce horas (pesa
60 Kilogramos) con modificaciéon posterior a 10.000 Ul al dia de Tinza-
parina sédica hasta completar un afio de tratamiento.

Se comienza quimioterapia adyuvante bajo esquema Procarba-
zina, Lomustina y Sulfato de Vincristina (PCV). La paciente presentd
mielotoxicidad, motivo por el que no pudo administrarse tratamiento
guimioterapico completo. Debido a persistencia de enfermedad acti-
va, requiere mantenimiento de anticoagulacidn y, en febrero de 2020,
se solicita visado para comenzar Edoxaban 60 miligramos (mg) al dia,
dosis plenas. En mayo de 2023, se reducen dosis de Edoxaban a 30 mg
al dia tras traumatismo craneoencefdlico junto con sangrado en ceja
profuso, con mantenimiento de estas dosis posteriormente.

En octubre de 2024, ante nueva progresiéon tumoral se reinicia
nueva linea de quimioterapia de PCV a dosis reducidas (50%). Ese mis-
mo mes presenta nuevo traumatismo craneoencefdlico en contexto
de empeoramiento clinico. En imagen se observan focos de sangrado
agudo tumoral, por lo que se suspende transitoriamente la anticoa-
gulacién. Ante buena evolucién clinica, es dada de alta con Enoxa-
parina 4000 Ul al dia y tras buena evolucién radioldgica, al mes de
tratamiento, se modifica anticoagulacidén con Apixaban 2.5 mg dos
veces al dia, como terapia extendida. Por mala tolerancia oral se reini-
cia Enoxaparina 8000 Ul al dia.

Tras seis ciclos de quimioterdpico presenta progresiéon tumoral,
por lo que en marzo de 2025 inicia tratamiento de radioterapia. Pre-
senta empeoramiento neurolégico durante la misma en forma de
crisis comiciales, decidiéndose limitacidon del esfuerzo terapéutico y

finalmente la paciente fallece.
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DISCUSION

El tromboembolismo venoso (TEV) es una complicacién frecuente
y potencialmente mortal en pacientes oncolégicos, siendo la segunda
causa de muerte en estos pacientes por detras de la progresion de
la enfermedad de base. Aproximadamente entre un 4% y un 20% de
los pacientes con cancer desarrollaran un episodio de TEV durante el
curso de su enfermedad (1). La asociacion entre cancer y trombosis se
debe a multiples mecanismos patogénicos, incluyendo la activacion
de la coagulacion por células tumorales, la inflamacion sistémica, la
disfunciéon endotelial y los efectos secundarios a tratamientos oncolé-
gicos como la quimioterapia, terapia hormonal o agentes antiangio-
génicos (1,2).

Entre los tumores con mayor riesgo trombdtico encontramos las
neoplasias primarias cerebrales, en especial los gliomas de alto grado.
Los pacientes con gliomas IDH mutado (incluyendo grados 2 a 4 y oli-
godendrogliomas con codelecion 1p/19g grados 2 a 3, segun la clasifi-
cacion actual de la OMS) tienen un menor riesgo de TEV que aquellos
pacientes con glioblastomas IDH “wild-type” (3).

Histdricamente, la presencia de tumores cerebrales primarios
0 metastasis se consideraba una contraindicacién relativa para la
anticoagulacion debido al elevado riesgo de hemorragia intracra-
neal. Las guias prefieren el uso de heparinas de bajo peso mole-
cular (HBPM) frente a antivitamina K (AVK) debido a su perfil de
seguridad mas favorable. Recientes avances y estudios han demos-
trado que ciertos pacientes pueden beneficiarse de la terapia anti-
coagulante y de la utilizacién de anticoagulantes orales de accién
directa (ACODs) (1). Sin embargo, los estudios que existen de anti-
coagulacién en pacientes oncoldgicos excluyeron en gran medida a
pacientes con gliomas u otros tumores cerebrales primarios, debido
al riesgo de hemorragia intracraneal (HIC). Por tanto, la evidencia
disponible proviene de estudios retrospectivos con limitaciones en
tamano muestral.

Entre los pacientes con afectaciéon cerebral, ciertos tumores prima-
rios como el glioblastoma o astrocitoma presentan un riesgo intrin-
seco elevado de hemorragia. Las metastasis cerebrales derivadas de
melanoma, carcinoma de células renales, coriocarcinoma y carcino-
ma tiroideo muestran una mayor tendencia a sangrado intratumoral
espontaneo (1). En estos escenarios, la evaluacién del riesgo hemorra-
gico es esencial para decidir la estrategia anticoagulante.
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Por otro lado, un metaanalisis reciente que incluyd 566 pacientes
demostrd que los ACODs se asocian a un menor riesgo de hemorragia
intracraneal, en comparacion con las heparinas de bajo peso molecu-
lar (HBPM) en pacientes con tumores cerebrales primarios (RR 0.18; IC
95%: 0.06-0.50; p = 0.001) (5). No obstante, en pacientes con metastasis
cerebrales no se observaron diferencias estadisticamente significati-
vas en el riesgo de hemorragia fatal.

Los ACODs que se administran dos veces al dia producen picos
plasmaticos menores y concentraciones mas estables de farmacos,
en comparacion con regimenes de una vez al dia. Esta menor fluc-
tuacion en la concentracién plasmatica podria contribuir a un menor
riesgo de eventos hemorragicos, pero no existe evidencia de calidad
Con ensayos comparativos que apoye esta hipotesis.

En el caso de nuestro paciente, ante hallazgos de un TEP y al tra-
tarse de un tumor cerebral primario (oligodendroglioma), se comenzd
en la fase aguda anticoagulacién con HBPM. Las dosis fueron, en pri-
mer lugar, intermedias con progresidn a dosis plenas posteriormente.
Debido a no poder completar tratamiento quimioterapico completo
y no haber logrado remision de la enfermedad, se decidié continuar
anticoagulacion con un ACOD y posteriormente se redujo la dosis por
haber presentado dos traumatismos craneoencefalicos con hallazgos
de sangrado intratumoral. Estos farmacos permiten una reduccién de
dosis que resulta muy Util como tratamiento extensivo tras las fases
iniciales a dosis plenas.

Es necesario vigilar interacciones farmacoldgicas ya que algunos
tratamientos oncolégicos (inhibidores de tirosina quinasa, inhibido-
res de proteasoma, quimioterapias) pueden alterar los niveles plas-
maticos de ACODs, al interferir con las vias del citocromo P450 y la
glicoproteina-P (4) y algunos inductores enzimaticos potentes como
ciertos antiepilépticos incluyendo Fenitoina, Carbamazepina y Feno-
barbital.

La anticoagulaciéon en pacientes con cancer y afectacion cerebral
debe ser individualizada y evaluada por un equipo multidisciplinar
(incluyendo oncdlogos, neurdlogos, internistas, hematdlogos, espe-
cialistas en cuidados paliativos, etc.) Las decisiones deben realizarse
valorando el riesgo-beneficio, considerando las caracteristicas clinicas
y radiolégicas del tumor (sangrado activo, edema cerebral significati-
vo o mal control neurolégico) y las preferencias del paciente junto con

su calidad y esperanza de vida.
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Los ACODs, particularmente Apixaban y Edoxaban, ofrecen alter-
nativas eficaces y seguras en pacientes seleccionados con tumores
cerebrales primarios y bajo riesgo de sangrado. Sin embargo, su uso
debe ser cauteloso en presencia de metastasis hemorragicas o in-
suficiencia renal significativa. Las heparinas de bajo peso molecular
siguen siendo la primera eleccidn, tanto en escenarios de alto ries-
go hemorragico como en pacientes fragiles con mala tolerancia oral,
como finalmente ocurrié en nuestro caso clinico. La toma de decisio-
nes debe apoyarse en un enfoque multidisciplinar y en la evidencia
cientifica mas reciente.
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CASO CLiNICO

Mujer de 26 afos, con antecedente de esclerosis multiple (EM), en
tratamiento activo con Ocrelizumab. Valorada en consulta de Urolo-
gia, en junio de 2024, en contexto de urgencia miccional relacionada
con EM, es cuando se objetiva, en ecografia abdominal, masa quistica
dependiente de anejos. Se completa asi estudio, siendo diagnosticada
de un carcinoma de células claras de ovario estadio IlIIC, por implante
peritoneal, candidato a cirugia de citorreduccion primaria consistente
en histerectomia total con anexectomia bilateral + omentectomia su-
pra e inframesocdlica + linfadenectomia radical pélvica y paraadrtica
con resultado de reseccion completa.

Inicia, posteriormente, tratamiento adyuvante con Carbopla-
tino+Paclitaxel (recibe un total de 3 ciclos) cuando comienza con dolor
a nivel dorsal y femoral derecho, que obliga a solicitar pruebas de ree-
valuacién de enfermedad oncolégica, evidenciando progresion a nivel
6seo multifocal, ganglionar y peritoneal. Comienza, en este contexto,
nueva linea de tratamiento oncoldégico con Datopotamab+Deruxtecan
dentro de ensayo clinico -del que recibe dos ciclos- cuando, en diciem-
bre de 2024, se evidencia nueva progresion dsea. Se plantea inicio de
nueva linea de tratamiento con Adriamicina liposomal + Bevacizumab
(BV), momento en el que acude a Urgencias por cuadro de 3 horas
de evolucidn de paralisis facial izquierda periférica, objetivandose en
escadner y angio resonancia craneal (Imagenes 1y 2), trombosis de se-
nos transverso y sigmoideo izquierdos motivo por el que inicia tra-
tamiento con Enoxaparina 80mg/24h. Consecuentemente, comienza
tratamiento con Adriamicina liposomal en monoterapia (Primer ciclo
sin BV por episodio reciente de trombosis aguda, a valorar asociar en
posteriores, en funcién de riesgo/beneficio). En este punto, ingresa
por tos secundaria a neumonia basal izquierda; durante dicho ingreso
presenta deterioro clinico progresivo, a expensas de cuadro suboclusi-
vo intestinal alternante secundario a enfermedad oncoldgica rapida-
mente progresiva. Dada la refractariedad de medidas implementadas
con deterioro clinico irreversible, se inicia bomba de perfusion de se-
dacidon. La paciente fallece el 26 de febrero de 2025.

DISCUSION

Los pacientes con cancer presentan un mayor riesgo de Enferme-
dad Tromboembdlica Venosa (ETV) secundario al propio estado de hi-
percoagulabilidad, asociado al tumor y a distintos factores de riesgo
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dependientes tanto del paciente como del propio tumor o del trata-
miento instaurado para el abordaje del mismo. Por todo ello, el riesgo
de ETV se incrementa aproximadamente entre 4y 7 veces en los pa-
cientes oncoldégicos, siendo significativamente mayor durante los 3-6
primeros meses tras el diagndstico. Se trata, ademas, de una compli-
cacién que ensombrece notablemente el prondstico, constituyendo
la segunda causa de muerte prevenible en estos pacientes (1).

Entre los factores de riesgo para desarrollarla, se encuentran la pre-
sencia de comorbilidades previas (enfermedad respiratoria, cardiaca,
renal, obesidad), una mayor tendencia a la inmovilizacién, un mal es-
tado funcional, edad avanzada o antecedentes de trombosis y trom-
bofilias hereditarias (1).

Por otro lado, destacan aquellos factores relacionados con
el propio tumor, siendo los tumores sélidos con muy alto ries-
go de ETV el cancer de pancreas y el gastrico, encontrando-
se los ginecoldgicos dentro del subtipo de alto riesgo. La histolo-
gia adenocarcinoma, los tumores de alto grado y la enfermedad
metastasica contribuyen de igual modo a aumentar el riesgo (1).
Enlo que se refiere a los relacionados con el tratamiento, la administra-
cion de quimioterapia (QT) aumenta mas de 6 veces el riesgo de desa-
rrollar ETV. Entre los farmacos que se asocian de forma mas evidente al
desarrollo de enfermedad tromboembdlica se encuentran los platinos,
fundamentalmente Cisplatino,con menor riesgo objetivado,aunque re-
presentativo, para Carboplatino, farmaco recibido por nuestra paciente.
Otros tratamientos como la terapia hormonal con Tamoxifeno o antian-
giogénicoscomoel BVcontribuyendeigualmodoaaumentarelriesgo(l).
En lo que respecta a la trombosis venosa cerebral (TVC), esta es una
forma poco frecuente de ETV que afecta principalmente a adultos jo-
venes y de mediana edad. Los factores de riesgo para desarrollarla se
superponen en parte con los que condicionan un mayor riesgo de ETV
en general, incluyendo la trombofilia genética, el embarazo, el uso de
anticonceptivos orales y la obesidad. Sin embargo, otros como el trau-
ma craneal y las infecciones de oido, son especificos para el desarrollo
de la misma (2).

Esta complicacidon puede presentarse en forma de hipertension
intracraneal aislada, focalidad neurolégica, como en el caso que nos
atafe, o en forma de encefalopatia.

Enlo que respecta a la asociacidon de este evento con la enfermedad
oncoldgica, no se dispone actualmente de ensayos clinicos que evallden
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esta relacion (2). En este sentido, contamos Unicamente con un estudio
de casos y controles, publicado en 2017, que concluye que el cancer es
un factor de riesgo para el desarrollo de TVC, especialmente dentro del
primer afo tras el diagndstico y en pacientes con cancer de tipo hema-
toldgico. Dicho riesgo se incrementa de igual modo en varios tipos de
cancer soélido, siendo mas evidente en pacientes con cancer de pulmon,
aumentandose asimismo de manera significativa en tumores gineco-
l6gicos, asociacidn que no resulta tan evidente tras el primer afio (3).
Por otro lado, y en lo que se refiere al tratamiento con BV, la incidencia
de ETV en ensayos clinicos se objetiva similar en pacientes tratados
con BV en combinacién con QT, comparado con aquellos que reciben
unicamente QT. Aunando los estudios publicados para todas las indi-
caciones, la incidencia global de ETV oscila desde 2,8% hasta 17,3% en
pacientes tratados con BV, en comparacion con el 3,2% hasta 15,6% de
los controles. Si bien es cierto que los pacientes con antecedente de
ETV pueden presentar un riesgo mayor de recurrencia con BV en com-
binacién con QT que con QT sola, actualmente no se considera con-
traindicaciéon absoluta para la introducciéon del mismo, a excepcidn de
presentar un tromboembolismo pulmonar de alto riesgo (4).

Aunqgue existen datos suficientes para afirmar que el tratamien-
to anticoagulante combinado con BV es seguro, ante la aparicion
de cualquier evento tromboembdlico atribuible a un inhibidor de
angiogénesis, las recomendaciones actuales consisten en la interrup-
cién inmediata del tratamiento (4).

CONCLUSIONES

- La ETV representa la segunda causa de muerte en el paciente
oncolégicoy puede anteceder al diagnoéstico tumoral en meses
e incluso anos. Por ello, el abordaje correcto de esta patologia
es de vital importancia para el adecuado manejo de estos pa-
cientes.

- A pesar de que la TVC es una enfermedad poco comun, conta-
mos con datos incipientes que indican que la enfermedad on-
colégica es un factor de riesgo importante para desarrollarla,
especialmente durante el primer afio tras el diagndstico y fun-
damentalmente en pacientes con cancer hematoldgico.

- Los pacientes tratados con BV pueden tener un mayor riesgo
de ETV. El tratamiento con BV se debe interrumpir en pacien-
tes con reacciones tromboembdlicas que amenacen la vida.
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Aqguellos con antecedente de ETV pueden tener un riesgo ma-
yor de recurrencia con BV en combinacién con QT, lo que no
supone contraindicacién absoluta para el inicio del mismo.
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Imagen izquierda: Trombosis de seno sigmoideo en TAC.
Imagen derecha: Trombosis de seno sigmoideo en angio resonancia.
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CASO CLiNICO

Vardn de 74 anos, valorado en Urgencias Extrahospitalarias y tras-
ladado al hospital como Cédigo Ictus por debilidad en las extremida-
des derechas de 5 horas de evolucién. Presentaba dislipemia y taba-
quismo (hasta 40 cigarrillos diarios) como factores de riesgo vascular.
Otros antecedentes destacables: un infarto agudo de miocardio infe-
rior no complicado, ulcus gastrico, esteatosis hepatica de origen alco-
hdlico e isquemia crénica de miembros inferiores grado IIA.

A su llegada, el paciente se encontraba hemodinamicamente es-
table y afebril con lenguaje normal. Consciente, alerta y orientado
temporoespacialmente. No presentaba alteraciones del campo visual,
signos meningeos, afectacion pupilar ni alteraciéon de los pares cra-
neales. Se objetivd un déficit motor hemicorporal derecho, con fuer-
za 4/5 en el miembro superior y 3/5 en el miembro inferior, segun la
escala del Medical Research Council (MRC). No se detectaron déficits
sensitivos ni dismetrias.

Se completd el estudio mediante tomografia computarizada cra-
neal y angio-TC, en las que se observaron signos de ateromatosis sin
estenosis significativas, sin imagen de oclusién de arteria intracraneal.
Asimismo, se identificd una imagen hiperdensa, pseudonodular, en
el margen izquierdo de la base de la lengua. En las determinaciones
analiticas iniciales, destacaron la anemia (Hb 10.4 g/dL), la elevacién de
proteina C reactiva (56.5 mg/L) y el consumo de fibrindgeno (95 mg/
dL).

El paciente ingresd con un diagndstico inicial de ictus isquémico
de etiologia desconocida y en las primeras 24 horas experimentd un
empeoramiento brusco de su estado neuroldgico, con una nueva fo-
calidad contralateral a la inicial, presentando disartria moderada, des-
viaciéon éculo-cefdlica hacia la derecha, hemianopsia homdnima dere-
chay hemiparesia izquierda, con fuerza 0/5 en la extremidad superior
y 3/5 en la inferior. Se realizé un nuevo angio-TC, identificdndose en
esta ocasidon una oclusién de la arteria cerebral media derecha en su
segmento M2. El equipo de radiologia intervencionista logré la reca-
nalizacion de la arteria mediante trombectomia mecanica, a pesar de
lo cual el paciente no mejoré clinicamente, presentando una tetrapa-
resia y disartria graves.

Durante el segundo dia de hospitalizacién, el paciente desarrolld
un deterioro del nivel de conciencia, con insuficiencia respiratoria y
deterioro general progresivo. En las analiticas destacé un marcado au-
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mento de dimero D (30,455 ng FEU/mL). La radiografia de térax reveld
una condensacién en el I6bulo inferior derecho, por lo que se inicid
tratamiento antibidtico con Amoxicilina/Clavulénico 2g/8h de forma
intravenosa. Los hemocultivos resultaron negativos y el paciente per-
manecié afebril durante todo el ingreso. La resonancia magnética
cerebral mostré multiples lesiones isquémicas en varios territorios
arteriales, con infartos corticales en ambos hemisferios cerebrales y
también en hemisferios cerebelosos. Dos de las lesiones isquémicas
presentaban signos de transformaciéon hemorragica. Se realizd una
ecocardiografia transtoracica para descartar endocarditis, sin hallaz-
gos de vegetaciones, complicaciones perivalvulares ni disfuncién val-
vular.

Tras una revaloracion integral junto con la familia, se decidié no ins-
taurar medidas invasivas como la intubacidn orotraqueal. Finalmente,
el paciente fallecié al cuarto dia de hospitalizacion. Ante la sospecha
de estado protrombdtico secundario a neoplasia oculta, se solicité a
la familia consentimiento para la realizacién de autopsia clinica; ésta
revelé6 una extensa diseminacién metastasica de adenocarcinoma
pulmonar, con afectacion difusa de ambos pulmones, metastasis en
tiroides y ganglios mediastinicos. Se observé una amplia invasion lin-
fovascular, con numerosos trombos en vasos de pequefo y mediano
calibre en pulmon, rifones y tejidos blandos pericardicos. En la valvula
mitral se identificé una lesién verrucosa de 0.3 cm, rica en fibrina y
compatible con endocarditis trombdtica no infecciosa. La lesion de la
base de la lengua se diagnosticé de rabdomioma lingual.

DISCUSION

La hipercoagulabilidad asociada al cancer impacta de manera sig-
nificativa el prondstico vital de los pacientes oncolégicos. Si bien gran
parte de los eventos trombdticos se producen en el territorio veno-
so, existe también un incremento considerable del riesgo de trom-
boembolismo arterial. En este contexto, en los pacientes con cancer
la enfermedad cerebrovascular representa la segunda complicacién
neuroldgica mas frecuente después de las metastasis (1). Los adeno-
carcinomas son el subtipo mas frecuentemente asociado a fenéme-
nos tromboembdlicos, siendo el cancer de pulmdn el mas prevalente,
seguido de los de pancreas, colorrectal, mama y prdstata (2).

En contraste con otros érganos, donde las manifestaciones subcli-
nicas son frecuentes, en el sistema nervioso central la sintomatologia
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suele ser mas evidente. Los ictus asociados a cancer se caracterizan
por una mayor gravedad clinica y tienden a presentar un curso torpi-
do (1). Como en el caso descrito, es habitual observar infartos cerebra-
les en diferentes territorios vasculares, lo que da lugar al caracteristico
signo radioldgico de los “tres territorios”, altamente sugestivo de un
origen neoplasico (3). Esta distribucién multifocal favorece la apari-
cién de cuadros encefalopaticos y crisis epilépticas como manifesta-
ciones clinicas predominantes (1).

El estado procoagulante en el cancer es el resultado de multiples
mecanismos fisiopatoldgicos que alteran el equilibrio entre la trom-
bosis y la fibrindlisis endégena. Estos mecanismos varian en funcion
de la localizacion tumoral y el subtipo histolégico, destacando la pro-
duccidn de mucina, la liberacién de vesiculas extracelulares, la sobre-
expresion de factor tisular, la disminucién de la activacion de anticoa-
gulantes fisiolégicos o la actividad plaquetaria anormal entre otros (4).

La coagulacién intravascular diseminada, consecuencia de la acti-
vaciéon excesiva de la cascada de coagulacion, se traduce clinicamente
en una didtesis hemorragica coexistente con fendmenos trombadticos
(4). En estrecha relacidon, la endocarditis trombdtica no infecciosa se
caracteriza por la formacion de vegetaciones estériles compuestas
principalmente por depdsitos de fibrina en las valvulas cardiacas, y
constituye una de las causas mas frecuentes de ictus en pacientes
oncoldgicos (5). Adicionalmente, los embolismos paraddjicos repre-
sentan otro mecanismo relevante, ya que la mayor incidencia de
trombosis venosa profunda en el contexto oncoldgico, sumada a la
considerable prevalencia de foramen oval permeable y shunts en la
poblacién general, puede facilitar la aparicion de embolismos vena-
arteria (6).

El dimero D tiene un papel importante en el diagndstico por ser
altamente especifico para estados de hipercoagulabilidad y posee va-
lor prondstico, puesto que su descenso tras el inicio del tratamiento
anticoagulante indica una respuesta favorable (7).

El manejo, ademas del abordaje integral del paciente oncoldgico y
las terapias dirigidas a la neoplasia subyacente, se fundamenta princi-
palmente en la anticoagulacién, siendo la heparina de bajo peso mole-
cular (HBPM)y los anticoagulantes orales de accidn directa (ACOD) las
opciones de primera linea, con resultados comparables entre ambos
(8,9). Sin embargo, la incomodidad relacionada con la administracién
subcutdnea de HBPM puede condicionar la adherencia terapéutica,
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como se evidencid en un ensayo clinico en el que casi la mitad de los
pacientes asignados a Enoxaparina abandonaron el tratamiento por
molestias derivadas de las inyecciones (1). Este hallazgo ha motivado
el desarrollo de estudios como el ensayo TEACH2, que compara la efi-
cacia de Apixaban y Aspirina, considerando la relevante participacion
de las plagquetas en la patogenia del ictus asociado a cancer y los po-
sibles beneficios adicionales de la antiagregacion, como la inhibicién
del crecimiento tumoral y la reduccion del riesgo de metastasis (6). La
duracion optima del tratamiento anticoagulante es motivo de debate
y debe individualizarse, aunque se recomienda prolongarlo mientras
persista la actividad tumoral (10).

El abordaje diagndstico y terapéutico de estos pacientes es de ele-
vada complejidad, por lo que este caso requirio la estrecha colabora-
cion de los servicios de Urgencias extra y hospitalarias, Hematologia,
Cardiologia, Medicina Intensiva, Radiologia, Neurologia y Anatomia
Patoldgica; un enfoque multidisciplinar fundamental para optimizar
las oportunidades terapéuticas y la atenciéon del paciente oncoldgico
con complicacion trombética.
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CASO CLiNICO

Paciente de 66 anos, natural de Chile, que consta con anteceden-
tes de diabetes mellitus tipo 2 en tratamiento con antidiabéticos ora-
les y asma bronquial extrinseca. Ademas, tiene insuficiencia venosa
gue se encuentra en seguimiento en las consultas de Cirugia Vascu-
lar, dado que fue tratada con esclerosis y radiofrecuencia de la vena
safena mayor izquierda y con esclerosis de colaterales. No tiene aler-
gias conocidas a medicamentos ni habitos toxicos.

La paciente consulta inicialmente en el servicio de Urgencias por
dolor lumbar bajo, irradiado hasta el pie izquierdo, con sensacién de
adormecimiento. Se produce tanto en reposo como en movimiento.
El cuadro vino precedido por sobreesfuerzo al intentar arrastrar un
armario con motivo de la visita de un familiar. A las 48 horas de este
esfuerzo, comenzé a notar dolor en regién inguinal izquierda con sen-
sacion de “tirantez”.

No refiere incontinencia fecal ni urinaria, aunque si mayor tenden-
cia al estrefimiento en los Ultimos dias. Niega claro déficit motor en
las extremidades inferiores.

Niega haber objetivado fiebre, sensacién distérmica o escalofrios, y
niega clinica a otros niveles.

Desde el inicio del cuadro ha consultado en diversas ocasiones en
el servicio de Urgencias, precisando analgesia del tercer escalén para
control del dolor. En algunas de las visitas se solicitan estudios analiti-
cos, en los que se objetivan leucocitosis y elevacion de la PCR, que van
progresivamente en ascenso.

Finalmente, tras las visitas recurrentes, se decide ingreso hospita-
lario con tratamiento antibidtico por sospecha de espondilodiscitis,
dado el dolor lumbar incapacitante y los reactantes de fase aguda en
las analiticas.

Al ingreso, en la exploracidn, la paciente presenta un regular esta-
do general por dolor de alta intensidad, pero se encuentra hemodi-
namicamente estable, afebril y con saturacién de oxigeno adecuada.
Presenta obesidad de predominio troncular.

En la auscultaciéon cardiopulmonar, Unicamente destaca un soplo
sistélico 2/6 en mesocardio. En la exploracion del balance muscular,
en la extremidad inferior izquierda, se objetiva paresia 3/5, artefactada
por el dolor en regién de cadera ipsilateral. Las extremidades inferio-
res muestran signos de insuficiencia venosa crénica de predominio
en pierna izquierda.

A 220



EL MANEJO INTEGRAL ANTE LO INUSUAL
Ainhoa Sanchez Pastor, Pablo Aragén Murfioz y Ana Maria Alvarez Aramburu

En planta, persiste con dolor de gran intensidad por lo que se so-
licita estudio con resonancia magnética (RM). Ademas, se suspende
el tratamiento antibidtico iniciado en Urgencias por la sospecha de
espondilodiscitis, dado que los hemocultivos son negativos. En la RM
se objetiva una invasiéon del cuerpo vertebral L3, por lo que se comple-
ta el estudio con un TC toraco-abdominal; en el que se observa una
masa/conglomerado adenopético en regidn iliaca izquierda con inva-
sion de estructuras musculares y 6seas locorregionales, adenopatias
retroperitoneales y cuerpos vertebrales bajos. Se solicita una puncion-
biopsia de la lesidén, objetivando un tumor maligno pobremente dife-
renciado sin claro origen.

Durante la estancia en planta, la paciente presenta dolor en la
extremidad inferior izquierda; con datos clinicos de edematizacién y
aumento de dolor progresivo; por lo que se solicita estudio con eco-
grafia Doppler reglada, visualizando un trombo en vena intergeme-
lar izquierda. Se inicia anticoagulacién con heparina de bajo peso
molecular por este motivo. En este contexto, como complicacion de
la anticoagulacién, la paciente presenta una hemorragia digestiva
alta con anemizacién importante, condicionando una mayor morbi-
lidad. Debido al mal control del dolor y las multiples complicaciones
adquiridas durante el ingreso, se maneja el cuadro de forma con-
servadora y se deriva finalmente a la paciente a un centro de media
estancia.

DISCUSION

La trombosis clinica se presenta hasta en un 10% de los pacientes
con cancer, y esta asociada a una mayor morbimortalidad, debido al
propio evento y a su tratamiento; lo que hace fundamental incidir en
la prevencion.

Las masas pélvicas son propensas a la trombosis venosa profun-
da (TVP) ya que suelen estar anatdmicamente cerca de los vasos san-
guineos iliacos, aunque se trata de una complicaciéon infrecuente.
Ademas, en varias de las series de casos revisadas, se diagnostican
las masas pélvicas de forma secundaria, cuando se solicita un estudio
de imagen ampliado debido a que la trombosis no responde al trata-
miento habitual.

Ademas, otro aspecto a tener en cuenta es que en las trombosis
de la extremidad que se producen en este contexto, cobra mucha
importancia el sindrome postrombédtico dado que es mas frecuente,
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supone un detrimento en la calidad de vida de los pacientes y una
mayor morbilidad.

En lo que respecta a la fisiopatologia, la formacién de TVPs secun-
darias a las masas pélvicas no se debe exclusivamente a la compre-
sion de la vena iliaca. También se ve influido por el estasis venoso, el
dano endotelial y la hipercoagulabilidad.

Por ello, dado que hay varios predisponentes para el cuadro trom-
bdtico, para la mayor parte de los casos como el descrito arriba, du-
rante el ingreso hospitalario se recomienda la tromboprofilaxis si no
hay un elevado riesgo de sangrado. Ante todo, cuando contamos con
varios factores de riesgo, como pacientes con obesidad, insuficiencia
venosa, inmovilizados por mal control del dolor, etc.

En los pacientes ambulatorios, en cambio, el manejo de la preven-
cion de la TVP no esta igual de establecido. La decision de la anti-
coagulacién profilactica debe ser individualizada, realizando un cui-
dadoso balance entre el riesgo de trombosis y el riesgo de sangrado.
Existen algunas escalas que pueden ayudar al manejo de estos pa-
cientes, como la escala de Khorana.

Por otra parte, como ya hemos comentado, en varias de las series
de casos el diagndstico de las masas pélvicas es posterior al episodio
trombdtico. Se trata de una patologia que puede pasar desapercibi-
da, por no realizar una historia clinica en profundidad sobre la clinica,
por ausencia de conocimiento o por tener unas manifestaciones clini-
cas larvadas, que no se ponen de manifiesto hasta producir cuadros
compresivos como el que hemos objetivado. Ademas, el diagndstico
puede modificar la actitud terapéutica, dado que en ocasiones pue-
den recibir tratamiento endovascular con una mejoria clinicay en la
calidad de vida de los pacientes, por lo que debemos tener presente
esta entidad en el diagndstico diferencial.

CONCLUSIONES

Este cuadro clinico nos permite remarcar la importancia de realizar
una evaluacioén detallada y un seguimiento adecuado para prevenir
complicaciones graves, como la trombosis.

Estratificar adecuadamente el riesgo trombdtico de los pacientes
Yy mantener una vigilancia estrecha de los factores de riesgo, permite
iniciar precozmente la tromboprofilaxis en caso de ser precisa. Tam-
bién es favorable realizar un abordaje integral, dado que, por ejem-
plo, el manejo adecuado del dolor puede evitar la inmovilizacién y
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minimizar el riesgo. Asimismo, es preciso un indice de sospecha ade-
cuado para identificar posibles etiologias subyacentes cuando una
trombosis no responde al tratamiento habitual, dado que podria con-
dicionar el manejo y la morbimortalidad.
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CASO CLiNICO

Mujer de 57 aflos, que ingresa en planta de Medicina Interna des-
de el servicio de Urgencias por tromboembolismo pulmonar (TEP) y
trombosis venosa profunda (TVP) a nivel de extremidad inferior dere-
cha (EID), de etiologia no filiada.

Antecedentes:

Diagnosticada previamente de TEP subsegmentario derecho en
1997 coincidiendo con la gestacion, sin claro desencadenante y con es-
tudio realizado por parte de Hematologia sin alteraciones a destacar.
Asimismo, neoplasia de mama derecha diagnosticada en 2015, trata-
da mediante segmentectomia, con quimioterapia y radioterapia ad-
yuvantes, dada de alta de consultas en 2022. Como antecedentes de
menor relevancia, dispepsia funcional, célico renal derecho y neuralgia
del trigémino. Nunca fumadora ni consumidora de alcohol. No historia
familiar de trombosis. No usuaria de terapia hormonal anticonceptiva.
Antecedente en su madre de carcinoma de mama a los 65 afos.

ENFERMEDAD ACTUAL

Encontrandose previamente bien, acude al servicio de Urgencias
por dolory edema a nivel de EID de 12 horas de evolucion. Desde hace
tres meses, inicia con afonia, disnea de esfuerzo y dolor continuo, de
caracteristicas pleuriticas, a nivel de hemitérax izquierdo. Sudoracion
nocturna y astenia coincidiendo con este periodo. Ademas, hallazgo
de adenopatias supraclaviculares izquierdas de unos dias de evolu-
cion. No presenta clinica infecciosa a la anamnesis por aparatos; tam-
poco episodios de hemoptisis, disnea o presincope. Niega traumatis-
Mos previos, intervenciones quirdrgicas recientes, inmovilizacion o
viajes prolongados. Afebril y sin sensacidn distérmica. No anorexia ni
pérdida de peso. No disfagia ni odinofagia. No nduseas ni vomitos. No
dolor abdominal. No alteraciones en habito deposicional. Ni prurito
cutaneo, acolia ni coluria. No tos ni expectoracion. No hemoptisis. No
palpitaciones. No clinica miccional.

Exploracion fisica:

En la primera valoracién de la paciente, realizada en planta de hos-
pitalizacion, presenta una tension arterial de 108/71 mmHg, una fre-
cuencia cardiaca de 89 latidos por minuto, una saturacion basal de
oxigeno del 98% a aire ambiente y una temperatura de 35.8°C.
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Muestra buen estado general, encontrandose eupneica en repo-
so, normocoloreada y normohidratada, bien perfundida, consciente
y orientada. Auscultaciéon cardiopulmonar sin alteraciones, abdomen
anodino y exploracidn neurolégica normal. A nivel de extremidades
inferiores destaca un discreto aumento de perimetro de EID con dolor
a la palpacion de pantorrilla. A nivel cervical, hallazgo de adenopatias
supraclaviculares izquierdas, no dolorosas, adheridas a planos profun-
dos.

Pruebas complementarias:

En Urgencias se realiza analitica de sangre, donde destaca una
anemia normocitica normocrémica con hemoglobinade 11 g/dLy una
marcada elevacion del Dimero D hasta 19292 ng FEU/mL. Resto del
estudio donde se incluye coagulacion, Troponina |y NT-proBNP sin al-
teraciones. Con dichos resultados, se solicita una ecografia doppler de
extremidades inferiores, con hallazgos compatibles con TVP extensa
a nivel de EID.

Durante el ingreso, se solicita un escaner toracoabdominal, con
hallazgos a destacar de TEP lobar derecho, paralisis de cuerda vocal
izquierda, adenopatias cervicales y mediastinicas multiples, y lesiones
6seas multiples en pelvis y columna dorsolumbar de predominio blas-
tico sugestivas de metastasis. Asimismo, se realiza eco-PAAF de una
de las adenopatias supraclaviculares, con diagndstico anatomopato-
I6gico compatible con carcinoma de mama con sobreexpresiéon de
receptores de estrégenos, HER2 negativo. Se solicita determinacion
de varios marcadores tumorales, con elevacién del antigeno carcino-
embrionario y del Cyfra 21.1. Resultados normales de alfa-fetoproteina,
beta-2-microglobulina, antigeno contra el anticuerpo 15.3, antigeno
contra el anticuerpo Ca 19.9 y antigeno contra el anticuerpo Ca 125y
enolasa especifica neuronal.

EVOLUCION

Desde el servicio de Urgencias, se inicia anticoagulaciéon con
Enoxaparina 60 mg cada 12h, que se mantiene durante el ingreso
en planta, progresando posteriormente a Acenocumarol tras una se-
mana de tratamiento. Dada la sospecha inicial de neoplasia oculta,
se realiza TAC toracico y posteriormente abdominal con los hallazgos
descritos en el apartado anterior. Es valorada por Otorrinolaringologia
para la realizacién de PAAF ecoguiada, filiando finalmente el origen
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de la neoplasia. No se realiza estudio de trombofilia dada la sospecha
de que el episodio de TVP y TEP esta relacionado claramente con la
neoplasia activa. Se decide alta a domicilio con consulta ambulatoria
en Oncologia para decidir tratamiento a dicho nivel. Asimismo, se cita
en consultas de Hematologia para decidir anticoagulacién a largo pla-
zo, optandose finalmente por iniciar tratamiento con Edoxaban.

DISCUSION

La enfermedad metastdsica se constituye como el factor oncolé-
gico asociado a enfermedad trombdtica de mayor importancia. La
presencia de neoplasia activa, especialmente en estadios avanzados,
se asocia a un aumento significativo del riesgo trombdtico debido a
multiples mecanismos procoagulantes inducidos por el tumor, entre
los que destacan la sobreexpresion de factor tisular, la liberaciéon de
microparticulas procoagulantes y la produccién de citocinas que al-
teran el equilibrio hemostatico. Varios estudios han demostrado que
los pacientes con cancer presentan hasta cinco veces mas riesgo de
TVP y TEP que la poblacion general, riesgo que se ve incrementado
en algunos tipos de neoplasias (pancreas, estdbmago, pulmon y ova-
rio). Asimismo, se ha observado que la carga tumoral y la presencia
de metdastasis, como en nuestro caso con lesiones éseas y adenopa-
tias mudltiples, incrementan de forma exponencial la probabilidad de
eventos tromboembdlicos.

El factor tisular es una glicoproteina transmembrana que inicia la
cascada de coagulacion extrinseca y se sobreexpresa en muchas célu-
las cancerosas. Son varios los estudios que han sugerido que el factor
tisular estd sobreexpresado en pacientes con cancer, contribuyendo
significativamente al desarrollo de trombosis venosa en estos pacien-
tes.

Asimismo, se ha descrito que otras citocinas inflamatorias, como
la interleucina 6 y el factor de necrosis tumoral alfa, también favore-
cen un estado de hipercoagulabilidad a través de la alteraciéon de la
hemostasia.

La incidencia de neoplasia oculta en pacientes con ETEV no filiada
se sitUa entre el 4% y el 10%, siendo mayor durante los seis primeros
meses tras el episodio trombdtico. Por tanto, desde el punto de vista
diagndstico ante una trombosis no filiada, se recomienda un abordaje
escalonado de busqueda de neoplasia oculta, especialmente si exis-
ten otros datos que hagan sospechar una enfermedad oncoldgica.
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CASO CLiNICO

Varén de 69 anos, que presenta cojera y dolor en region glutea de-
recha. Desde Atencidon Primaria se le realiza una radiografia (Rx) de
dicha extremidad, donde se aprecia una imagen litica en el trocanter
mayor. Se completa el estudio con tomografia computarizada (TAC)
y resonancia magnética (RNM) que resulta con el hallazgo de una tu-
moracién litica femoral proximal derecha de comportamiento agre-
sivo. Se biopsia la lesio,n estableciendo el diagnoéstico de Condrosar-
coma grado 1y se realiza exéresis de la tumoracién en bloque. Recibe
tratamiento tromboprofiladctico 30 dias con heparina de bajo peso
molecular (HBPM).

Seis meses después, acude a urgencias por presentar tosy hemop-
tisis con respuesta desfavorable a tratamiento antibidtico empirico. Se
realiza una Rx de térax en la que se evidencia consolidacion en |6bulo
inferior derecho (LID) asi como un pinzamiento del seno costofréni-
co y engrosamiento pleural ipsilateral. Dados sus antecedentes on-
colégicos, se completa el estudio con angio-TC. En éste se describe la
presencia de tromboembolismo (TEP) bilateral e infartos pulmonares
en LID y base de Iébulo superior izquierdo (LSI). Dado el riesgo inter-
medio-bajo (escala ERS-ESC (1)) se decide ingreso en planta conven-
cional. Se inicia tratamiento anticoagulante con HBPM 80 miligramos
(mg) cada 12 horas subcutadneo (peso 75 kg). Durante el ingreso se
modifica el tratamiento anticoagulante a HBPM 60 mg cada 12 ho-
ras dada la persistencia de leve hemoptisis con mejoria progresiva. Al
alta, se inicia tratamiento con anticoagulante oral de accién directa
(ACOD) Edoxaban 60 mg cada 24 horas, que el paciente acepta auto-
financiarse.

En la consulta de revision presenta disnea progresiva, dolor pleuriti-
coy persistencia de leve hemoptisis con aumento del infiltrado paren-
guimatoso en Rx de térax. Es derivado a urgencias para realizar nuevo
angio-TC de manera urgente. El nuevo angio-TC realizado evidencia
una progresién del TEP que ahora ocupa la practica totalidad de las
arterias de los I6bulos medio e inferior derechos, acompafidndose de
marcado engrosamiento vascular. Ademas, se aprecian nuevos ém-
bolos trombdticos. Se ingresa de nuevo al paciente y se completa es-
tudio con ecocardiograma transtoracico (ETT) reglado que revela una
insuficiencia tricuspidea moderada, que permite estimar una presiéon
sistdlica de arteria pulmonar (PSAP) de 98 milimetros de mercurio
(mmHg). Ademas, se describe un ventriculo izquierdo no dilatado con
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fraccion de eyeccion (FEVI) preservada, asociado a un aplanamiento
septal sistélico en relacién a la hipertension pulmonar (HTP) severa.
Sin valvulopatias ni otras alteraciones.

Se realiza broncoscopia con lavado broncoalveolar, observandose
datos de compresion extrinseca a nivel de bronquios subsegmen-
tarios. La citologia resulta negativa para malignidad. No se realiza
puncion de las lesiones de la arteria pulmonar con ecobroncoscopia
(EBUS) dada la HTP severa asociada y el riesgo de sangrado fatal.

Con los resultados obtenidos hasta la fecha, se decide, de acuerdo
con radiologia toracica, la realizacion de nuevo TC que informa de la
presencia de hallazgos en parénquima pulmonar, que sugieren trom-
boembolismo tumoral intravascular con progresién respecto a estudios
previos e imagenes de nédulos periféricos que sugieren también corres-
ponder a nédulos tumorales. Ademas, presenta diversas opacidades pa-
renquimatosas en parénquima, a valorar probables infartos pulmonares
secundarios. Se refleja también la existencia de nédulos intramuscula-
res adyacentes a proétesis derecha, a descartar nédulos tumorales.

Completamos el estudio con tomografia por emisidn de positro-
nes con fluorodesoxiglucosa (PET-TC) para descartar una posible pro-
gresion tumoral, describiéndose captaciéon hipermetabdlica a nivel de
la arteria pulmonar derecha que se extiende hasta formaciones nodu-
lares periféricas, asi como a nivel intramuscular adyacente a prétesis
de cadera derecha.

Se biopsian los nédulos intramusculares con resultado anatomo-
patolégico compatible con metastasis de condrosarcoma.

Debido a la rapida progresion objetivada, se asume el diagndstico
de recidiva tumoral de condrosarcoma con probable afectaciéon pul-
monar (tanto vascular como parenquimatosa) y se plantea tratamien-
to sistémico activo. Explicando al paciente las escasas opciones de
respuestay habiendo que asumir ademas el riesgo de cardiotoxicidad
asociado, el paciente decide no realizar el tratamiento quimioterapi-
co activo. Se mantiene en seguimiento por el equipo de soporte de
atencion domiciliaria de paliativos, falleciendo semanas después en
su domicilio, segun su voluntad.

DISCUSION

Aunque las lesiones intraluminales malignas de la arteria pulmo-
nar son una entidad rara, se debe realizar diagndstico diferencial con

la trommboembolia pulmonar (TEP).
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La presencia de una neoplasia previa en un paciente o incluso de
una neoplasia oculta es un factor de riesgo moderado (1) que predis-
pone al TEP. Sin embargo, como acabamos de ver, no toda lesiéon que
ocupa espacio en la arteria pulmonar corresponde a un TEP.

Los tumores primarios que nacen en los vasos sanguineos sistémi-
COS son Mmuy raros; aunque la prevalencia exacta es desconocida, se
estima gue se encuentra entre un 0,001% y un 0,03% de los casos (2).
Dentro de estos, los tumores originarios de la arteria pulmonar pre-
sentan una incidencia aln menor, lo que hace que, junto con la clinica
inespecifica y la imagen dudosa, en muchas ocasiones resulta dificil
de diferenciar de un trombo.

Existe otra entidad reconocida que es el embolismo tumoral. La
prevalencia (estudiada en autopsias) asciende hasta el 26% en pacien-
tes con diferentes tumores sdlidos (4). No suelen proliferar o invadir
localmente, sino que se comportan como una porcién inactiva del tu-
mor sin progresion. La clinica es indistinguible de la de un TEP.

En una revision de 1085 autopsias se observd que los tumores que
con mayor frecuencia provocan metastasis intraarterial son aquellos
gue tienen acceso a venas de gran calibre, como los tumores gastricos
o de mama (5). También han sido descritos casos aislados de afecta-
cién por sarcomas de alto grado y condrosarcomas (3,6).

Las pruebas diagndsticas que diferencian una lesién ocupante de
espacio de un TEP son el angio-TC, la RNM y el PET. Sin embargo, lo
que mas suele ayudar en la diferenciacion es el PET ya que las neopla-
sias presentan captaciény el trombo no tiene actividad metabdlica (2).

Lo que nuestro paciente presentaba, dada la clinica y el comporta-
miento, nos hace sospechar que se trataba de un proceso metastasi-
co de su condrosarcoma de base. Ademas, las imagenes radiolégicas
mostraban un empeoramiento clinico con disnea, junto a hemoptisis
franca y una progresion de la lesion ocupante de espacio motivando
dicha sospecha. El tratamiento principal de este tipo de lesiones es
quirdrgico (4), pero debido a la irresecabilidad de las lesiones pulmo-
nares se propuso tratamiento sistémico.

Pese a que tanto las neoplasias primarias, los émbolos tumorales
y las metastasis en las arterias pulmonares son entidades raras, de-
bemos pensar en ellas ante un TEP con un comportamiento atipico y
agresivo, pese a un tratamiento anticoagulante eficaz.
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CASO CLiNICO
Varén de 75 aflos, que ingresa desde el servicio de Urgencias por
sincopes de repeticion.

Antecedentes personales:

Diagnosticado previamente de EPOC tipo enfisema y adenocar-
cinoma de pulmoén con metastasis cerebrales (T1TaN3M1b) en julio de
2021. Se realizé radiocirugia sobre las metastasis y comenzd con qui-
mioterapia con Permetrexed + Pembrolizumab (35 ciclos) hasta no-
viembre de 2023. El PET de control, en febrero de 2024, mostré pro-
gresion por lo que se inicié Capmatinib. Habitos téxicos: fumador de 1
paquete/dia desde los 15 afos.

Anamnesis:

Refiere desde hace un mes y medio episodios de mareo acompa-
fados de sudoracién, taquicardiay nauseas. En el Ultimo episodio pre-
senta pérdida de consciencia, motivo por el cual consulta. No refiere
estupor postcritico, no relajaciéon de esfinteres, no movilizaciéon de ex-
tremidades. No cefalea, no dolor toracico, no disnea ni palpitaciones
previas a cuadro sincopal. Inicialmente eran Unicamente en bipedes-
tacién y con una frecuencia de 1-2 episodios al dia. Sin embargo, en
los Ultimos dias han aumentado en frecuencia (actualmente unos 4-5
al dia) y han ocurrido estando sentado e incluso tumbado. No refiere
fiebre ni clinica infecciosa.

Pruebas complementarias recientes previas al ingreso:

- Ecoscopia cardiaca, en la que no se objetivaba patologia car-

diaca.

- TC toracoabdominal control: nédulo de 7 mm de nueva apari-

cion en l6bulo inferior derecho, a controlar evolutivamente con
TC control precoz o valorar PET.

Exploracion fisica:

A su llegada a Urgencias, el paciente se encuentra hemodinadmica-
mente estable, con buena saturaciéon de oxigeno basal. Auscultacion
cardiaca y pulmonar sin alteraciones patoldgicas significativas. Resto
de la exploracion sin nada destacable, incluyendo la exploraciéon neu-
rolégica en la que no se objetivan alteraciones.
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EVOLUCION

Inicialmente, se solicita un electroencefalograma en el que se des-
carta actividad epileptiforrme como causa de los sintomas y un holter
de tension arterial, en el que se observan 3 episodios presincopales
gue coinciden con momentos de hipotensién sin taquicardia. Una vez
objetivados los episodios de hipotension y descartada etiologia car-
diaca, mediante ecoscopia cardiaca realizado al comienzo de los sin-
tomas, se completa el estudio con una resonancia magnética craneal
en la que no se observan criterios de progresion respecto al estudio
previo y una analitica de sangre y orina completa en la que se solici-
tan anticuerpos onconeuronales y anticuerpos anti canales de calcio,
siendo los resultados negativos. Con los resultados de estas pruebas,
se descartan los siguientes diagndsticos: sindrome de Eaton-Lambert
paraneoplasico (no debilidad, no otros sintomas miasteniformes, anti-
cuerpos negativos), neuropatia autondmica paraneoplasica (no otros
sintomas de disautonomia, anticuerpos onconeuronales negativos) e
insuficiencia suprarrenal, al realizarse un del test de Synacthen con
resultado normal.

Durante el ingreso, el paciente persiste con la clinica, por lo que se
inicia tratamiento con Fludocortisona 0.05 mg/24h y posteriormente
Midodrina (2,5 mg en 3 tomas).

Ante la ausencia de mejoria clinica y no objetivarse la causa de
los sincopes, se decide completar el estudio con un PET, en el que se
describe un llamativo aumento de tamafo y metabolismo en conglo-
merado/masa adenopético paratraqueal alto izquierdo/retroclavicu-
lar, que podria condicionar compresion vascular (subclavia y carétida
izquierdas). Con esta nueva informacién nos planteamos, como nueva
posibilidad diagndstica, un sindrome de robo de subclavia.

Ante esta sospecha, se revisan las cifras de tension arterial sin
encontrarse diferencias entre ambas extremidades superiores ni en
sedestacion ni en decubito, ni alteraciones en los pulsos. Ademas, se
comprueba clinicamente que los episodios de mareo no estan pro-
vocados por los movimientos del brazo izquierdo, ni hay sintomas ni
sighos isquémicos en el mismo. Por lo que también descartamos esta
posibilidad.

Finalmente, para acabar de caracterizar mejor la lesién cervical se
completa estudio con TC cervical en el que se observa: Masa/conglo-
merado adenopatico y adenopatias satélites en vértice toracico iz-
quierdo que engloba arteria y venas subclavias izquierdas asi como
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la desembocadura de la vena yugular interna homolateral, con trom-
bosis de la porcion distal de la vena subclavia y la porcion distal de la
vena yugular interna por debajo del nivel vertebral C6, estando el resto
de vena yugular permeable.

Juicio clinico final:
Con estos resultados llegamos a los siguientes diagndsticos finales:
- Sincopes de repeticién por probable compresion de los baro-
rreceptores carotideos por masa adenopatica paratraqueal iz-
quierda.
- Trombosis vena subclavia y la porciéon distal de la vena yugular
interna izquierdas.

Tratamiento:

Tratamiento anticoagulante con Enoxaparina a dosis 1.5 mg/kg/
dia y 10 sesiones de radioterapia sobre el conglomerado adenopatico
cervical, con mejoria progresiva. En Ultima consulta refiere no haber
tenido nuevos sincopes.

DISCUSION

El paciente de este caso presenta varios factores de riesgo impor-
tantes para el desarrollo de trombosis: edad avanzada, proceso onco-
l6gico activo, vida sedentaria y tabaquismo. En este caso, el desenca-
denante mas claro parece ser el proceso tumoral.

En pacientes oncoldgicos, la trombosis venosa profunda es en-
tre cuatro y siete veces mas frecuente que en la poblacién general.
Este riesgo es todavia mas elevado en ciertos tipos de cancer como
los hematoldgicos, gastrointestinales y pulmonares de células no
pequefias, como en nuestro paciente. Son varios los factores que
contribuyen a este aumento de frecuencia de trombosis. Por un
lado, la secrecion de factores procoagulantes producidos por el tu-
mor (factor tisular, cisteina proteasas, microparticulas tumorales,
citocinas inflamatorias, interleuquina-1y 6, factor de necrosis tumo-
ral- alfa) conlleva a un estado protrombdtico. Por otro lado, puede
ser una complicacién local del tumor por compresién vascular ex-
trinseca por masas tumorales o adenopatias o por invasion endote-
lial tumoral directa. Esto reduce el flujo venoso produciendo éstasis
y predisponiendo a trombosis localizadas, como ocurre en nuestro

Caso.
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Hay que tener en cuenta que una trombosis venosa profunda en
localizacién atipica debe alertarnos sobre una posible etiologia tumo-
ral local. EI 90-95% de las trombosis se localizan en extremidades infe-
riores; sin embargo, en nuestro caso se trata de una trombosis en las
venas yugular y subclavia, por lo que habria que indagar en factores
secundarios causantes. La mayoria de las trombosis en extremidades
inferiores son secundarias a factores de riesgo sistémicos (inmovili-
dad, cirugia, cancer). En contraposicién, la causa mas frecuente de
trombosis en extremidades superiores es secundaria, principalmente
por catéteres o tumores.

Desde el punto de vista de tratamiento, las trombosis venosas aso-
ciadas a cancer requieren anticoagulacion. Hay que tener en cuenta
que, en estos casos donde la trombosis es una complicacion local de
la compresion tumoral directa, el control local del tumor ya sea me-
diante intervencidn quirdrgica, quimioterapia o radioterapia, que ha
sido el tratamiento aportado a nuestro paciente, son igual de impor-
tantes para el tratamiento del proceso trombdtico.
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CASO CLiNICO

Paciente de 73 afos, sin alergias medicamentosas conocidas.
Presenta factores de riesgo vascular como dislipemia pura sin trata-
miento (Ultima cifra de colesterol LDL de 105 mg/dl en febrero 2025) y
exfumador desde el aflo 2020, con un indice paquetes/afio de 40. Asi-
mismo, presentd en 2016 un carcinoma escamoso de tercio superior
de esoéfago (estadio T3N+MO), que requiere tratamiento multidisci-
plinar con quimioterapia, radioterapia y cirugia (esofaguectomia tipo
McKeown). En este contexto, presenta disfagia para liquidos por este-
nosis postquirdrgica, que ha precisado varias dilataciones esofagicas.
En la actualidad, el antecedente oncoldgico se encuentra en remision
completa. Aparte de la esofaguectomia, ha precisado colecistectomia
laparoscopica por colecistitis aguda en 2019. Su tratamiento habitual
incluye espesante para liquidos y suplementaciéon de vitamina B12 in-
tramuscular de forma trimestral. No ha sido transfundido previamen-
te y niega habitos téxicos. Sin antecedentes familiares de interés. Es
independiente para todas las actividades basicas e instrumentales de
la vida diaria (Indice de Barthel 100 puntos); vive en domicilio con su
esposa. Realiza vida activa con funciones superiores conservadas.

HISTORIA ACTUAL

El paciente acude al servicio de Urgencias por signos de flogosis
(dolor, edema, eritema, calor e impotencia funcional) en extremidad
inferior izquierda de 3 dias de evolucion. Afebril en domicilio, sin sen-
sacion distérmica. No traumatismo previo ni heridas. No encama-
miento reciente ni sindrome constitucional. De forma concomitante,
refiere presentar en las 48 horas previas expectoracion hemoptoica
en forma de coagulos, sin disnea ni dolor toracico. Niega tos ni cuadro
catarral. No mareo ni sincope. Disfagia habitual para liquidos. No do-
lor abdominal ni cambios en ritmo intestinal. Resto de anamnesis sin
incidencias resefables.

Exploracion fisica:

El paciente se mantiene hemodindmicamente estable con presion
arterial de 125/80 mmHg, frecuencia cardiaca de 105 latidos por minu-
to, afebril con temperatura de 36.2°C y saturacién arterial de oxigeno
de 94%, aire ambiente.

Consciente y orientado en las tres esferas, colaborador y con buen
estado general. Sin adenopatias palpables. La auscultacién cardiaca
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es ritmica y sin soplos. Se objetiva normofonesis bilateral. El abdomen
tiene peristaltismo de conservado; blando y depresible. No doloroso a
la palpacion, sin masas ni megalias. Extremidad inferior izquierda con
importante edema y eritema, desde empeine hasta rodilla y region
poplitea ipsilateral. Didmetro de zona gemelar izquierda aumentado
respecto la contralateral (30 y 25 mm, respectivamente). Caliente y
empastado, signo de Homans positivo. No se palpa cordén fibroso.
Dolor difuso a la palpaciéon. Exploracién neurovascular sin alteracio-
nes.

Pruebas complementarias:

En Urgencias se extrae analitica de sangre incluyendo hemogra-
ma, bioquimica y coagulacidn, en la que se objetiva un Dimero D de
14789 ng FEU/mI. Sin anemia (hemoglobina de 15.4 g/dl) con resto de
hemograma en rango y sin reactantes de fase aguda (sin leucocitosis
ni fibrindgeno. Proteina C Reactiva en rango). Perfil renal conservado
con Filtrado Glomerular estimado de 86 ml/min/m2. Electrocardio-
gramay radiografia de térax postero-anterior y lateral sin alteraciones.
Cultivo de esputo con resultado de flora habitual y se inicia cuantifi-
cacion de hemoptisis. Se realiza una Ecografia Doppler de la extremi-
dad afecta en la que se objetiva trombosis venosa profunda (TVP) en
femoral comun, femoral superficial y poplitea y tronco tibioperoneo
proximal izquierdos; por lo tanto, una TVP extensa en extremidad in-
ferior izquierda. Es valorado por Hematologia, ya que se trata de un
paciente con TVP en extremidad y que de forma concomitante tie-
ne hemoptisis; es decir, presenta tanto trombosis como sangrado. Se
inicia anticoagulacién a dosis intermedias con heparina de bajo peso
molecular (HBPM) Enoxaparina 40 mg cada 12 horas, en espera de la
evolucion del paciente. Se cursa ingreso en planta de hospitalizacion
para estudio y tratamiento.

EVOLUCION

Durante el ingreso, se realiza escaner toracico y abdominal, para
despistaje de tromboembolismo pulmonar (TEP), dada la hemoptisis
junto con la TVP de nueva aparicion, y descartar recidiva tumoral por
neoplasia esofagica previa. En dicho escaner se objetiva TEP a nivel de
arterial intermediaria derecha, sin areas sospechosas.

A nivel abdominal, se objetiva una zona estenosante de 3 cm en el
angulo esplénico, que obliga a descartar neoplasia. Sin recidiva tumo-
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ral a nivel esofagico. En primer lugar, el paciente se encuentra hemo-
dindmicamente estable, presenta un indice de gravedad de grado IV
segun Pulmonary Embolism Severity Index (PESI), sin disfuncién de
ventriculo derecho y sin elevacién de biomarcadores cardiacos. Todo
ello compatible con TEP de intermedio-bajo riesgo. Por otro lado, en
relacion a la lesion estenosante del angulo esplénico a estudio, se soli-
cita colonoscopia diagndstica. Al resolverse la hemoptisis, se aumenta
la anticoagulacion a dosis terapéuticas (Enoxaparina 80mg/12h), que
requiere ser suspendida 24 horas antes de |la endoscopia.

El paciente presenta limitacion para tomarse la preparacion oral de
la colonoscopia, dada la disfagia habitual para liquidos, por lo que se
administra a través de sonda nasogastrica. A pesar de que la endosco-
pia se realiza de forma incompleta, por abundante cantidad de restos
semisdlidos, se objetiva una lesiéon con centro deprimido y patrén vas-
cular irregular de aproximadamente 25 mm, sugestiva como primera
posibilidad de aspecto neoformativo. Se toman multiples biopsias de
la misma con resultado de adenocarcinoma intramucoso—-displasia
grave de intestino grueso (pTis). Esa misma noche, se reinicia HBPM
a dosis intermedias (Enoxaparina 40 mg/12h). Al tratarse de una le-
sion muy sospechosa y realizarse la endoscopia de forma incompleta,
se solicita una nueva colonoscopia que se realiza de forma ambula-
toria, ya que el paciente se encontraba clinica y hemodindmicamen-
te estable. Se mantuvo 48 horas con heparina a dosis intermedias y
posteriormente, a dosis terapéuticas. Tras 10-14 dias con heparina se
valorara cambio a un ACOD, en espera de la decision del Comité de
Tumores.

DISCUSION

En el caso clinico previamente expuesto, la trombosis venosa pro-
funda de miembros inferiores fue la primera manifestaciéon de la en-
fermedad. Dentro del estudio se objetivdé un TEP y un cancer de sigma
silente hasta el momento del diagndstico. Precisdé seguimiento por
Hematologia para ajuste de la anticoagulacién, ya que se trataba de
un paciente complejo con trombosis y sangrado, simultdneamente,
ademads de someterse a procedimientos invasivos durante el ingreso.

La TVP junto con el TEP son las dos manifestaciones de la enfer-
medad trommboembdlica venosa. Ambos procesos estan intimamente
relacionados, de manera que un 20-50% de las TVP asocian TEP y en
un 70-80% de los TEP se demuestra una TVP (1). Asimismo, la existen-
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cia de una asociacién en ambos sentidos entre cancer y activacion
del sistema hemostatico es bien conocida, debido a anomalias en los
componentes de la Triada de Virchow (estasis sanguinea, hipercoa-
gulabilidad y lesiéon endotelial) (2). La trombosis asociada al cancer
(TAC) es una entidad frecuente en la poblacién oncoldgica, ya que un
cancer multiplica por 6-10 veces la incidencia de TEP, pudiendo ser
este Ultimo la primera manifestacion de una neoplasia que habia per-
manecido oculta hasta ese momento (hasta en un 10% de los casos)
(3), como en nuestro caso clinico. La apariciéon de TAC se asocia a un
peor prondstico del proceso neoplasico subyacente, siendo la segun-
da causa de muerte en pacientes oncoldgicos. Requiere tratamientos
individualizados ya que, aparte del riesgo trombdtico, pueden presen-
tar complicaciones hemorragicas. La base del tratamiento de estos
pacientes, una vez superan la fase aguda, son los anticoagulantes
de accidon directa (ACODs) (4). Por ello, hay que tener en cuenta que
ante el diagnostico de ETEV debemos indagar sobre un posible ori-
gen neoplasico, dada su clara asociacién y la morbimortalidad que
conlleva.
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CASO CLiNICO

Vardn de 84 afos, que acudid al servicio de Urgencias por varicorragia
y dolor intenso en ambos miembros inferiores de apariciéon brusca de 2
horas de evolucién, de inicio en zona proximal que irradiaba hasta zona
distal (ambos pies). No parestesias. No traumatismo previo. No anestesia
en silla de montar nirelajacién de esfinteres. No procesos infecciosos re-
cientes, afebril. No disnea, dolor toracico ni abdominal. Refiere hiporexia
y pérdida ponderal de unos 3-4 kg en 3 meses, sin causa aparente.

Antecedentes:

El paciente presenta los siguientes antecedentes personales de in-

terés:

- Habitos téxicos: Ex consumidor habitual de alcohol en cantida-
des moderadas, estimado en 20-40 g/dia (equivalente a 2-4 uni-
dades estandar).

- Cardiovasculares: Hipertension arterial esencial y dislipemia sin
tratamiento farmacolégico. Obesidad grado I. Miocardiopatia di-
latada probablemente endlica.

- Respiratorio: Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica GOLD
2 no agudizador.

- Renal: Enfermedad Renal Crénica grado 3b.

- Hepatico: Hepatopatia crénica leve.

Respecto a su situacion basal, segun Valoracion Geriatrica Integral,

cabe destacar:

- A nivel funcional: Independiente para las actividades basicas e
instrumentales de la vida diaria (indice de Barthel 85/100 y Law-
ton 7/8). Deambulacién y transferencias sin apoyos. Incontinen-
cia urinaria ocasional. No salva escaleras.

- A nivel cognitivo-afectivo: Cambio cognitivo hace varios anos
con mantenimiento del rendimiento global. No episodios de de-
lirium previos. No problema afectivo.

- A nivel nutricional: Mantiene dieta normal, sin adaptacién de
texturas. No disfagia. Hiporexia y pérdida ponderal de unos 3-4
kg en 3 meses. Ritmo deposicional diario dentro de la normali-
dad. Abandono del habito endlico hace 2 afios.

- Anivel neurosensorial: Hipoacusia bilateral leve no corregida. No
déficit visual.

- Otros sindromes geriatricos: No dolor crénico. No polifarmacia.
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ENFERMEDAD ACTUAL

Inicialmente, el paciente ingresdé en el servicio de Cirugia Vascular
por dolor brusco e intenso en ambos miembros inferiores, donde se
diagnosticd de isquemia aguda bilateral de miembros inferiores y se
realizé embolectomia selectiva con recuperacion de pulsos distales.
En la valoracién inicial, no se identificé una fuente emboligena clara
(sin arritmias ni trombos cardiacos intracavitarios). Como unicos ha-
llazgos relevantes cabe destacar aneurisma de aorta abdominal e ilia-
ca derechay ateromatosis difusa.

Tras estabilizacion postquirdrgica, fue derivado a un hospital de
media estancia con anticoagulacién a dosis terapéuticas para recu-
peracion funcional donde, unos dias después, comenzd con dolor
y aumento de volumen en la zona quirdrgica de la pierna derecha,
compatible con hematoma con sangrado activo, requiriendo volver
al hospital terciario de zona para reintervencion quirdrgica y drenaje.
Por este motivo, se le suspendio el tratamiento anticoagulante.

En su segundo ingreso, nuevamente en Cirugia Vascular, tras la
reintervencion quirdrgica de miembro inferior derecho, presenté ede-
ma y dolor en miembro superior izquierdo, confirmandose ecografi-
camente trombosis venosa braquial izquierda aguda. Por ello, se inicid
anticoagulacion a dosis terapéuticas con Heparina de Bajo Peso Mole-
cular (HBPM). Sin embargo, 2 dias después, desarrolld un hematoma
en la misma extremidad con evolucién a sindrome compartimental,
por lo que se realizd fasciotomia urgente y, posteriormente, injerto cu-
taneo por parte de Cirugia Plastica.

Cabe sefialar que, durante este periodo, precisd intervencion y se-
guimiento por el servicio de Geriatria para optimizacién de los pro-
blemas sobreafadidos: episodio de infeccidn urinaria por Escherichia
Coli productora de BLEE (B-lactamasas de espectro extendido), trata-
da con Ertapenem endovenoso, y un cuadro de delirium hiperactivo
multifactorial, precisando ajuste de psicofarmacos.

Por otro lado, en el contexto de fenémenos trombdticos/hemo-
rrdgicos recurrentes y marcadores inflamatorios elevados, se inicid
estudio de neoplasia oculta. Analiticamente, se demostré elevacion
del Antigeno Carcinoembrionario (CEA) y Antigeno Carbohidrato (CA)
19.9. Ademas, las pruebas de imagen revelaron una masa hipoden-
sa de 3.2 cm en cola de pancreas con adenopatias retroperitoneales
y probables metdastasis hepaticas, compatible con adenocarcinoma
pancreatico estadio IV.
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Exploracion fisica inicial (en el primer ingreso de Cirugia Vascular):

Paciente hemodinamicamente estable y con aceptable estado ge-
neral. Consciente, desorientado temporoespacialmente. Eupneico en
reposo. No ingurgitacién yugular.

- Cardiopulmonar: Ritmico, sin soplos ni ruidos respiratorios pa-
tolégicos.

- Abdominal: Abdomen globuloso, blando y depresible, doloroso
a la palpacion de mesogastrio e hipocondrio derecho, sin de-
fensa ni signos de peritonismo. Peristaltismo de progresion. No
ascitis. Se palpa hepatomegalia de un través.

- Extremidades inferiores: Pulso femoral y popliteo bilaterales
presentes. No se palpan pulsos distales. Frialdad en ambos pies,
con plantas ciandticas y relleno distal muy enlentecido. No dé-
ficits sensitivos ni pérdida de movilidad. Sin edemas.

Pruebas complementarias:

En el servicio de Urgenciasy durante ambos ingresos hospitalarios,

se llevaron a cabo las siguientes pruebas complementarias:

- Angiografia por Tomografia Axial Computerizada: Aneurisma
aortoiliaco, obstruccién infrapoplitea bilateral.

- Ecocardiografia transtoracica: Miocardiopatia dilatada con fun-
cion sistodlica de ventriculo izquierdo moderadamente deprimi-
da (40%). Presion sistdlica de la arteria pulmonar estimada de
43 mmHg por insuficiencia tricuspidea leve. No trombos intra-
cavitarios. Sin derrame pericéardico.

- Holter: Ritmo sinusal. No se documenta fibrilacion auricular ni
otro tipo de arritmias.

- Analiticas sanguineas (varias), a destacar de todas ellas: He-
moglobina 9.8 g/dL, Proteina C Reactiva 78 mg/L, Velocidad
de Sedimentacién Globular 85 mm/h, Dimero D >5000 ng/mL,
CEAy CA19.9 elevados.

- Estudio de trombofilia negativo.

- TAC toracoabdominal: Masa hipodensa en cola pancreatica (3.2
cm), probable adenocarcinoma con invasién vascular, y multi-
ples lesiones hepaticas que sugieren origen metastasico.

EVOLUCION
Confirmado el diagnéstico de adenocarcinoma pancreatico estadio
IV, se concluyd que los eventos trombdticos multiples correspondian

247 4



Il CLINIC CONTEST NAVARRA En Fibrilacién Auricular, Tromboembolismo Venoso asociado al Cancery
Control de Dislipemia con Terapia Oral en el ambito sanitario de Navarra
Tromboembolismo venoso asociado a cancer

a un sindrome de Trousseau. El paciente fue evaluado multidiscipli-
narmente, descartdndose tratamiento activo por mal prondstico en
relacion a estadio tumoral avanzado. Se mantuvo anticoagulacién con
HBPM a dosis terapéuticas bajo estrecha monitorizacién, con riesgo he-
morragico elevado. Finalmente, el paciente fue derivado nuevamente
al hospital de media estancia para cuidados paliativos, con apoyo fami-
liar organizado y enfoque centrado en priorizar su confort y calidad de
vida. Evoluciond sin nuevos eventos trombadticos hasta su fallecimiento
semanas después, en contexto de progresion tumoral y fallo multior-
ganico.

DISCUSION

El caso presentado ilustra de forma paradigmatica el sindrome
de Trousseau, una manifestacidn paraneoplasica de estado pro-
trombdtico tipicamente asociada a adenocarcinomas mucosecre-
tantes (1). Aunque cldsicamente descrito como tromboflebitis mi-
gratoria, el espectro clinico del sindrome de Trousseau en personas
mayores es amplio y puede incluir eventos arteriales y venosos mul-
tiples, incluso como forma de debut del cancer (2). En este contexto,
la coexistencia de fendmenos trombdticos de localizaciéon atipica,
niveles persistentemente elevados de dimero D y marcadores infla-
matorios sin causa aparente, debe plantear la hipdtesis diagndsti-
ca de un proceso neoplasico subyacente (3). Estudios recientes han
evidenciado que en pacientes mayores, los infartos cerebrales mul-
tiples sin factores de riesgo convencionales pueden ser la primera
manifestacion del sindrome de Trousseau, siendo los niveles eleva-
dos de dimero D (>5.000 ng/mL) y la dispersion de lesiones isqué-
micas en la imagen los principales indicadores diagndsticos (2,3). La
HBPM continuda siendo el tratamiento de eleccidén por su eficacia
demostrada en este contexto, aunque su Uso en pacientes ancianos
fragiles debe individualizarse por el elevado riesgo de sangrado (4)
or develop them rapidly over days to weeks. Several disorders can
present with this extreme clinical phenotype, including catastrophic
antiphospholipid syndrome (APS. En estadios tumorales avanzados,
como en el caso presentado, el abordaje debe priorizar la calidad
de vida mediante cuidados paliativos integrales (4)or develop them
rapidly over days to weeks. Several disorders can present with this
extreme clinical phenotype, including catastrophic antiphospholi-
pid syndrome (APS).
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En definitiva, este caso subraya la necesidad de una valoraciéon
geriatrica integral ante trombosis inexplicadas, facilitando una detec-
cién precoz de neoplasias ocultas y una toma de decisiones centrada
en el paciente.

BIBLIOGRAFIA

1. Meng C, Feng Y, Yang Y, Zhang K, Wang R, Wang Y, et al. Trousseau
syndrome with recurrent cerebral infarction as the first oneset in a
gastrointestinal malignant tumor patient: A case report. Medicine
(Baltimore). 2024 Oct 25;,103(43).:e40146.

2. LiC Fan M, He W, Gong Y, Su L. Case Report: Acute cerebral infarction as
the initial manifestation of malignant tumors with trousseau syndrome
in the elderly. Front Oncol. 2023;13:1188998.

3. LingV, LiY,Zhang X, Dong L, Wang J. Clinical features of Trousseau’s
syndrome with multiple acute ischemic strokes. Neurol Sci. 2022
Apr;43(4):2405-11.

4. Ortel TL, Erkan D, Kitchens CS. How | treat catastrophic thrombotic
syndromes. Blood. 2015 Sep 10,126(11):1285-93.

249




Il CLINIC CONTEST NAVARRA En Fibrilacion
Auricular, Tromboembolismo Venoso
asociado al Cancer y Control de Dislipemia
con Terapia Oral en el &mbito sanitario de
Navarra

CASOS PRESENTADOS

TROMBOSIS TRAS EL
CATETER

Claudia Agra Martinez.
MIR. Oncologia Médica.
Amaya Sadaba Martinez.
MIR. Oncologia Médica.
Hospital Universitario de Navarra (HUN).



https://colegiodemedicos.es/
https://www.daiichi-sankyo.es/
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CASO CLiNICO
Mujer de 66 afos, que acude al hospital para continuar tratamiento
antineoplasico, refiriendo dolor e inflamacidén en brazo izquierdo.

Antecedentes personales:

Sin antecedentes personales de interés. Fumadora de unos 30 ciga-
rrillos/dia.

Desde el punto de vista oncoldgico, diagnosticada en noviembre de
2024 de un carcinoma infiltrante de mama izquierda fenotipo triple ne-
gativo, estadio IV por metastasis hepaticas, pulmonares y éseas, en tra-
tamiento con Paclitaxel, Pembrolizumab y Zolendronato.

ENFERMEDAD ACTUAL

La paciente acude, el 30 de abril de 2025, a consulta para continuar
tratamiento con quimioterapia basada en taxanos, inmunoterapia y zo-
lendronato.

Refiere dolor, inflamacién y enrojecimiento en zona de inserciéon de
PICC (catéter central de insercion periférica), motivo por el cual consultd
con su médico de Atencién Primaria que, ante la sospecha de infeccion
asociada a catéter, inicié tratamiento con Amoxicilina 1g/8h via oral du-
rante 10 dias. Tras 5 dias de antibioterapia, la paciente refiere no mejoria
de la clinica.

Exploracion fisica:

Extremidad superior izquierda: edemay tumefaccion de extremidad
respecto a contralateral. Eritema y aumento de temperatura en zona de
insercién de PICC y dolor a la palpacién.

Pruebas complementarias:

Ante la clinica de la paciente, compatible con trombosis venosa asi
como la presencia de factores de riesgo como son en este caso cancer
de mama activo, tratamiento con quimioterapia y presencia de un ca-
téter venoso central de insercidn periférica, se solicita ecografia doppler
para descartar la presencia de una trombosis venosa.

En dicha prueba se objetiva trombosis en vena basilica con permea-
bilidad de venas braquiales, axilar, subclavia y yugular derechas.
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EVOLUCION

Tras el diagndstico, se inicia tratamiento anticoagulante con Fon-
daparinux 2,5mg/kg durante 45 dias.

La paciente presenta buena evoluciéon clinica con disminuciéon
progresiva de los signos locales de trombosis. Actualmente todavia no
ha completado los 45 dias de tratamiento anticoagulante.

DISCUSION

El sistema venoso superficial de las extremidades superiores esta
formado por las venas basilica, cefdlica, cubital media y cefilica ac-
cesoria. Entre ellas, las venas basilica y cefalica son las mas utilizadas
para colocar catéteres venosos periféricos y catéteres centrales de in-
sercion periférica, los cuales terminan en la unién de la vena cava su-
perior con la auricula derecha.

La trombosis venosa superficial (TVS), anteriormente conocida
como tromboflebitis, es un trastorno venoso definido como una re-
accion inflamatoria con capacidad de originar un trombo de forma
secundaria en el sistema venoso superficial. Ha sido considerada du-
rante muchos aflos como una entidad benigna y autolimitada. Sin
embargo, estudios realizados en los ultimos afios han demostrado
que la TVS, al igual que la TVP, puede ser reflejo de una situacion de
hipercoagulabilidad con posibilidad de complicaciones graves.

La incidencia de TVS en la poblacidén general se encuentra en torno al
3-1%. Asimismo, se ha demostrado que existe asociaciéon entre la enfer-
medad tromboembdlica venosa (ETV) y el cadncer, teniendo estos pacien-
tes cuatro veces mas probabilidades de ETV que la poblacion general.

La TVS en miembros superiores, generalmente se relaciona con la
colocacidn de catéteres venosos o las punciones venosas de repeti-
cion.

Entre los factores de riesgo asociados a TVS, distinguimos aquellos
relacionados con el paciente y aquellos relacionados con el catéter ve-
NosoO.

En cuanto a los relacionados con el paciente se encuentran: histo-
ria previa de trombosis venosa, insuficiencia venosa crénica, inmovili-
zacion, cirugia reciente y cancer activo, entre otros.

El cancer contribuye a través de diversos mecanismos, como la li-
beracion de factores procoagulantes, la compresiéon venosa directa o
factores relacionados con el cancer como la cirugia, el reposo en cama
o los tratamientos protrombadticos.
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La quimioterapia puede contribuir por diversos motivos, como el
dano endotelial directo, la acidosis y las reacciones adversas que con-
ducen a un aumento del reposo en cama y la inmovilizacién, exacer-
bando asi la hipercoagulabilidad. Entre los agentes quimioterapicos
especificos asociados con un mayor riesgo se encuentran el Fluorou-
racilo, el Etopdsido, los farmacos basados en platino, como es el caso
de la paciente, el Paclitaxel y la Vincristina.

En relacion con el catéter, el principal factor de riesgo descrito es el
tipo de catéter, siendo mas frecuente en los PICC en comparacién con
los catéteres venosos centrales. La incidencia notificada de trombosis
asociada a PICC es del 2% en la poblacidon general, aumentando hasta
el 13,8% en los pacientes con cancer. Ademas, el calibre del catéter y
el numero de luces también influyen en el riesgo, de manera que a
mayor calibre y mayor nimero de luces, el riesgo es mayor.

Respecto a la clinica, en muchos casos los pacientes permanecen
asintomaticos y puede ser el mal funcionamiento del catéter el Unico
signo de alarma.

Sin embargo, las manifestaciones clinicas mas frecuentes son hin-
chazén y edema de la extremidad en el 93% de los casos, coloracion
azul en el 77%, enrojecimiento y aumento de temperatura local, dolor
y desarrollo de vasos colaterales en el drea circundante.

El diagndstico de la TVS es fundamentalmente clinico, la anam-
nesis y la exploracion fisica son fundamentales. Asimismo, el
diagndstico clinico debe ir acompanado del estudio radiolégico
mediante el empleo de la ecografia doppler, gold standard para el
diagndstico de tromboembolismo venoso, que ofrece una sensibili-
dad del 91% y una especificidad del 93%. El papel del dimero D como
marcador diagndstico sigue siendo controvertido debido a su alta
sensibilidad (100%) pero baja especificidad (14%), pudiendo verse in-
fluenciados por factores de confusién como inflamacién o infeccio-
nes concurrentes.

En casos de incertidumbre diagndstica o sospecha de falsos nega-
tivos por ecografia, se debe considerar una ecografia de seguimiento
u otras pruebas de imagen como angiotomografia computarizada,
resonancia magnética o venografia.

En cuanto al tratamiento, generalmente se prefieren las heparinas
de bajo peso molecular (HBPM), como la Enoxaparina o el Fondapa-
rinux, frente a la heparina no fraccionada debido a su perfil de segu-
ridad favorable y facilidad de uso. Los antagonistas de la vitamina K
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siguen siendo una alternativa aceptable para pacientes sin cancer o
para aguellos en quienes la HBPM esta contraindicada.

No existe una pauta establecida sobre la dosis y duracion del tra-
tamiento con heparinas en pacientes con TVS. Tras la realizacion de
ecografia Doppler, se recomienda iniciar tratamiento con Fondapari-
nux o HBPM a dosis profilacticas durante al menos seis semanas. En
caso de progresion de la TVS se debe iniciar tratamiento con HBPM a
dosis terapéuticas.

Dado que la presencia de un catéter representa un factor de riesgo
trombogénico persistente, su extraccion debe considerarse en deter-
minadas circunstancias, como por ejemplo cuando existe contrain-
dicacién para anticoagulacion. No existe contraindicacion para man-
tener el catéter durante el tratamiento anticoagulante, sino que éste
puede mantenerse sin complicaciones relacionadas.

La trombodlisis y los procedimientos intervencionistas representan
estrategias terapéuticas especificas para pacientes seleccionados,
como aquellos con sintomas graves, como el deterioro funcional de la
extremidad o carga tromboembdlica extensa.

En cuanto a la tromboprofilaxis, actualmente las guias clinicas no
recomiendan la tromboprofilaxis farmacoldgica de rutina para pa-
cientes ambulatorios con cancer y catéter venoso. La Sociedad Eu-
ropea de Oncologia Médica recomienda evaluar el riesgo trombdtico
utilizando diversas puntuaciones y considerar la tromboprofilaxis en
pacientes de alto riesgo, independientemente de la presencia de un
catéter venoso central.

En conclusién, la TVS es una complicacion asociada a la presencia
de catéteres venosos en los pacientes con cancer. Su diagndstico es
inicialmente clinico, pero precisa de pruebas de imagen como eco-
grafia doppler para confirmacién. La clinica consiste en el enrojeci-
miento, calor y dolor en la zona de insercién del dispositivo. El trata-
miento se basa en tratamiento anticoagulante. La dosisy duracién del
mismo no estan bien establecidas.
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CASO CLiNICO

Mujer de 64 aflos con antecedente de hiperlipidemia (en tratamien-
to con atorvastatina 40 mg una vez al dia), siendo exfumadora desde los
50 afios de edad (menos de 10 paquetes/afio acumulado) y reconocien-
do consumo ocasional de cantidades moderadas de alcohol, sin consu-
mir otros toxicos.

La paciente ingresa por mareo a estudio, siendo finalmente diagnos-
ticada de sinupatia crénica etmoidal anterior y maxilar derecha con oto-
tubaritis secundaria, recibiendo el tratamiento pertinente y con adecua-
da evolucion clinica. Durante el ingreso se solicité analitica sanguinea
donde se objetivé una cifra de colesterol LDL de 141 mg/dL, por lo que
al alta se decide intensificacion del tratamiento con atorvastatina de 80
mg/24h junto con Ezetimiba de 10 mg/24h, siendo citada en consulta
ambulatoria y habiendo calculado un riesgo cardiovascular segun la es-
cala SCORE2 del 4% (riesgo bajo-moderado).

En el control ambulatorio a los 3 meses, la paciente permanece asin-
tomatica y se detecta en analitica de sangre de control un descenso de
cifras de LDL a 98 mg/dL y lipoproteina (a) (Lp (a)) de 142 mg/dL. Ya en
consulta se le interroga por habitos de vida; reconoce seguir dieta me-
diterranea, pero sin apenas realizar ejercicio fisico. Asimismo, se realiza
ecoscopia de carétidas, objetivando placas de ateroma bilaterales (0.8
cm en el lado derechoy 0.7 cm en lado izquierdo, ademas de en bifurca-
cion) y ecocardioscopia, donde se objetiva fraccién de eyeccidn de ven-
triculo izquierdo (FEVI) preservada sin disfuncién diastdlica, cavidades
normales, raiz de aorta de 2 cm con valvula calcificada probablemente
bicUspide. Ante estos hallazgos, se realiza una reevaluacién del riesgo
cardiovascular de la paciente, que tras los nuevos hallazgos se reclasifica
como alto riesgo cardiovascular (exfumadora, hiperlipidemia con LDL
de 98 mg/dL en tratamiento farmacoldgico insuficiente con estatina a
dosis maximas y Ezetimiba, Lp (a) a de 142 y evidencia de enfermedad
aterosclerdtica subclinica).

Se valoran las diferentes opciones de tratamiento para alcanzar obje-
tivos de cifras de colesterol, existiendo las opciones de los inhibidores de
PCSK9 inyectables o el Acido bempedoico oral. Revisando los criterios
para el inicio de ambos tratamientos en Navarra, y dado que la paciente
no habia sufrido ningun evento cardiovascular previamente, se instaura
tratamiento con Acido bempedoico.
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DISCUSION

Ante la incorporacion de la ecografia en la practica clinica diaria y
las nuevas determinaciones en riesgo cardiovascular como la Lp (a),
emerge un escenario en la practica clinica diaria donde pacientes con
cifras de colesterol LDL en rango aparentemente aceptable presentan
factores modificadores de riesgo como la Lp (a) y la presencia de placas
subclinicas, hecho que cambia su estratificaciéon de riesgo de manera
muy importante.

La Lp (a) es una lipoproteina con estructura similar a la LDL, unida
a la apolipoproteina (a), con efectos proaterogénicos y protrombaticos.
Su elevacién >50 mg/dL se asocia con mayor riesgo de enfermedad car-
diovascular, y valores >100-125 mg/dL son especialmente significativos
a la hora de determinar la prevencién primaria. Idealmente, los niveles
deberian ser solicitados la primera vez que se pide un perfil lipidico a un
paciente (1). La medicién debe realizarse una vez en la vida, con excep-
cion de las mujeres que tienen solicitados los niveles previos a la meno-
pausia, ya que se recomienda una medicién adicional aproximadamen-
te a los 5 anos de la menopausia o tras haber cumplido 50 afios (2).

Las concentraciones de Lp (a) estan determinadas genéticamente
en >90%, con una influencia minima del estilo de vida, en contraposi-
cion de los niveles de LDL que estan influidos por ambos (1). A pesar de
contar con varias lineas de investigacion en este area, hasta la fecha no
existen terapias farmacoldgicas que tengan como diana terapéutica la
Lp (@) (aunque distintos tratamientos hipolipemiantes parecen tener un
efecto discreto en dicha determinacion). Asi, la importancia de cono-
cer sus niveles radica sobre la mayor prevenciéon del resto de factores
de riesgo cardiovascular, asi como en el grado de exigencia en el trata-
miento hipolipemiante en estos pacientes.

Diversos estudios epidemioldégicos muestran que entre un 20% y un
30% de la poblacion presenta niveles elevados de Lp (a), lo que la con-
vierte en un factor de riesgo altamente prevalente y muchas veces infra-
diagnosticado. Esta elevada prevalencia junto con la baja variabilidad a
lo largo de la vida (por su determinacion genética), refuerza la necesidad
de su inclusidn sistematica en la evaluacidn del riesgo cardiovascular.

El caso presentado pretende ilustrar la importancia de incluir las
nuevas determinaciones en la evaluacion del riesgo cardiovascular del
paciente, atendiendo al cambio de paradigma que supone con vistas
a la prevenciéon de la enfermedad aun no establecida. No obstante, y
siendo la prevenciéon primaria un pilar fundamental en el manejo de
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la enfermedad cardiovascular, el diagndstico precoz de la enfermedad
subclinica es igualmente necesario. En el estudio PESA, realizado en
2015 para determinar la prevalencia de la enfermedad aterosclerética
subclinica en Espafa, se objetivé la presencia de placas ateroscleréticas
en el 63% de los participantes (3).

En este sentido, cobra especial importancia mencionar el papel de
la ecografia clinica multivaso (ECMV), sobre todo en aquellos pacientes
de “aparente” riesgo calculado intermedio-bajo, en quienes la detecciéon
precoz de enfermedad vascular aterosclerdtica en fase subclinica sera
clave para implementar mediadas que disminuyan su morbimortalidad.
Asi, la ecografia es una técnica simple, inocua, barata y que debe ser
incorporada a la practica clinica diaria de los médicos, tanto en consul-
ta como en el ingreso hospitalario. A pesar de que la forma de evaluar
esta entidad (tanto los distintos territorios vasculares, como la carga de
placa) no es homogénea, publicaciones recientes ponen de manifiesto
gue protocolos estandarizados como el protocolo VASUS+ (4) permiten
visualizar de forma inmediata las lesiones y ajustar de forma mas precisa
el riesgo del paciente, con un impacto terapéutico inmediato y sustan-
cial.

En cuanto al abordaje terapéutico de la paciente, cabe destacar que
estaba en tratamiento con una estatina de alta intensidad (Atorvastati-
na 80 mg), que puede reducir el LDL hasta en un 50-60% mediante la
reducciéon de la sintesis enddgena del colesterol (inhibiendo la enzima
HMG-CoA reductasa). La combinacion con Ezetimiba, inhibidor de la ab-
sorcioén intestinal de colesterol, puede alcanzar una reduccién adicional
del 20-25%. Sin embargo, en la paciente el LDL de 98 mg/dL seguia por
encima de objetivo (<70 mg/dL en pacientes de alto riesgo), por lo que
se inicié tratamiento con Acido bempedoico.

El Acido bempedoico, realiza su accién hipolipemiante mediante la
inhibicion de la enzima ATP-citrato liasa. Esta enzima esta involucrada
en la sintesis enddgena del colesterol, en un estadio mas inicial que
HMG-CoA reductasa. Su activacion ocurre especificamente en el higa-
do, lo que evita efectos adversos musculares, una ventaja en pacientes
intolerantes a estatinas. Este farmaco reduce el colesterol LDL entre el
17-20% en monoterapia y hasta un 38% combinado con Ezetimiba, con
un perfil de seguridad favorable y administracion oral. Su coste-efectivi-
dad, es superior al de los IPCSK9 en pacientes sin eventos cardiovascu-
lares previos (mientras que el tratamiento anual con IPCSK9 supera los
4.,000-6.000 euros, el bempedoico ronda los 1.000-1.500 euros anuales
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por paciente). Ademas, al ser un tratamiento oral, mejora la adherencia
respecto a IPCSK9, que requieren administracion subcutanea cada dos
a cuatro semanas.

CONCLUSIONES

La valoracién del riesgo cardiovascular es un pilar fundamental de
los objetivos de salud a nivel mundial, con una morbimortalidad muy
importante asociada a la aterosclerosis. En este sentido, la estratifica-
cion del riesgo de los pacientes debe ser fiable y multidisciplinar, siendo
de particular importancia identificar a los pacientes de aparente bajo
riesgo que ocultan factores modificadores de la severidad de la enfer-
medad como pueden ser las nuevas determinaciones analiticas o nue-
vos métodos diagndsticos. Asi, tanto atendiendo a la practicidad de la Lp
(@) (una sola determinacion en la vida, como norma) o a la utilidad clinica
de la ECMV, se debe considerar su utilizaciéon en la practica clinica diaria.
Por dltimo, se deben contemplar las nuevas dianas terapéuticas como
el Acido bempedoico, atendiendo a su eficacia, seguridad y facilidad de
administracion.
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CONTROL LIPIDICO EN PACIENTES INTOLERANTES A ESTATINAS:
TOLERANCIA PRIMERO, EFECTIVIDAD DESPUES
Miriam Sanchez Sanchez y Lorena Malagon Ldpez

CASO CLiNICO
Mujer de 74 aflos que acude a consulta sucesiva de seguimiento.

Antecedentes personales:

- -Factores de riesgo cardiovascular (FRCV): dislipemia en tra-
tamiento farmacoldgico. No hipertensiéon arterial, no Diabetes
Mellitus, no fumadora, no consumo de alcohol ni otros toxicos.
No antecedentes familiares de cardiopatia isquémica precoz.

- -Adenocarcinoma de colon ascendente intervenido en 2003 y
tratado posteriormente con quimioterapia adyuvante. Contro-
les posteriores sin evidencia de recurrencia de enfermedad.

Desde el punto de vista cardiolégico, antecedente de cardiopatia
isquémica que debuta en agosto de 2024 con infarto agudo de mio-
cardio sin elevacion de ST (IAMSEST) con isquemia eléctrica anterior,
complicado inicialmente con ligeros datos de insuficiencia cardiaca.
En la coronariografia se observé enfermedad coronaria significativa
de un vaso: lesion critica de arteria descendente anterior (DA) proxi-
mal que se tratd con angioplastia con balén e implante de un stent
farmacoactivo con buen resultado. Ecocardiograma al alta de hospita-
lizacion con disfuncién ventricular severa (FEVI 30%), aquinesia distal
anteroseptal y de dpex, ventriculo derecho normofuncionante, sin val-
vulopatias. Por otra parte, se inicié de entrada tratamiento hipolipe-
miante con estatina de alta potencia (Rosuvastatina 20 mg) asociada
a Ezetimiba por LDL superior a 120 mg/d| (Tabla 1).

Seguimiento estrecho inicial en consulta, sobre todo dirigido a ti-
tulacién de tratamiento neurohormonal con limitaciéon por tenden-
cia a la hipotensiéon arterial. Por otro lado, en la analitica sanguinea
de control realizada seis semanas tras el inicio del tratamiento hi-
polipemiante de alta potencia, se observa que los niveles de LDL se
encuentran dentro del rango objetivo en prevencién segundaria (re-
comendandose un valor de LDL <55 mg/dl y una reduccién del 50%
respecto a los niveles basales(1)). Sin embargo, destaca la elevacion de
transaminasas cuatro veces por encima del limite superior de la nor-
malidad (Tabla 2). Por lo tanto, se decide suspender Rosuvastatina y
Ezetimiba y realizar un nuevo control analitico pasadas seis semanas,
gue muestra normalizacién de niveles de transaminasas, por lo que se
decide reintroducir tratamiento hipolipemiante con Atorvastatina 80

mg asociado a Ezetimiba.
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Tratamiento habitual:
- Acido acetil salicilico (AAS) 100 mg 0-1-0.
- Ticagrelor 90 mg 1-0-1.
- Omeprazol 20 mg 1-0-0.
- Enalapril 2,5 mg 1-0-0.
- Bisoprolol 2,5 mg 0-0-1.
- Eplerenona 12,5 mg 0-1-0.
- Dapaglifozina 10 mg 0-1-0.
- Atorvastatina/Ezetimiba 80 mg/10 mg 0-0-1.

HISTORIA ACTUAL

Acude a consulta de seguimiento tras la reintroduccién del trata-
miento hipolipemiante de alta potencia con Atorvastatina y Ezetimi-
ba, una vez normalizados los niveles de transaminasas. Actualmente,
la paciente refiere mialgias y calambres musculares intensos que le
dificultan sus actividades habituales, sintomas que comenzaron coin-
cidiendo con la reintroduccién de Atorvastatina.

Exploracion fisica:

Constantes: tensién arterial 100/60 mmHg, frecuencia cardiaca 70
latidos por minuto (lpm), temperatura 35,7°C y saturaciéon basal 96%.
Consciente y orientada, bien perfundida. No ingurgitacion yugular a
45°, auscultacion cardiaca ritmica sin soplos, auscultaciéon pulmonar
sin ruidos sobreafadidos. No edemas en extremidades inferiores.

EVOLUCION

Ante la presencia de mialgias y calambres musculares de caracter
limitante, se opta por la suspensidn del tratamiento con atorvastatina,
programandose una visita proxima en dos semanas para reevaluar y
confirmar la posible relacion causal con el farmaco.

A las dos semanas, la paciente refiere mejoria importante de los
sintomas. Por lo tanto, se opta por no reanudar el tratamiento con
estatinas e iniciar Acido bempedoico 180 mg al dia en asociacién con
Ezetimiba.

Se solicita un nuevo control analitico pasadas tres semanas del
inicio de Acido bempedoico y Ezetimiba, que muestra perfil lipidico
fuera de rango objetivo en prevencion secundaria: colesterol total 167
mg/dl, colesterol HDL 63 mg/dl, colesterol no HDL 104 mg/dl (objeti-
vo < 85 mg/dl), colesterol LDL 92 mg/dl y apolipoproteina B 80 mg/dl
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(objetivo < 65 mg/dl). No obstante, dado que la paciente se encuentra
asintomatica y sin mialgias, manteniendo una vida activa, se decide
no modificar el tratamiento hipolipemiante y realizar un segundo
control analitico, otorgando un mayor margen de tiempo para valorar
la respuesta al tratamiento.

Se lleva a cabo un nuevo control analitico a las siete semanas del
inicio del tratamiento, observandose una mejoria notable del perfil li-
pidico respecto al control previo: colesterol total 158 mg/dl, colesterol
HDL 74 mg/dl, colesterol no HDL 84 mg/dl, colesterol LDL 68 mg/dly
apolipoproteina B 58 mg/dl. Aunque los niveles de colesterol LDL se
mantienen fuera del rango objetivo, el tratamiento con Acido bem-
pedoico y Ezetimiba ha logrado alcanzar los objetivos en cuanto a co-
lesterol no LDL y apolipoproteina B (ApoB). Se opta por una estrategia
terapéutica individualizada, teniendo en cuenta que la paciente per-
manece asintomatica, por lo que no se progresa en la titulacion del
tratamiento hipolipemiante.

DISCUSION

La eleccion del tratamiento hipolipemiante debe basarse en la
evaluacion conjunta del riesgo cardiovascular, los niveles de colesterol
LDL Yy la tolerancia al tratamiento. Se ha demostrado que la reduccion
de los niveles de colesterol de LDL con estatinas disminuye el ries-
go de eventos cardiovasculares y mortalidad, por lo que constituyen
el tratamiento farmacoldgico de primera linea. Sin embargo, un por-
centaje de pacientes (10-15%) presentan intolerancia a estatinas sobre
todo por mialgias, elevaciones de creatina cinasa (CK) y de transami-
nasas(2). El Acido bempedoico es un profadrmaco que inhibe la ATP-
citrato liasa (ACL), enzima que actlda antes de la HMG-CoA reductasa,
diana de las estatinas, en la sintesis de colesterol. Su accién reduce el
colesterol intracelular, aumenta los receptores de LDL y disminuye los
niveles plasmaticos de colesterol LDL, ademas de suprimir la sintesis
hepatica de Acidos grasos.

En pacientes intolerantes a estatinas, el Acido bempedoico ha de-
mostrado una reduccidn significativa del colesterol LDL frente a pla-
cebo, con descensos medios entre el 21 % y el 28 %. Ademas, la combi-
nacién con Ezetimiba logré una reduccion del 38 % en comparacion
con placebo.

En conclusidon, aunque el Acido bempedoico presenta un efecto hi-
polipemiante mas modesto en comparacién con las estatinas de alta
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potencia, constituye una alternativa valida en casos de intolerancia.
Segun nuestra experiencia, se recomienda realizar el control analitico
a partir de las 8 semanas del inicio del tratamiento para una adecuada
valoracion de su eficacia.

Tabla’ 1 Tabla 2.
Analitica
sanguinea al Tras 6 semanas
. de tratamiento
.ingreso
Colesterol total 227 mg/dl 110 mg/dl
J
Colesterol LDL 149 mg/dl 46 mg/dl
Colesterol HDL 59 mg/dl 50 mg/dl
"< = o = \ J
Apolipoproteina B (ApoB) 109 myg/dl 44 mg/dl
J\
Alanina transferasa (ALT) 21 U/L (LSN 35) 44 mg/dl
)
Aspartato transferasa (AST) 24 U/L (LSN 35) 152 U/L (LSN 35)
-
Gammaglutamiltransferasa 26 U/L (LSN 35) 168 U/L (LSN 35)
(GGT)
\ ) ‘
Creatina cinasa (CK) 217 U/L (LSN 168) | 59 U/L (LSN 168)
O\ J L J
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CASO CLiNICO

Paciente de 65 anos, derivada desde Atencidn Primaria a consul-
tas de Medicina Interna por astenia progresiva, que atribuye princi-
palmente al cuidado de un familiar. Ha perdido un total de 2-3 kg de
peso en 4 meses y ha padecido episodios de dolor en epigastrio de
tipo cdlico acompafado de 3 deposiciones diarreicas al dia.

Como antecedentes personales nos encontramos con lo siguiente:

- Fue estudiada por el Servicio de Cardiologia por palpitaciones,
siendo atribuidas a posibles rachas breves de taquicardias pa-
roxisticas supra-ventriculares oligosintomaticas. Ademas, tam-
bién valorada por el mimo Servicio por dolor de tipo anginoso,
con prueba de esfuerzo no valorable por imposibilidad para su
realizacion completa, con estudio gammagraficamente negati-
VO para isguemia miocardica a la frecuencia alcanzada y el TAC
cardiaco mostro arterias coronarias sin lesiones.

- Hipercolesterolemia.

- Anemia ferropénica de origen hemorroidal.

- Osteopenia.

- Esfumadora de 20 cigarrillos al dia, desde los 20 afios de edad.

Su tratamiento habitual consiste en 1 comprimido al dia de calcio
+ vitamina D3 a dosis de 1.000 mg/880 unidades internacionales y un
comprimido de levadura de arroz rojo después de la cena.

Durante la valoracién en consultas de Medicina Interna refiere
astenia intensa de un ano de evolucién, con sensacidén de cansancio
desde el momento en el que se despierta; ademas, refiere mal des-
canso nocturno con suefio fraccionado cada 3 horas. Niega clinica
cardiorrespiratoria en el momento actual, pero si explica episodios de
bronquitis aguda de repeticién, con uno o dos cuadros al afio, por los
que requiere toma de antibidtico y uso de inhaladores que le pauta el
Médico de Atencidn Primaria. Refiere patrén intestinal con 2-3 depo-
siciones diarreicas al dia de 6 meses de evolucién, que en el momento
actual han mejorado; paralelamente, pérdida de peso de 2-3 kg de
peso en los Ultimos 4 meses. Por otro lado, refiere cefalea holocraneal
habitual, que va en aumento en las Ultimas dos semanas.

Se exploraala paciente por sistemas, teniendo una exploraciéon neu-
rolégica rigurosamente normal, ausencia de adenopatias palpables,
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una auscultacion cardiopulmonar sin hallazgos de interés, el abdomen
blando y depresible sin signos de patologia aguda y las extremidades
inferiores sin edemas ni signos de trombosis venosa profunda.

Con toda la informacién mencionada que se obtiene en la primera
consulta, se solicita un analisis de sangre completo con intencion de
indagar en posibles causas de la astenia por la que se consulta y se
cita a la paciente para revision de resultado.

En dicha analitica se puede observar: un hemograma normal, con
una velocidad de sedimentacién en 1° hora no elevada, la funcion
renal preservada, la glucemia en rango y una hemoglobina glicada
de 5,3%, una ferritina en 47ug/L con el resto del perfil férrico en ran-
go, el calcio y la vitamina D con niveles adecuados y con una bateria
completa de serologias negativa. Lo que si que destaca en el analisis
mencionado es el perfil lipidico, donde se evidencia un colesterol total
de 297 mg/dl, un HDL 67 mg/dl, colesterol no HDL 230 mg/dl, indice
Colesterol/Colesterol HDL de 4,4, el LDL calculado de 205 mg/dl y con
unos triglicéridos de 124 mg/dl.

Ademas, en esta segunda consulta y viendo los resultados del ana-
lisis mencionado, se realiza una ecoscopia carotidea donde se visuali-
zan dos placas de ateroma en la cardtida interna derechay en el bulbo
derecho de1,3cmy 1,2 cm respectivamente; por otro lado, en la cardti-
da izquierda, no se encuentran placas de ateroma pero se observa un
grosor de intima media (GIM) de 0,9, siendo este valor un marcador
de aterosclerosis tempranay riesgo cardiovascular. También se realiza
ecoscopia de las arterias femorales donde no se visualizan placas.

Con todo ello, se reafirma el diagndstico previo de hipercoleste-
rolemia y se calcula el SCORE2, dando un resultado de un 8.7 % de
riesgo de sufrir un evento cardiovascular en 10 ahos, siendo este un
riesgo intermedio para su edad. Teniendo en cuenta esta informa-
cién y con un TAC coronario en el 2020 sin alteraciones, el objetivo
de LDL en esta paciente seria de <100 mg/dl; pero, si afladimos a la
ecuacion el hecho de que se ha detectado ateromatosis carotidea
subclinica y que se trata de una paciente fumadora, el riesgo de pa-
decer un evento cardiovascular en 10 afios se eleva a “riesgo alto” por
lo que el objetivo es mas estricto con necesidad de descenso del LDL
a <70 mg/dl.

Teniendo en cuenta el objetivo mencionado y recordando que pre-
viamente Unicamente era tomadora de capsulas de arroz rojo, se deci-
de inicio de terapia con un comprimido por la noche de Rosuvastatina
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20 mg+Ezetimiba 10 mg, con cita para revisidn y nuevos analisis de
sangre de control en 3 meses.

A las dos semanas del inicio del tratamiento hipolipemiante, la
paciente se pone en contacto con las consultas de Medicina Interna
explicando intolerancia al tratamiento por aumento de cefalea, em-
peoramiento del insomnio y dolor con sensaciéon de debilidad de pre-
dominio en extremidades superiores. Dada la intolerancia y la necesi-
dad de tratamiento para conseguir los objetivos de LDL mencionados,
se decide suspender el comprimido de Rosuvastatina+Ezetimiba y se
inicia tratamiento con Acido bempedoico 180 mg al dia.

En la consulta de revision, que finalmente se realizd a los 4 meses,
se observa un LDL en el andlisis sanguineo de 93 mg/dL, con valores
previos de 205 mg/dl, siendo el Acido bempedoico ademas muy bien
tolerado por la paciente. Por ello, se decide continuar con el farmaco
hasta conseguir los niveles mencionados de <70 mg/dL, teniendo en
cuenta su riesgo cardiovascular elevado, y se insiste en la necesidad
del cese tabaquico.

Este caso clinico es el ejemplo claro de la ventana de oportunidad
gue se nos plantea en cualquier acto médico para mejorar la salud
de los pacientes en aspectos que probablemente no sospechamos en
un primer momento. La paciente explicada acude a consulta de un
médico especialista por astenia, que finalmente se ha podido mejorar
con una correcta higiene del suefio y mejorando los habitos de vida
a unos Mmas saludables, pero esa misma consulta ha sido una oportu-
nidad para poder estudiar su salud en otro aspecto, como es el riesgo
cardiovascular. Las enfermedades cardiovasculares encabezan la lis-
ta de causas prematuras de mortalidad en todo el mundo, pero esta
en manos de cualquier médico detectar el riesgo de padecer estas
enfermedades, siendo posible en muchas ocasiones detectarlo con
pruebas complementarias tan sencillas como puede ser un analisis de
sangre. En esta paciente, en una Unica consulta, se ha detectado un
riesgo cardiovascular elevado y se ha podido asi realizar un correcto
manejo para prevenir eventos cardiovasculares futuros, actuando por
ello en el escalén de la prevencién primaria a raiz de una consulta por
otra causa.

Finalmente, mencionar los nuevos farmacos que se comienzan a
utilizar en el tratamiento hipolipemiante, como por ejemplo el Acido
bempedoico, que se trata de una terapia oral de toma Unica al dia
que resulta cémoda para el paciente y que puede ser de gran ayuda
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en pacientes, como la que se ha expuesto en este documento, que
tengan intolerancia a las clasicas estatinas.
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CASO CLiNICO
Mujer de 28 aflos, antecedentes de epilepsia focal temporal, en tra-
tamiento con Lacosamida 50 mg/12h.

Acude a consulta derivada por su médico de Atencién Primaria por
alteraciones analiticas persistentes de colesterol, inicia tratamiento
con Atorvastatina 40 mg:

- AS en junio de 2023: Colesterol total 282 mg/dL, HDL 140 mg/
dL, LDL calculado 125 mg/dL, triglicéridos 60 mg/dL, colesterol/
colesterol HDL 2.

- AS en agosto de 2024: Colesterol total 245 mg/dL, HDL 123 mg/
dL, LDL calculado 110 mg/dL, triglicéridos 90 mg/dL, colesterol/
colesterol HDL 2.

- AS en febrero de 2025: Colesterol total 240 mg/dL, HDL 138 mg/
dL, LDL calculado 96 mg/dL, triglicéridos 85 mg/dL, colesterol/
colesterol HDL 2.

Resto de hemograma, coagulaciéon y bioquimica sin alteraciones
destacables.

A la anamnesis, la paciente no describe sintomas de caracter car-
diovascular. Refiere que en su familia “todos tienen el colesterol alto,
pero es del bueno”. No antecedentes familiares de enfermedades car-
diovasculares. No refiere cefalea, no dolor toracico ni abdominal, no
nauseas ni vomitos, no alteraciones visuales, no lesiones cutaneas, no
frialdad en extremidades, no sintomas compatibles con claudicaciéon
intermitente.

Exploracion fisica:

Anodina. No se observan xantomas ni arcos corneales. Pulsos dis-
tales presentes, no alteraciones sensitivas. Auscultacion cardiaca: rit-
mico, sin ruidos sobreafiadidos. Auscultacidn pulmonar: murmullo
vesicular conservado, sin ruidos patolégicos. Exploracion abdominal:
no se palpan masas ni megalias, no doloroso, ruidos peristalticos pre-
sentes, no soplo. Exploraciéon neuroldgica sin alteraciones.

El diagndstico nos sugiere una hiperalfalipoproteinemia primaria.

Por lo tanto, explicamos a la paciente la benignidad del cuadro e indi-
camos seguimiento por parte de su médico de Atencidn Primaria. Se

retira la Atorvastatina.
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DISCUSION

Las HDL desempefan un claro papel protector contra la ateroscle-
rosis mediante la inhibiciéon de algunos mecanismos patogénicos de
las LDL u otros agentes inflamatorios, pero especialmente mediante
el transporte inverso de colesterol.

Estos efectos son tan relevantes que diversos estudios han puesto
de manifiesto que los valores de HDL pueden modificar el efecto de
las LDL en la incidencia de las enfermedades cardiovasculares o ser
incluso mejor predictor en el caso de la prevenciéon primaria.

A diferencia de las LDL, las HDL son particulas complejas y con di-
ferentes fenotipos no conocidos del todo, lo cual las convierte en un
objetivo creciente para la investigacion lipidoldgica. Se ha observado
que cifras elevadas de HDL estan asociadas a una disminucién del
riesgo de enfermedad coronaria y a una mayor longevidad.

La medicion de HDL en el laboratorio se realiza mediante el méto-
do homogéneo (enzimatico-colorimeétrico). Esta técnica no requiere
precipitacion, los reactivos especificos bloquean las LDL/VLDL y per-
miten solo reaccién del HDL con enzimas para su posterior medicion
por espectrofotémetro a longitud de onda de 600 nm. Posteriormen-
te, el software calcula el valor mediante la curva de calibracién. Las
ventajas de este método es que es automatizado y rapido, no requiere
precipitacion. Se trata de una técnica de alta precision y repetitividad
y es adecuado para el manejo de grandes volUmenes de muestras.

La hiperalfalipoproteinemia (HAL) es una alteracion del patrén li-
pidico, en el que se encuentra una elevacién de HDL, superiores al
percentil 90 de individuos de su mismo grupo de edad y sexo de una
poblacién de referencia. La concentracidon de las particulas VLDL y
LDL se encuentra dentro de la normalidad: LDL <150 mg/dL y trigli-
céridos <200 mg/dL. Se transmite hereditariamente, segln un patrén
autosémico dominante y ocasionalmente con caracter poligénico o
multifactorial, existiendo asimismo formas adquiridas. En las formas
primarias, tanto los heterocigotos como los homocigotos presentan
cifras de HDL elevadas, aungue en distintas proporciones. Se ha ob-
servado en familias con HAL una elevaciéon de las apo A-ly apo E, con
valores normales de apo B.

Si bien las HAL son consideradas situaciones protectoras de pre-
sentacién de episodios cardiovasculares, el cambio de diagndstico
gue puede acontecer en el transcurso del tiempo ha de ser tenido en
consideracion. Ante el diagndstico de HAL primarias, se deberian evi-
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tar recomendaciones farmacoldgicas y consejos higiénico-dietéticos
restrictivos para su posible hipercolesterolemia acompanante. La HAL
primaria puede ser utilizado como un factor a restar del resto de fac-
tores de riesgo que presente el paciente dentro de la valoracion global
del riesgo cardiovascular.

CONCLUSIONES
- La hiperalfalipoproteinemia se considera una situacién protec-
tora.
- No precisa ningun tratamiento dietético ni farmacoldgico.
- Sedebe evitar el posible riesgo de iatrogenia en relacién a dieta
y medidas de control lipidico innecesarias.
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INTRODUCCION

La enfermedad vascular aterosclerética constituye la principal cau-
sa de morbimortalidad en los paises desarrollados. Esta patologia cro-
nica y progresiva esta intimamente relacionada con la acumulacion
de placas de ateroma y reacciones inflamatorias en la pared arterial,
lo que genera estrechamiento luminal y riesgo de eventos aterotrom-
béticos como infartos de miocardio (IAM) o ictus. Diversos estudios
han confirmado la relacién directa entre los niveles de colesterol LDL
(cLDL) y la progresion de la aterosclerosis, estimandose que por cada
mmol/L que disminuye el cLDL, se reduce en un 22% el riesgo relativo
de eventos vasculares.

La coexistencia de hipertension arterial (HTA), dislipemia (DLP),
diabetes mellitus (DM), obesidad o enfermedad renal crénica (ERC)
en un mismo paciente, como ocurre con frecuencia en la practica cli-
nica, incrementa el riesgo de eventos cardiovasculares y complica el
manejo terapéutico. La obesidad y la ERC no solo actian como facto-
res de riesgo cardiovascular (FRCV) independientes, sino que también
dificultan el control metabdlico y terapéutico de los pacientes. En los
dltimos afos, se ha producido una revolucién en el manejo de la DLP
con la aparicidon de nuevas estrategias farmacoldgicas como los in-
hibidores de PCSK9, el Inclisiran o el Acido bempedoico. Este dltimo,
aprobado recientemente, actda inhibiendo la ATP citrato liasa, enzima
clave en la sintesis de colesterol hepatico, que ha demostrado ser efi-
caz en la reduccion del cLDL, especialmente en pacientes con intole-
rancia a estatinas o que requieren terapia combinada.

HISTORIA ACTUAL Y EVOLUCION

Varén de 73 afos, auténomo, independiente para actividades ba-
sicas, con los siguientes antecedentes: HTA, DM tipo 2 insulinodepen-
diente, con mal control metabdlico (HbAlc 8%), DLP de dificil control.
Obesidad grado Il. Cardiopatia isquémica crénica: IAM inferior y poste-
rior, enfermedad coronaria de tres vasos revascularizado, con funcion
ventricular izquierda conservada. Fibrilacién auricular (FA) perma-
nente (CHAD2DS2VASC 5 puntos, HASBLED 5 puntos). ERC estadio
G3bA2. Sindrome facetario y hernia discal L4-L5 intervenida. Exfuma-
dor desde 2013 (IPA 30 paquetes/afio). Bebedor de alcohol ocasional.

Tratamiento habitual: Acido acetilsalicilico 100 mg/24h, Edoxaban
30 mg/24h, Bisoprolol 5 mg/12h; Furosemida 40 mg/12h; Enalapril 5
mg/12h; Sitagliptina/Metformina 50/1000 mg/12h; Rosuvastatina/
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Ezetimiba 20 mg/10 mg/24h; Pregabalina 50 mg/24h; Salmeterol/
Fluticasona/ 12 horas inh; Toujeo 30 ui en desayuno.

Acude a Urgencias por disnea progresiva, ortopnea y aumento de
edemas de una semana de evolucién, coincidiendo con transgresion
dietética en celebraciones familiares. A su llegada se encuentra con
hipotension leve, FA a 120 Ipm, crepitantes bibasales y edemas en
miembros inferiores. Analiticamente destaca elevacién de NT-proBNP
(1487 pg/mL), PCR elevada (54.2 mg/L), sin dafio miocardico ni deterio-
ro renal, objetivando en la radiografia de térax redistribucion vascular
y minimo derrame pleural bilateral.

Se diagnostica de descompensacion de insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion preservada (IC-FEVIp) en el contexto de FA con
respuesta rapida, ingresando en planta de hospitalizacion. Se instau-
ra tratamiento depletivo con diuréticos intravenosos con buena res-
puesta clinica, mejoria de la congestidon evaluada de forma multipa-
ramétrica y ecografia clinica, y pérdida ponderal asociada. Durante
el ingreso se revisa su tratamiento, detectandose mal control lipidico
crénico, con cifras previas de LDL de hasta 1770 mg/dL. Pese a multi-
ples intentos de optimizacién con estatinas de alta potencia por su
médico de Atencidn Primaria, y seguimiento dietético por Enfermeria
Comunitaria, es derivado a la Unidad de RCV de Medicina Interna en
2023 donde se afade Ezetimiba 10 mg al presentar una cifra de cLDL
127 mg/dl. Sin embargo, el paciente abandona los controles y no acu-
de alas siguientes consultas. Dos afios después del Ultimo seguimien-
to, el perfil lipidico durante el ingreso muestra: Colesterol total 127 mg/
dl; HDL 38 mg/dl, LDL de 74 mg/dL, Triglicéridos 89 mg/dl, Lipopro-
teina A 24 mg/dl, con adecuada adherencia al tratamiento segun re-
fiere. Dado su perfil de riesgo cardiovascular muy alto se consensua
iniciar Acido bempedoico 180 mg/24h como terapia adicional, dado
gue no cumple criterios para inhibidores de PCSK9, estableciendo un
objetivo de LDL < 55 mg/dL. En el marco de la reevaluacién global del
RCVy de la IC, se suspende Metformina/Sitagliptina, iniciando Empa-
gliflozina 10 mg/24h, Finerenona 10 mg/24h y Semaglutida 0,25 mg,
farmacos modificadores de la enfermedad y con beneficios demos-
trados en reduccién de eventos cardiovasculares (MACE), progresion
de enfermedad renal, control glucémico y riesgo cardiovascular alto,
ademas de pérdidas significativas de peso.

Dos meses tras el alta, el paciente es valorado en consulta de RCV,
asintomatico, con adecuada adherencia al tratamientoy sin presentar
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efectos secundarios. La analitica de control revela un LDL de 58 mg/
dL, muy préoximo al objetivo, por lo que se decide mantener la pauta
terapéutica actual, reforzando la educacion sanitaria y seguimiento
conjunto con la Unidad de Insuficiencia Cardiaca.

DISCUSION

El abordaje de los factores de riesgo cardiovascular (FRCV) y el con-
trol lipidico en pacientes pluripatolégicos especialmente en riesgo
muy alto es un reto y este caso ilustra como la inercia terapéutica, las
dificultades en la adherencia y la complejidad de las comorbilidades
pueden perpetuar un riesgo residual elevado, a pesar de tratamientos
previos adecuados. Diferentes guias, sociedades y consensos remar-
can que alcanzar el objetivo de cLDL < 55 mg/dL (o incluso < 40 mg/dL
en riesgo muy alto) debe ser una prioridad urgente, y propone aban-
donar la estrategia secuencial clasica por un enfoque mas agresivo y
precoz: el Ilamado “Fire to Target”, abogando por combinaciones que
alcancen los objetivos establecidos lo antes posible. En este paciente,
con enfermedad vascular establecida, DM tipo 2 con afectacion de 6r-
gano diana, ERC G3bA2 y obesidad, el RCV acumulado justifica este
abordaje intensivo. A pesar de una estatina de alta potencia y Ezetimi-
ba, presentaba cifras de LDL persistentemente elevadas. La introduc-
cion del Acido bempedoico permitié un descenso adicional del LDL-C
del 22% segun los datos del consenso, sin asociarse a efectos adversos
relevantes ni interacciones con su polifarmacia. El Acido bempedoico
al actuar inhibiendo la ATP-citrato liasa en el higado evita los efec-
tos musculares indeseables de las estatinas, lo que lo convierte en un
farmaco ideal para intolerantes o como tratamiento combinado. Ade-
mas, su efecto antiinflamatorio, evidenciado por la reduccién de pro-
teina C reactiva, es especialmente atractivo en pacientes con compo-
nente inflamatorio y riesgo residual elevado, como los que presentan
insuficiencia cardiaca o diabetes.

El seguimiento estrecho en la Unidad de RCV, en coordinacién con
la Unidad de IC, permitid monitorizar de forma precoz la eficacia del
tratamiento. A los dos meses, el paciente alcanzaba cifras de LDL de
58 mg/dl, cercanas al objetivo, destacando la importancia del aborda-
je intensivo y multidisciplinar. Este enfoque integral permitié ademas
la introduccion de farmacos modificadores de la IC con beneficios de-
mostrados en reduccion de eventos cardiovasculares (MACE), progre-
sién de enfermedad renal, control glucémico y pérdidas significativas
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de peso. Por tanto, el beneficio de estos tratamientos no es Unicamen-
te metabdlico o hemodinamico, sino que reduce eventos y hospita-
lizaciones, configurando un arsenal terapéutico que aborda distintas
dianas fisiopatoldgicas. En definitiva, el caso subraya el papel central
de la Medicina Interna en la coordinaciéon de multiples especialidades,
integrando los distintos frentes terapéuticos del paciente complejo.
Las Unidades de Lipidos o de Riesgo Cardiovascular representan un
entorno idéneo para implementar estrategias individualizadas de con-
trol intensivo, mientras que las Unidades de IC complementan este
abordaje con una visidn centrada en la fragilidad y la funcionalidad.

CONCLUSIONES

- La aterosclerosis es la principal causa de muerte cardiovascular
Yy requiere una intervencion precoz y sostenida de los factores
de riesgo cardiovascular.

- El Acido bempedoico se erige como farmaco eficaz y seguro en
el manejo de la DLP en pacientes de alto riesgo, control lipidico
subdéptimo o tratamiento combinado.

- La existencia de unidades de riesgo cardiovascular especializa-
das permite individualizar el tratamiento, mejorar la adherencia
Yy garantizar un seguimiento estrecho. El abordaje multidiscipli-
nary el seguimiento continuado son fundamentales para redu-
cir el riesgo de descompensaciones y eventos cardiovasculares
futuros.
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PERSIGUIENDO EL OBJETIVO:
MAS ALLA DE LAS INDICACIONES DE LOS TRATAMIENTOS HIPOLIPEMIANTES
June Garcia Bascones, Maider Olaizola Guerrer y Sergio Arnedo Herndndez

CASO CLiNICO

Varon de 60 anos, médico de profesion, independiente para las ac-
tividades basicas de la vida diaria. Entre sus antecedentes personales
destacan hipertension arterial desde los 50 anos, en tratamiento con
Nebivolol oral 5 miligramos cada 24 horas, dislipemia en tratamiento
con rosuvastatina 10 mg cada 24 horas, asma alérgica, esteatosis he-
patica y discopatia lumbar. Es exfumador de 25 paquetes-afio y no
consume alcohol.

Tiene antecedentes familiares de riesgo cardiovascular precoz; su
hermano tiene dislipemia y tuvo un infarto agudo de miocardio a los
50 afos. Ademas, su madre fallecié a causa de un accidente cerebro-
vascular.

HISTORIA ACTUAL

Estando asintomatico, el paciente realizé un curso formativo de
ecografia, hallando una ausencia de flujo en su propia arteria carétida
derecha mediante ecografia Doppler. Ante dicho hallazgo, se solici-
t6 un angioTAC de troncos supraadrticos (TSA), en el que se objetivo
marcada alteracion de la morfologia de las arterias intracraneales con
presencia de estenosis multisegmentarias de aspecto arrosariado en
arterias cerebrales posteriores (ACP), medias (ACM) y anteriores (ACA),
de forma mas significativa en los segmentos M1. Lo descrito planteaba
diagnéstico diferencial entre ateromatosis intracraneal y una vascu-
litis del sistema nerviosos central, por lo que se derivd al paciente a
consultas de Neurologia.

El paciente se encontraba asintomatico desde el punto de vista
neuroldgico, a excepcidén de parestesias ocasionales en zona media
del labio superior, y la exploracién neuroldgica era normal. Se decidié
completar el estudio con resonancia magnética (RM) craneal, ecogra-
fia Doppler de TSA y Doppler transcraneal. La RM no objetivé altera-
ciones en la pared de los vasos cerebrales sugerentes de vasculitis.
El estudio angiografico identificd una asimetria con una estenosis
no significativa en la ACM proximal derecha, y el Doppler transcra-
neal mostré una aceleracion focal en ACM derecha, en el segmento
M1. Todo lo anterior era compatible con una ateromatosis intracraneal
asintomatica, con estenosis hemodindmicamente significativa en
ACM derecha segmento M1 (menor del 50%). Ante dichos resultados,
se pautd antiagregacion con Adiro 100 mg y se derivd al paciente a la

consulta de riesgo cardiovascular (RCV) de Medicina Interna.
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El paciente acudid a la primera consulta de RCV en enero 2024,
asintomatico. Presentaba sobrepeso (indice de masa corporal 27 kg/
m?2), y el resto de la exploracion fisica era anodina. Revisando el histo-
rial de analiticas del paciente, se objetivaron cifras elevadas de coles-
terol desde hace mas de 10 afos. El perfil lipidico del paciente en 2014
fue: colesterol total (CT) 300 mg/dl, colesterol LDL (C-LDL) 207 mg/dl,
colesterol HDL (C-HDL) 43 mg/dl y triglicéridos (TG) 244 mg/dl. Desde
dicha analitica, inicidé la toma de estatinas durante anos controlado
por su médico de Atenciéon Primaria, con adecuada adherencia y to-
lerancia (Atorvastatina 10 mg de 2015 a 2021, Rosuvastatina 10 mg de
2021 a 2023 y Rosuvastatina 20 mg en 2023), hasta el episodio actual.

Se planted la posibilidad de que el paciente tuviera una hiperco-
lesterolemia familiar heterocigota (HFH), por lo que se utilizaron los
criterios Dutch Lipid Clinic Network, en los cuales sumé un total de 4
puntos (3 puntos por cifras de colesterol y 1 por antecedente familiar
de eventos cardiovasculares precoces). Esto era sugestivo una posible
HFH, por lo que se solicitd analitica completa con perfil lipidico y es-
tudio genético. El estudio genético no identificd variantes asociadas a
hipercolesterolemia familiar, hipercolesterolemia autosémica recesiva
o déficit de lipasa acida lisosomal. En analitica sanguinea destacaba
un colesterol total 159 mg/dl con C-LDL de 86 mg/dl y C-HDL 47 mg/
dl, y TG 130 mg/dl (tras comienzo de rosuvastatina 20 mg ese mismo
afo). Ademas, se solicité la determinacion de lipoproteina a (LpA) (<8
mg/dl), apolipoproteina A-1 (165 mg/dl) y apolipoproteina B-100 (80
mg/dl), todas ellas con resultados en el rango de la normalidad. Dado
que se trataba de un paciente de muy alto riesgo cardiovascular, con
objetivo de C-LDL inferior a 55 mg/dl, se afadié Ezetimibe 10 mg cada
24 horas al tratamiento.

Tras once meses de tratamiento hipolipemiante bien tolerado, en
diciembre 2024, el colesterol total descendid a 145 mg/dl, el C-HDL a
43 mg/dly el C-LDL a 67 mg/dl. A pesar de no cumplir los objetivos de
C-LDL establecidos por las guias, el paciente no era candidato a trata-
miento oral con Acido bempedoico ni subcutdneo con inhibidores de
PCSK9 (iPCSK9) o Inclisiran, por las limitaciones del visado en Navarra.

DISCUSION

Los hallazgos en las pruebas de imagen confirman enfermedad ate-
roesclerdtica establecida en forma de ateromatosis intracraneal multi-
ple, lo que estratifica al paciente como muy alto riesgo cardiovascular.
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En este caso, con el objetivo de reducir el C-LDL por debajo de 55 mg/d|
y al menos un 50% de los valores basales, las guias de la Sociedad de Es-
panola de Arteriosclerosis (SEA) (1) y Sociedad Europea de Cardiologia
(ESC) (2) recomiendan empezar tratamiento hipocolesterolemiante de
alta intensidad desde el inicio, para alcanzar el objetivo terapéutico. Las
Ultimas recomendaciones dejan de lado la practica de comenzar con
estatinas y continuar mas adelante con otros tratamientos, dado que
se ha visto que una gran parte de los pacientes no alcanzan los objeti-
vos. Asi, se posiciona como primera opcién comenzar con terapia oral
combinada con estatinas y Ezetimiba, o asociacidon desde el inicio con
Acido bempedoico, ya que se ha demostrado que esta estrategia faci-
lita la adherenciay la consecucién de los objetivos. Ademas, disminuye
los efectos adversos del uso de estatinas a altas dosis durante tiempo
prolongado. Indican que el tratamiento combinado es obligatorio en
casos de cifras basales de C-LDL superiores a 110 mg/dL.

Por ficha técnica, en Europa el Acido bempedoico esté indicado en
adultos con hipercolesterolemia primaria o dislipemia mixta en com-
binacién con una estatina, o una estatina con otros tratamientos hi-
polipemiantes, que no puedan alcanzar sus objetivos de C-LDL con la
dosis maxima tolerada de una estatina (0 en monoterapia o en com-
binacion en pacientes en los que esté contraindicada una estatina).

Sin embargo, actualmente, en Navarra el Acido bempedoico esta
restringido para pacientes con hipercolesterolemia familiar heteroci-
gotica o con enfermedad vascular aterosclerdtica no controlados con
la dosis maxima de estatina y Ezetimiba (o Unicamente con Ezetimi-
ba en caso de intolerancia o contraindicacion a estatinas), siempre y
cuando tengan niveles de C-LDL iguales o superiores a 70 mg/dL tras
un minimo de 8 semanas de tratamiento con atorvastatina 80 mg
diarios o rosuvastatina 40 mg diarias asociadas a Ezetimiba.

Por tanto, teniendo en cuenta las restricciones de visado de Nava-
rra (3), hay casos, como el descrito anteriormente, que se beneficiarian
de la combinacion de tratamientos hipolipemiantes, pero al requerir
previamente la toma de una estatina y Ezetimiba durante 8 sema-
nas, el C-LDL desciende por debajo de 70 mg/dl. De esta forma, no es
posible afiadir Acido bempeddico en este momento al tratamiento, a
pesar de no haber alcanzado el objetivo C-LDL de 55 mg/dI.

Ademas, la SEA recomienda la utilizacion de iPCSK9 (Evolocumab
y Alirocumab) e Inclisirdn en pacientes que requieran reducciones de
C-LDL superiores a 60%. Sin embargo, dado el visado que existe en
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Navarra (4), la mayoria de pacientes no cumplen los criterios para su
prescripcion. En Navarra, estos farmacos estan reservados para pa-
cientes con HFH no controlados con la dosis maxima de estatinas y
para pacientes menores de 75 afos con enfermedad cardiovascular
establecida con C-LDL superior a 100 mg/dl a pesar de dosis maxima
de estatinasy que tengan controlados el resto de factores de RCV,y en
caso de intolerancia o contraindicacion a estatinas con C-LDL superior
a 100 mg/dl.

CONCLUSIONES

Los pacientes con alto y muy alto riesgo cardiovascular deben te-
ner unos objetivos estrictos de reduccion del C-LDL, recomendando-
se actualmente el tratamiento hipolipemiante combinado desde el
inicio, con estatinas, Ezetimiba y Acido bempedoico. Los criterios de
visado de Navarra para los farmacos hipolipemiantes suponen una li-
mitacion para alcanzar los objetivos.
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CASO CLiNICO
Paciente de 59 afios de muy alto riesgo cardiovascular.

Antecedentes:

Factores de riesgo cardiovascular: exftumador desde hace 7 afos,
hipertension arterial (HTA) en tratamiento, diabético tipo 2 (DM tipo 2)
en tratamiento con antidiabéticos orales, dislipémico (DLP) con mala
tolerancia a estatinas por fatiga y molestias musculares, con Ezetimi-
ba 10 mg como Unico tratamiento hipolipemiante.

Ingreso en cardiologia en diciembre de 2019 por infarto agudo de
miocardio con elevacién de ST (IAMCEST) inferior, complicado con
blogueo auriculo-ventricular (BAV) completo inicial. En coronariogra-
fia urgente presenta enfermedad coronaria significativa de 1 vaso,
oclusiéon trombdtica de Coronaria Derecha (CD) media. Se realiza in-
tervencionismo coronario (ICP) primario con trombectomia aspirativa
e implante de stent farmacoactivo con buen resultado. En ecocardio-
grama presenta fracciéon de eyeccidon ventricular izquierda (FEVI 55-
60%) sin valvulopatias significativas.

Posteriormente, en seguimiento en consulta de cardiologia gene-
ral y médico de Atencién Primaria, se plantea inicialmente inclusion
en programa de rehabilitacién cardiaca, aunque finalmente no se in-
cluye por mialgias severas en relacién con estatinas.

Tratamiento previo: Acido Acetilsalicilico 100 Mg 0-1-0; Alopurinol
100 Mg 0-0-T1; Bisoprolol 5 Mg 1-0-0; Fluoxetina 20 Mg 1-0-0; Glimepiri-
da 2 Mg 3-0-0; Lercadipino 10 Mg 0-0-1; Ezetimiba 10 Mg 0-0-1; Ome-
prazol 20 Mg 1-0-0.

HISTORIA ACTUAL

Posteriormente se realiza seguimiento en consulta, donde se plan-
tea realizar manejo integral de factores de riesgo cardiovascular por
mal control de estos, tanto de perfil lipidico, como de obesidad y DM
tipo 2.

Exploracion fisica:
Constantes: tensién arterial 168/90 mmHg, frecuencia cardiaca 54
latidos por minuto (lpm), temperatura 36°C y saturacion basal 96%.
Consciente y orientado, bien perfundido. No ingurgitacién yugular,
auscultaciéon cardiaca arritmica sin soplos, auscultacién pulmonar sin
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ruidos patoldgicos. Ligeros edemas sin févea en extremidades inferio-
res.

Peso: 124.4 Kilogramos (Kg), altura: 175 centimetros (cm), IMC: 40.6,
perimetro abdominal: 120 cm.

Pruebas complementarias:

- Analitica: Hemoglobina 151 g/dl. Plaguetas en rango. Glucosa
219 mg/dl. creatinina 0.93 mg/dL, filtrado glomerular >90 mL/
min/1,73m2. Colesterol total 181 mg/dl. HDL 43 mg/dl. LDL de 90
mag/dl, triglicéridos 203 mg/dl. Apo B 81 mg/dl. GGT 63, creatin
quinasa 193. HbAlc 11.6%. PCR 4.4. TSH normal. NT pro-BNP T112.

- Electrocardiograma: bradicardia sinusal a 54 [pm. BAV de 1° gra-
do con PR 240 ms. QRS estrecho. Eje izquierdo. No alteraciones
significativas de la repolarizacién.

EVOLUCION

Durante su seguimiento se realiza ajuste en tratamiento de facto-

res de riesgo:

- Dado que presenta cifras de LDL 90mg/dL (<100 mg/dL vy
>70mg/dL), Unicamente bajo tratamiento con Ezetimiba 10
Mg por intolerancia a estatinas, se inicia tratamiento con Aci-
do bempedoico 180 mg/dia. Tras 4 semanas de tratamiento se
repite analitica objetivando niveles de LDL de 50mg/dL y por
tanto alcanzando cifras objetivo de colesterol LDL.

- Tendencia a la hipertension arterial de dificil control que requie-
re la asociacion de varios farmacos antihipertensivos (Doxazosi-
na, losartan, hidroclorotiazida y amlodipino a dosis plenas), tras
lo cual se consigue control de cifras tensionales (cifras en torno
a 130/75 mmHq).

- Pardmetros biométricos sin cambios significativos. Se inicia tra-
tamiento con Semaglutida oral a dosis medias. Se propone ini-
ciar tratamiento con Tirzepatida que rechaza.

- Regular control metabdlico de la DM, con HbAlc 7.7 %, pese a
tratamiento con ISGLT2, Metformina y Semaglutida. Por este
motivo, se derivd a consulta de endocrinologia.

DISCUSION
El infarto agudo de miocardio (IAM) constituye una de las manifes-
taciones mas graves de la enfermedad cardiovascular aterosclerdtica
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(ECV). En relacién con ello, es fundamental realizar un control muy
estricto de todos los factores de riesgo cardiovasculares tanto en pre-
vencién primaria como en secundaria.

La dislipemiay los niveles de LDL son uno de los factores de riesgo
modificables mas relevantes en la fisiopatologia de |la aterosclerosis 'y
sus complicaciones, dado que la evidencia que se ha ido obteniendo
a lo largo de las ultimas décadas demuestra que la reduccién inten-
siva del LDL se asocia con una disminucidn proporcional del riesgo
de eventos cardiovasculares mayores (MACE). Por ello, en las guias
de 2019 de dislipemias y en las guias de 2021 de prevencidn de riesgo
cardiovascular de la Sociedad Europea de Cardiologia, se establece
gue los pacientes que hayan sufrido un IAM (y que por tanto se con-
sideran de riesgo cardiovascular muy alto), tienen la recomendacién
de alcanzar un LDL <55 mg/dL y una reduccion 250% respecto al valor
basal.

Para ello se recomienda una estrategia terapéutica escalonada
con inicio con estatinas de alta potencia. Si tras ello no se consigue
alcanzar el objetivo se aflade Ezetimiba. En los Ultimos afos, ademas,
se han desarrollado nuevas medicaciones que nos permiten inten-
sificar el tratamiento si no se consiguen los objetivos mediante esta
combinacion, o si los pacientes no toleran estatinas (por intolerancia
muscular o hepatotoxicidad).

Entre estas medicaciones se encuentran los inhibidores de la pro-
proteina convertasa subtilisina/kexina tipo 9 (iPSCK9), o el Inclisiran
(Acido ribonucleico de interferencia pequefio que reduce la sintesis
hepatica de PCSK9). Estos dos actualmente en nuestra comunidad
auténoma Unicamente se pueden pautar si, tras tratamiento 6ptimo
con estatinas de alta potencia/en caso de intolerancia, persisten cifras
LDL >100mg/dL.

Como otra alternativa oral tenemos también el Acido bempedoi-
co, profarmaco oral que, una vez activado en el higado (por la enzima
muy especifica ACSVLI), inhibe la ATP citrato liasa (ACLY), una enzima
clave en la via biosintética del colesterol, inhibiendo su sintesis en un
paso precoz respecto a la HMG-CoA reductasa (diana de las estatinas).

Su activaciéon limitada al higado minimiza su efecto sobre el
musculo esquelético, lo que reduce significativamente el riesgo de
miopatias. Esto lo convierte en una opcién especialmente relevan-
te en pacientes con intolerancia a estatinas. Por todo ello, el Acido
bempedoico es una alternativa para tener en cuenta en pacientes
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con enfermedad cardiovascular establecida o riesgo alto que no al-
canzan objetivos de c-LDL con tratamiento convencional (con LDL
=70 mg/dL) o que presentan intolerancia a estatinas.
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CASO CLiNICO

Paciente que ingresa de forma programada para revascularizacion
quirurgica de miembro inferior izquierdo por isquemia crénica grado
IV'y pie diabético.

Antecedentes personales:
- Sin alergias conocidas.
- Sin antecedentes familiares de interés.
- FRCV:

o Diabetes mellitus tipo 1, diagnosticada en 1989 con compli-
caciones microvasculares (retinopatia, nefropatia, disfun-
cion eréctil) y macrovasculares (arteriopatia periférica y pie
diabético neuroisquémico).

Dislipemia: hipercolesterolemia.

Hipertension arterial.

Exfumador desde 2020.
o Consumo esporadico de bebidas alcohdlicas.

- Enfermedad renal crénica estadio 3, probablemente por enferme-
dad renal diabética sin poder descartar una nefropatia vascular.

- Anemia perniciosa.

- Pdlipos de colon. Polipectomia endoscépica (2008, 2013).

o o o

Tratamiento en domicilio:

Insulina (TRESIBA): 0-0-30Ul, Insulina (NOVORAPID) correctora,
Empagliflozina 10mg/24h, AAS 100mg/24h, Candesartan 32mg/24h,
Atorvastatina 80mg/24h, Ezetimiba 10mg/24h, Tardyferon 80mg/24h,
Vitamina B12 1000mcg/mes.

ENFERMEDAD ACTUAL

La intervencién quirdrgica inicial cursa sin complicaciones inme-
diatas. Sin embargo, esa misma tarde, el paciente debuta con un
infarto agudo de miocardio con elevacién del ST (IAMCEST) antero-
lateral no complicado (Killip 1) con funcién biventricular conservada.
Se realiza una coronariografia emergente y se revasculariza la arteria
responsable con buen resultado, quedando otra lesién para revascu-
larizacidn ambulatoria en un segundo tiempo. El procedimiento cursa
sin complicaciones.

El paciente permanece hemodinamicamente estable y sin datos
de insuficiencia cardiaca. No repite episodios de angina de pecho ni
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se registran eventos arritmicos. A destacar, presenta una lesion renal
aguda en probable contexto de nefrotoxicidad por contraste admi-
nistrado durante arteriografia y posteriormente Coronariografia que
evoluciona favorablemente con fluidoterapia, al alta Cr 1'7, FG 39 ml/
min.

Durante el ingreso en planta de hospitalizaciéon, se optimiza el tra-
tamiento hipolipemiante oral. El paciente habia recibido diferentes
pautas de tratamiento con aumento progresivo de la dosis de estatina
por falta de eficacia previamente. Previo al ingreso actual, se encon-
traba bajo tratamiento con estatina de alta potencia (atorvastatina 80
mg) y Ezetimiba 10 mg, con un LDL (lipoproteina de baja densidad)
70 mg/dL en la Ultima analitica, por tanto, sin llegar a alcanzar objeti-
vo LDL <55 mg/dL (paciente de muy alto riesgo cardiovascular previo
al IAM). Por dicho motivo, se decide asociar Acido bempedoico 180
mg/24h al tratamiento de base.

Exploracion fisica:
- Peso 64 Kg, Talla171 cm, IMC 21,9.
- Constantes: TA 116/85 mmHg, FC 90 lpm, SatO2 96% basal. Afe-
bril.
- Buen estado general. Bien perfundido, pulsos distales dismi-
nuidos. PVC no elevada AP murmullo vesicular conservado sin
ruidos sobreafadidos AC ritmico, sin soplos

Pruebas complementarias:
- ECG: ritmo sinusal a 95 lpm, elevacién del ST de 2 mm en V1-V3
con descenso especular y ondas T negativas en cara inferior y
de V4 a V6.
- Radiografia de térax: sin cardiomegalia, senos costofrénicos
libres, sin masas ni alteraciones mediastinicas.
- Coronariografia: Enfermedad coronaria de tres vasos, calcificada.
o Lesidn critica en segmento proximal de descendente ante-
rior (DA) (lesidn responsable) con oclusidn en zona media
(aspecto y comportamiento crénico).

o Lesiones severas en coronaria derecha media y obtusa mar-
ginal con enfermedad difusa.

o Intevencionismo coronario percutaneo (ICP) primario con
balén farmacoactivo en DA proximal.

- Ecocardiografia: sin cardiopatia estructural.
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- AS (12/02/2025): colesterol total 142mg/dL, HDL 47mg/dL, LDL
70mg/dL, TAG 125mg/dL. Transaminasas en rango.

- AS (25/03/2025): colesterol total 127mg/dL, HDL 51mg/dL, LDL
46mg/dL, TAG 151mg/Dl. Transaminasas en rango.

EVOLUCION

La evoluciéon desde el punto de vista tanto vascular de la herida
quirurgica como cardioldgico, es favorable en el seguimiento.

Tras asociar Acido bempeddico 180 mg/24h, se repite un analisis
sanguineo a las 6 semanas donde se evidencia una reduccidén en los
niveles de colesterol total y LDL-col hasta 46mg/dL, consiguiendo asi,
llegar a objetivo. El paciente presenta una buena tolerancia al nuevo
farmaco sin registro de efectos secundarios.

DISCUSION

El control de los FRCV, tanto en prevencién primaria como en se-
cundaria, es una tarea compleja que hay que abordar de forma mul-
tidisciplinar. Es necesario recalcar la importancia de la adherencia al
tratamiento y el uso homogeneizado de los tratamientos disponibles
para asi conseguir optimizar el tratamiento hipolipemiante y reducir
el riesgo cardiovascular.

Hace afos, las opciones terapéuticas para la optimizacion del trata-
miento hipolipemiante en pacientes de muy alto riesgo cardiovascu-
lar gue no conseguian llegar a niveles objetivo estaba principalmente
limitado al uso de estatinas de alta potencia. Posteriormente, se in-
cluyd la Ezetimiba asociada a las previas, pero, recientemente han ido
apareciendo otras moléculas como el Acido bempedoico (inhibidor
de la adenosina trifosfato-citrato liasa), anticuerpos inhibidores del
PCSK9, Icosapento de etilo (Acido graso omega 3) o Inclisiran (RNA
pequeno de interferencia anti PCSK9), ampliando asi el abanico de
opciones de este tipo de pacientes.

Independientemente de la via de administracion (oral, subcuta-
nea), el beneficio de estos ultimos farmacos estd bien demostrado y
dispone del respaldo de los resultados obtenidos en la practica clinica
habitual.
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CASO CLiNICO

Hombre de 66 afilos con antecedentes personales de alergia a cor-
ticoides, tabaquismo activo (12 cigarrillos/dia), consumo moderado de
alcohol (2 cervezas/dia) y dislipemia en tratamiento con estatinas a
dosis bajas. Sin hipertension arterial, ni diabetes mellitus diagnosti-
cados previamente. También presentaba isquemia crénica de miem-
bros inferiores y una cervicobraquialgia izquierda con multiples her-
nias discales con afectacion radicular.

Fue valorado en Urgencias por un cuadro de dificultad para la arti-
culacién del lenguaje y asimetria facial desde el despertar. Unos dias
antes fue valorado en consultas externas por un episodio autolimita-
do de dificultad para la articulacién del lenguaje, catalogado como
posible accidente isquémico transitorio e iniciandose antiagregacion
simple.

A su llegada, el paciente se encontraba hemodinamicamente es-
table y afebril. Consciente, alerta y orientado temporoespacialmente.
Presentaba una disartria moderada-grave, con la comprensién y la
nominacién conservadas. No se objetivaron alteraciones del campo
visual, signos meningeos ni afectacion pupilar. Presentaba una pa-
ralisis facial central izquierda. El resto de la exploracidon de los pares
craneales no mostro alteraciones. No se detecté déficit motor, pero si
hipoestesia hemicorporal derecha.

Se completd el estudio mediante tomografia computarizada (TC)
craneal y angio-TC, en las que se observaron una hipodensidad en el
territorio de la arteria cerebral media derecha en relacién con un in-
farto subagudo y ateromatosis del cayado adrtico con una placa ate-
romatosa mixta irregular no calcificada, distal al origen de la arteria
subclavia izquierda; ademas de una estenosis moderada de ambas bi-
furcaciones carotideas, sin repercusion distal y asociada a placas calci-
ficadas. A nivel de la circulacién intracraneal se identificd una oclusiéon
de una rama distal M3. Posteriormente, se realizé un angioTC adrtico
para una mejor filiacion de la ateromatosis inestable observada, que
mostré extensas calcificaciones ateromatosas y placas blandas con
trombos irregulares, algunos de ellos con aspecto flotante. En las de-
terminaciones analiticas del ingreso el perfil lipidico fue el siguiente:
colesterol LDL 85 mg/dL, colesterol HDL 31 mg/dL, con una ratio coles-
terol/colesterol HDL de 4.7 y triglicéridos 143 mg/dL.

Debido a la extension del infarto y la posibilidad de transformacion
hemorragica, se inicidé doble antiagregacién plaguetaria, con poste-



LA AORTA PELUDA:
EL MANEJO DE LA MANIFESTACION MAS EXTREMA DE LA ATEROMATOSIS DEL ARCO AORTICO
Inhar Esnaola Barriola, Elisa Martinez Campos y Roberto Mufioz Arrondo

rior cambio a anticoagulacién con acenocumarol. Ademas, se anadid
tratamiento con estatinas de alta intensidad y tratamiento antidiabé-
tico, debido al diagndstico de Diabetes Mellitus de tipo Il durante el
ingreso.

El paciente presentd una evolucion favorable, hasta quedarse prac-
ticamente asintomatico. Se realizdé seguimiento en consultas externas
mediante ecografias seriadas de troncos supraaorticos y de cayado
aortico, observandose la resoluciéon progresiva de los trombos movi-
les asociados a la ateromatosis del cayado adértico. Posteriormente se
suspendidé la anticoagulacion y se reinicié tratamiento con antiagre-
gacioéon simple, manteniendo la terapia hipolipemiante con estatinas
de alta intensidad y ezetimiba, con cifras de colesterol en rango tera-
péutico en los controles analiticos (LDL 38 mg/dL, HDL 31 mg/dL, ratio
colesterol/colesterol HDL 2.8, y triglicéridos 84 mg/dL) y estabilidad de
la ateromatosis en las pruebas de imagen.

DISCUSION

Elictusisquémico puede estar causado por multiples mecanismos
diferentes, por lo que conocer la causa subyacente es de gran impor-
tancia para aplicar el tratamiento mas adecuado en prevencioén se-
cundaria (1). Una sexta parte de todos los ictus es clasificada como ic-
tus embdlico de origen indeterminado (ESUS, por sus siglas en inglés),
definidos como aquellos en los que, tras una evaluacién diagndstica
exhaustiva, no se identifica una causa especifica entre las mas fre-
cuentes (2). En este contexto, la ateromatosis del arco adértico (AAA) ha
emergido como un factor causal relevante en la etiologia del ictus de
origen indeterminado, y no Unicamente como un marcador de carga
aterosclerdética sistémica (3). En algunas series, se ha detectado atero-
matosis en el arco adrtico hasta en un 29% de los ictus de origen in-
determinado (4). Sin embargo, esta cifra podria incluso subestimar su
implicacion real, ya que no contempla los casos clasificados como de
origen aterosclerdtico carotideo o intracraneal, a pesar de la frecuente
coexistencia de ateromatosis en los distintos territorios. La prevalencia
y gravedad de la AAA aumentan con la edad y la presencia de factores
de riesgo cardiovascular clasicos como tabaquismo, hipercolesterole-
mia, hipertension arterial, diabetes mellitus, sexo masculino, hiperho-
mocisteinemia e hiperfibrinogenemia (5).

La formacién de la AAA, es un proceso lento y dindmico, con di-
ferentes grados de severidad, que no siempre presenta un curso
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inexorablemente progresivo, ya que puede progresar, mantenerse
estable o bajo las circunstancias adecuadas, incluso experimentar
regresion. Las placas de mayor grosor (24 mm), hipoecogénicas (in-
dicativas de alto contenido lipidico), con componentes maviles o ul-
ceraciones, se asocian a un mayor riesgo embdlico (3).

En el extremo mas severo del espectro ateromatoso se encuen-
tra la denominada “aorta peluda” o “shaggy aorta”, caracterizada por
la presencia de multiples trombos de pequefio tamafio adheridos a
placas inestables, en un contexto de degeneracidn grave y superficie
aortica friable, lo que constituye una potencial fuente de embolismos
sistémicos (6) y que confiere un prondstico desfavorable debido al di-
ficil manejo y la frecuente comorbilidad (7).

El diagndstico de AAA se fundamenta en la angio-TC, aunque la
naturaleza dindmica de estas lesiones hace que la ecocardiografia
transesofagica y, en ocasiones, la ecocardiografia transtoracica su-
praesternal, sean herramientas Utiles tanto para el diagndstico como
para el seguimiento evolutivo (7).

Respecto al manejo terapéutico, la presencia de componentes
moviles suele corresponderse a trombos lo que justificaria el uso de
anticoagulacion, aunque la evidencia proviene fundamentalmente de
estudios observacionales con importantes limitaciones metodologi-
cas (5). Por tanto, estos resultados deben interpretarse con cautela.

Por otra parte, el tratamiento hipolipemiante con estatinas ha de-
mostrado un efecto protector independiente en la AAA, tanto en la
reduccion de eventos embdlicos como en la reduccién del grosor de
las placas, asociado tanto al descenso de LDL como a la intensidad
del tratamiento (8). Asi, se recomienda el uso de estatinas en todos los
pacientes con ictus y AAA, independientemente de los niveles plas-
maticos de colesterol, dada la relevancia de los efectos pleiotrépicos
de estas moléculas en la regresioén, estabilizacion y desinflamacién de
la placa ateromatosa (5). En este contexto, también nuevas terapias
hipolipemiantes, como el Acido bempedoico, podrian aportar bene-
ficios adicionales intensificando la reduccién de marcadores lipidicos
aterogénicos y aportando un efecto antinflamatorio (9).

Por ultimo, la modificacion intensiva del estilo de vida constituye
un pilar fundamental como parte del tratamiento médico. El ejerci-
cio fisico ha demostrado tener un impacto significativo en las placas
de ateroma, mediante la mejora de la funcidén endotelial, reduccién
de la inflamacion y la modulacién de la respuesta inmune. Estudios
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recientes han demostrado que esquemas como el gjercicio de alta in-
tensidad por intervalos (HIIT por sus siglas en inglés), puede inducir
la regresion de placas ateromatosas coronarias (10), por lo que parece
I6gico pensar que también podria aportar un beneficio similar a la
ateromatosis en el arco adrtico o en otras localizaciones.

Por todo ello, se aboga por un abordaje multidisciplinar que inte-
gre la colaboracion de especialistas hospitalarios, Atencién Primaria y
profesionales en nutricion y ejercicio fisico, con el objetivo de optimi-
zar el prondstico y la calidad de vida de estos pacientes.
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EZETIMIBA AL RESCATE
Jon Yoldi Urdiroz, Sofia Baniandrés Eizaguirre y Ander Ernaga Lorea

CASO CLiNICO
Mujer de 53 aflos de edad, remitida a consultas de Endocrinologia
para valoracién de hipercolesterolemia.

Como antecedentes personales destaca HTA, esteatosis hepati-
ca y seguimiento activo en hematologia por diagnéstico de pseudo-
trombopenia por plaquetas de tamafio grande desde al menos 2001,
sin eventos hemorragicos asociados. Es fumadora de un cuarto de
paquete diario desde hace 38 afnos. No ha presentado antecedentes
personales de eventos cardiovasculares.

En cuanto a antecedentes familiares, ambos progenitores pre-
sentan diagndstico de hipercolesterolemia en la edad adulta y, su pa-
dre, ademas, sufrié un evento anginoso a la edad de 53 afios. Tiene
una unica hermana con diagndstico hipercolesterolemia desde los 6
afos con valores de >400 mg/dl. A su vez, presenta dos hijos sin hiper-
colesterolemia conocida.

La paciente presenta hipercolesterolemia desde el afio 2001, con
niveles de LDL oscilantes entre 160-220 mg/dl. Desde entonces, en
seguimiento por su médico de Atencién Primaria, quien inicid trata-
miento con estatina desde practicamente el diagnoéstico. En un pri-
mer lugar, inicié Simvastatina 20 mg, posteriormente Atorvastatina
40 mg y finalmente Rosuvastatina con aumento progresivo de dosis
hasta 20 mg, sin lograr efecto en disminucién de niveles de colesterol
sanguineo con ninguno de los farmacos, a pesar de buena adherencia
al tratamiento. Por ello, se decide derivacién a Endocrinologia.

En la valoracioén inicial en consultas de Endocrinologia se aprecia a
la exploracion fisica un leve arco corneal sin xantomas ni xantelasmas.
Ademas, a destacar, presenta obesidad grado Il con perimetro de cin-
tura de 119 cm.

La paciente alcanzd una puntuacién de 6 puntos en los criterios
MEDPED para el cribado de hipercolesterolemia familiar, por lo que se
realiza estudio genético -que es negativo- para diagndstico de hiper-
colesterolemia familiar heterocigdtica.

No obstante, dando el control insuficiente de los niveles de coles-
terol, se decide asociar Ezetimibe al tratamiento (Tabla 1).

Acude a revisidn con mejoria espectacular de los niveles de LDL
colesterol, tras inicio del tratamiento con Ezetimibe. En los anélisis de
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control, se visualiza un descenso de Colesterol total a 161 mg/dl, LDL 76
mg/dly no HDL 94 mg/dl.

Se ofrece a la paciente la inclusién en un proyecto de investigacion
que analiza el genoma completo con el fin de identificar alteraciones
genéticas causantes de hipercolesterolemia severa, que la paciente
acepta.

Los analisis gendmicos detectan mutaciones en las variantes
c.1083G>Ay c.1974C>G en el gen ABCGS8. Estas variantes se clasifican
como variantes patogénicas o posiblemente patogénicas compatible
con diagndstico de sitosterolemia.

A su vez, con el fin de cuantificar la presencia de aterosclerosis, se
completa estudio con TAC coronario que presenta un Score de calcio
total 166 UA (p94%).

En tanto que se trata de una paciente de alto riesgo cardiovascular
con LDL fuera de objetivo, aunque con no HDL en objetivo, se con-
sidera afiadir Acido bempedoico al tratamiento que finalmente se
desestima por la ineficacia de los farmacos que actdan a nivel de la
via HMG-CoA reductasa en esta patologia. Finalmente, se entregan
recomendaciones nutricionales sobre dieta baja en esteroles vegeta-
les, se insiste en la necesidad de abstencién tabdquica y se decide
seguimiento en consulta sin modificaciéon del tratamiento (Figural).

DISCUSION

La sitosterolemia es una causa rara de hipercolesterolemia carac-
terizada por niveles de elevados de esteroles vegetales (1). Presenta
una herencia autosémica recesiva y es causada por mutaciones en
los genes ABCG5 y ABCG8, encargados de limitar la absorcion intes-
tinal y promover la excrecién biliar de esteroles en los hepatocitos y
enterocitos. Personas sin afectacion a nivel de estos genes absorben
Unicamente un 5% de los esteroles vegetales consumidos cada dia y
ademads son rapidamente excretados al conducto biliar (2).

Los individuos con sitosterolemia presentan un fenotipo heterogé-
neo, en el que la caracteristica principal es la presencia de xantomas y
arteriosclerosis prematura. Sin embargo, la presencia de esplenomega-
lia, anemia hemolitica, trombocitopenia de plaguetas grandes, la falta
de respuesta a estatinas o los valores elevados de esteroles vegetales
en sangre pueden ser la primera manifestacién de la enfermedad (3).

En nuestro caso cabe destacar el diagndstico temprano de trom-
bocitopenia de plaquetas gigantes junto con hipercolesterolemia con



falta de respuesta a estatinas como primeras manifestaciones clini-
cas. A su vez, aunque la paciente no habia experimentado evento car-
diovascular ni presentaba manifestaciones cutdaneas como xantomas
0 Xantelasmas, la deteccién de un p94 de score de calcio coronario
TAC sugiere presencia de aterosclerosis subclinica.

El diagndstico diferencial entre la sitosterolemia y la hipercoles-
terolemia familiar es complicado puesto que presentan un fenotipo
similar y las mediciones plasmaticas de rutina no diferencian este-
roles vegetales de colesterol. Para lograrlo es necesario apoyarse en
una técnica de espectrometria de masas (4). A destacar que a nuestro
caso se le solicité estudio genético convencional de los genes LDLR,
APOB y PCSK-9, dado que cumplia 6 puntos en los criterios MEDPED,
que fue negativo.

El abordaje nutricional de la sitosterolemia se basa en la restriccion
de colesterol vegetal. En cuanto a la farmacoterapia, Ezetimibe por su
modo de accidn como inhibidor de la absorcion del colesterol se po-
siciona como terapia principal, alcanzando una reduccién de entorno
al 50% del colesterol plasmatico (5). Otra opcién terapéutica son los
quelantes biliares como la colestiramina, aungque su mala tolerancia
gastrointestinal ha relegado su uso. Estos pacientes, ademas, no sue-
len responder a estatinas ni alternativas como Acido bempedoico por-
que la actividad de la HMG-CoA reductasa esta inhibida al maximo (6).

La incorporaciéon en los Ultimos aflos de nuevos paneles de se-
cuenciacion y el estudio de genoma completo evidencian que la pre-
valencia de la sitosterolemia es mayor de la descrita en la literatura (7).
En definitiva, debemos estar alerta ante casos de hipercolesterolemia
moderada-severa gue no respondan a tratamiento con estatinas, que
sugieran sitosterolemia como causa etioldgica, con el fin de prevenir
la aparicion de eventos cardiovasculares.
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2001 | 2004 | 2009 | 2014 @ 2016 | 2018

Col (mg/dI) 254 307 250 276 274 286

LDL (mg/dl) 168 220 167 204 206 210

Tabla 1: Evolucion de niveles de Colesterol total y LDL previos al inicio de Ezetimibe.
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Figura 1: Niveles séricos de Colesterol total y LDL previos y tras el inicio de Ezetimibe

(marcado con la linea vertical).
309 4



Il CLINIC CONTEST NAVARRA En Fibrilacién Auricular,
Tromboembolismo Venoso asociado al Cancer y Control
de Dislipemia con Terapia Oral en el ambito sanitario de
Navarra

CASOS PRESENTADOS

PARTICULARIDADES DEL
ICTUS ISQUEMICO POR
EMBOLISMO CALCICO:
UN DESAFIO
DIAGNOSTICO Y
TERAPEUTICO

Elena Escriche Gorospe.
MIR. Neurologia.
Maria Molina Goicoechea.
Neurologia.
Beatriz Zandio Amorena.
Neurologia.
Hospital Universitario de Navarra (HUN).

aaaaaa


https://colegiodemedicos.es/
https://www.daiichi-sankyo.es/

PARTICULARIDADES DEL ICTUS ISQUEMICO POR EMBOLISMO CALCICO:
UN DESAFIO DIAGNOSTICO Y TERAPEUTICO
Elena Escriche Gorospe, Maria Molina Goicoechea y Beatriz Zandio Amorena

CASO CLiNICO

Paciente de 72 afos, diagnosticado previamente de:

- Hipertension arterial, dislipemia (Gltima analitica en enero/2025:
colesterol total 206 mg/dL, LDL 123 mg/dL), Diabetes Mellitus
tipo 2, Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crénica. Exfumador
desde hace unos 15 afos. Exbebedor.

- Ictus isquémico hemisférico derecho de etiologia indetermina-
da (2017).

- Gammapatia monoclonal de origen indeterminado.

Tratamiento: Metformina 850 mg/24h, Acido Acetilsalicilico 100
mg/24h, Atorvastatina 80 mg, Telmisartan 40 mg/24h, Bromuro de
ipratropio 20 mg si precisa.

Ingresa el 3/3/2025 por shock séptico secundario a gangrena de
Fournier. Se realiza cirugia urgente con desbridamiento de absceso
perianal. Presenta buena evolucién. El 22/03/2025 se activa Cédigo Ic-
tus por debilidad de extremidades izquierdas y desviacion cefilica.

Exploracion fisica: Mal estado general. Consciente. Ojos cerrados
que abre a la llamada. Disartria moderada-severa. Desviacion oculoce-
falica derecha forzada que no vence linea media. Paralisis facial central
izquierda. Hemiplejia izquierda con anestesia. Escala NIHSS 16 puntos.

Pruebas complementarias

- TC basal: Placa calcificada en el
segmento M1 de Arteria Cerebral
Media (ACM) derecha, no presente
en el TC previo (Imagen 1). Tenue
hipodensidad corticosubcortical en
insula y territorio M4-M5 derecho
sugestivo de lesidn isquémica agu-
da. ASPECTS: 8.

- Angio-TC de troncos supra-adrticos:
Ateromatosis calcificada del caya-
do adrtico. Placas calcificadas en
ambas bifurcaciones, sin condicio-
nar areas de estenosis significativa.
Placa calcificada en el segmento Imagen 1: TAC basal

M1 de ACM derecha, no presente en
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el TC previo, que permite el paso del contraste hacia el segmen-
to M2. Resto de arterias permeables.
Al comparar las imagenes con un estudio previo realizado dias
antes, se observa una placa de ateroma con contornos irre-
gulares en el cayado aértico. En el estudio actual, dicha placa
presenta una discontinuidad sugestiva de pérdida o desprendi-
miento de un fragmento con respecto al estudio anterior.

- TC-Perfusion: Hipoperfusion del territorio de la ACM derecha
con evidencia de isquemia del hemisferio cerebral derecho con
area de penumbra significativa.

EVOLUCION

Se decide tratamiento endovascular (trombectomia mecanica)
para tratar de extraer el trombo calcificado presente en ACM M1 dere-
cha. Se explica a la familia la probabilidad escasa de éxito teniendo en
cuenta la probable composiciéon calcica del trombo.

En la arteriografia se observa oclusiéon de segmento M1 distal de
ACM derecha con un minimo paso de contraste en fase tardia. Tras 5
pases de técnica combinada o aspiracidon no se logra la recanalizacion
completa del territorio de la M1. EI TAC de control tras el procedimien-
to mostré una extensa area de infarto establecido afectando al I6bulo
frontal, parietal y temporal posterior derechos, ademas de edema ci-
totdxico con efecto de masa colapsando el asta frontal del ventriculo
lateral derecho.

Al dia siguiente presenta una insuficiencia respiratoria y bajo nivel
de consciencia (Glasgow 9 puntos). Teniendo en cuenta el mal pro-
ndstico funcional y vital, se decide manejo conservador de su patolo-
gia no procediendo a realizar medidas invasivas. Se realiza sedacion
terminal de confort y finalmente el paciente fallece el 25/03.

DISCUSION

El término “aterosclerosis” deriva del griego: athero significa pasta,
y sclerosis, endurecimiento. Las placas de ateroma se forman median-
te un proceso complejo que involucra depdsito de lipidos, cambios
inflamatorios, migracién celular y lesion endotelial. Su inestabilidad
puede conducir a rotura, trombosis intraluminal y embolizacién, des-
encadenando eventos cerebrovasculares como el ictus o el infarto
agudo de miocardio (1).

La inflamacidn sistémica crénica de bajo grado constituye un me-



PARTICULARIDADES DEL ICTUS ISQUEMICO POR EMBOLISMO CALCICO:
UN DESAFIO DIAGNOSTICO Y TERAPEUTICO
Elena Escriche Gorospe, Maria Molina Goicoechea y Beatriz Zandio Amorena

canismo patogénico central en el desarrollo de aterosclerosis y adicio-
nalmente los estados de inflamacidn sistémica aguda severa, como la
sepsis o la tormenta de citoquinas en COVID-19, se han vinculado a un
mayor riesgo de eventos cerebrovasculares, posiblemente por inducir
un proceso de aterogénesis acelerada (1). Esto resulta especialmente
interesante en el paciente presentado ya que tenia una placa con cri-
terio de estabilidad visible en un AngioTC previo, que probablemente
en contexto de la sepsis se inestabilizd y provocd un embolismo calci-
co causando el ictus isquémico.

Por todo ello, el control de los factores de riesgo cardiovascular para
evitar el desarrollo de las placas de ateroma, asi como el tratamiento
médico intensivo para la estabilizacion y la regresion de las placas, son
estrategias esenciales para la prevenciéon de eventos vasculares.

La reduccion de los niveles de lipoproteinas aterogénicas, sobre
todo LDL colesterol sérico, permite reducir globalmente la cantidad
de placa aterosclerdética y modificar su composiciéon, estabilizando la
placa y disminuyendo la posibilidad de provocar embolias. Clasica-
mente, este objetivo se ha conseguido con la terapia intensiva con
estatinas, como en el caso del paciente presentado, y en los udltimos
afos las nuevas terapias mas potentes para la reduccién de lipidos
también han demostrado efectos en la reduccion de eventos cardio-
vasculares (2).

Las placas vulnerables conllevan un aumento de riesgo de ictus
por embolismo arteria-arteria, como consecuencia de la formacién de
trombos adheridos a su pared, habitualmente ricos en fibrina y pla-
quetas (3). Con menor frecuencia, estos émbolos pueden tener una
composicidn calcica, como en el caso del paciente presentado. Las
embolias cerebrales cdlcicas son una causa de ictus poco frecuente
(4) y pueden tener diferente origen: calcificacion de la valvula aodrti-
ca, del anillo de la valvula mitral y las placas de ateroma calcificadas
carotideas o del cayado adértico, como en el caso clinico descrito. Tam-
bién pueden ser de origen iatrogénico, asociados a diferentes proce-
dimientos quirdrgicos o intravasculares (cirugia cardiaca, angiografia
coronaria y cerebral, angioplastia carotidea) (3).

Este tipo de trombos tienen una serie de particularidades en el
manejo en la fase aguda del ictus isquémico: A nivel diagndstico, es
posible identificarlas con mayor facilidad mediante un TC sin contras-
te (como se objetiva en la imagen adjunta), a diferencia del resto de
trombos (4). A nivel terapéutico, su dureza y rigidez limita la efecti-
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vidad de los tratamientos disponibles en fase aguda para el ictus is-
quémico: la fibrinolisis intravenosa y la trombectomia mecanica, y
ademas se incrementa el riesgo de dafo vascular o rotura mecanica
de la pared, lo que empeora el prondstico funcional y vital de estos
pacientes (5). Es por ello importante revisar la indicacion y eficacia de
estos tratamientos en este subtipo de embolias cerebrales.

En la serie europea de Maurer et al (6) se obtuvo un 57.5% de éxito
de recanalizacién en pacientes con ictus isquémico secundaria a em-
bolia calcico tratados con trombectomia.

AJ Mosqueira et al (4), presentan una serie 9 pacientes con embo-
lismos calcicos espontaneos. En el 33% de los pacientes se encontré la
causa del embolismo en la arteria cardtida y en otro 33% en el corazén.
Uno de los pacientes fue tratado con trombectomia mecanica, que
resultd ineficaz, y solo 1 de los pacientes presentd buen prondstico
funcional al alta. Otros autores, en cambio (7), presentan un caso de ic-
tus isquémico por embolismo calcico tratado exitosamente mediante
trombectomia mecanica, con buen prondstico funcional al alta.

En conclusién, la trombectomia mecéanica en la embolia cerebral
calcica supone un desafio técnico considerable, con eficacia limitada
Yy un mayor riesgo de complicaciones en comparacion con otros tipos
de embolismos. No obstante, una oclusién arterial por un embolismo
calcico no supone una contraindicacion del tratamiento fibrinolitico
(3) ni endovascular (6), siendo fundamental una evaluacién individua-
lizada segun el perfil clinico y radiolégico del paciente.

CONCLUSIONES

La aterosclerosis es una patologia multifactorial que conlleva un
riesgo aumentado de ictus agudo, particularmente en contextos de
inflamacién sistémica. Un subtipo infrecuente son los embolismos
calcicos, cuya presentacion diagnostica y abordaje terapéutico re-
sultan especialmente desafiantes. En este contexto, la prevencion
primaria es esencial y el tratamiento hipolipemiante ha demostrado
eficacia tanto en la reduccién como en la estabilizacion de las placas
ateroscleréticas.
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DESAFiOS DE LA HIPERCOLESTEROLEMIA FAMILIAR EN LA MUJER
Alba Dominguez Castillo y Rocio Alvarez Abril

MOTIVO DE CONSULTA
Prevencidén del riesgo cardiovascular.

CASO CLiNICO
Mujer de 39 anos con dislipemia familiar, sin otros factores de ries-
go cardiovascular conocidos.

Historia cardiovascular:

En marzo de 2023 acudié a consulta por dolor toracico inespecifico.
Se realizd ecocardiograma, sin cardiopatia estructural, y ergometria
eléctricamente negativa y positiva clinicamente. Por ello, se realizé TC
coronaria, sin lesiones coronarias, donde se aprecio leve derrame peri-
cardico. Posteriormente, se le realizd una nueva valoracion, con dolor
pericarditis, y recibié tratamiento con colchicina e indometacina, con
adecuada evolucidn clinica. Revisiones posteriores satisfactorias.

ENFERMEDAD ACTUAL

Acude a consulta para valoracién de factores de riesgo cardiovas-
cular por dislipemia familiar, aporta analitica en la que destaca perfil
lipidico:

- Colesterol total 492 mg/dL, HHDL 78 mg/dL, Triglicéridos 71 mg/

dLy LDL 400 mg/dL.

La paciente comenta el reciente inicio de tratamiento para fertili-

dad.

Exploracion fisica:

TA:105/59 mmHg. FC: 86 Ipm. Peso: 63 kg. Talla: 155 cm. IMC: 26,2
kg/m2.

Buen estado general. Buen color de piel y mucosas. Cuello: no in-
gurgitacion yugular. Latido carotideo ritmico y simétrico. No soplos.
Auscultacion cardiaca: tonos cardiacos ritmicos, sin soplos. Ausculta-
cion pulmonar: Murmullo vesicular fisiolégico. Extremidades: No ede-
ma. Pulsos conservados.

Exploraciones complementarias:
- Electrocardiograma: Ritmo sinusal a 70 Ipm. Eje horizontal. PR
normal. QRS estrecho. Sin alteraciones en la repolarizacién.
- Ecocardiograma-doppler: Ventriculo izquierdo de dimensiones
normales. Sin alteraciones de la contractilidad segmentaria. FEVI

317 4
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normal. Funcién diastdlica normal. Ventriculo derecho normal en
dimension y funcién. Auriculas de tamafno normal. Sin valvulo-
patias significativas. Raiz adrtica de tamafio normal. Vena cava
inferior no dilatada y que colapsa adecuadamente. Sin derrame
pericardico.

EVOLUCION

Debido a que la paciente se encuentra en tratamiento de fertilidad
se inicia en prevencién primaria tratamiento con Acido bempedoico/
Ezetimibe. Posteriormente, se realizan revisiones para valorar evolu-
cion de perfil lipidico.

- Analitica a los 3 meses de seguimiento: Colesterol total 192 mg/
dL, LDL 94 mg/dL, HDL 83 mg/dL y triglicéridos 72 mg/dL. Lipo-
proteina a 67,20 mg/dL. Apolipoproteina B 76 mg/dL.

- Analitica a los 6 meses de seguimiento: Colesterol total 190 mg/
dL, LDL 69 mg/dL, HDL 102 mg/dL y triglicéridos 81 mg/dL. Lipo-
proteina a 57 mg/dL

Durante el afio de seguimiento, la paciente no quedd embarazada
por lo que se continud tratamiento hipolipemiante con Acido bempe-
doico/Ezetimibe mientras estd en tratamiento de fertilidad.

DISCUSION

Presentamos una paciente joven con dislipemia severa con LDL
de 400 mg/dL, en un contexto clinico y analitico compatible con hi-
percolesterolemia familiar heterocigota. La paciente presenta un ries-
go cardiovascular alto, segun las guias de prevencion cardiovascular
ESC de 2021, considerando un LDL objetivo menor de 70 mg/dL (1).
Por ello, aunque la paciente estd asintomatica, requiere intervencion
temprana para prevenir el desarrollo de enfermedad cardiovascular
prematura.

En prevenciéon primaria, el tratamiento inicial para control de dis-
lipemia, es el uso de estatinas (1). Debido a que el uso de estatinas
esta contraindicado tanto en tratamiento de fertilidad, embarazo y
lactancia se valora uso de tratamiento hipolipemiante oral alternativo
mientras la paciente esté en tratamiento de fertilidad. Una de estas
alternativas son el Acido bempedoico, Ezetimibe y Colesevelam (re-
sina de intercambio anidnico) (2). A pesar de su seguridad durante el
tratamiento de fertilidad, una vez sea conocido el embarazo, tanto el
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Acido bempedoico como Ezetimibe deben discontinuarse ante la fal-
ta de evidencia sélida de seguridad durante el embarazo (2). Debido a
que la paciente va a presentar seguimiento estrecho del tratamiento
de fertilidad, conociendo precozmente cuando esté embarazada, se
decide utilizar estos tratamientos alternativos.

Es importante caracterizar el riesgo cardiovascular de las pacien-
tes en edad fértil ya que aquellas que precisen de tratamiento hipo-
lipemiante, requieren un seguimiento estrecho para individualizar y
adaptar el tratamiento segun su planificacion familiar. Tanto el retraso
en el diagndstico como la interrupcion del tratamiento durante los
afos reproductivos, puede llevar a un incremento de riesgo de even-
tos cardiovasculares debido al control subdptimo del perfil lipidico (3).

Por ello, es de importancia la colaboraciéon interdepartamental
-desde prevencion primaria hasta el especialista- para identificar
este tipo de pacientes y realizar un seguimiento estrecho con el fin
de minimizar el tiempo de discontinuacion de tratamiento o valorar
terapias alternativas y realizar un seguimiento mas estrecho del perfil
lipidico durante los meses de gestacion para asegurar un adecuado
control analitico (4).

Tampoco podemos olvidar los cambios en el perfil lipidico de la
mujer en la transicion menopausica, siendo relevante el seguimien-
to de estas mujeres en esta etapa para ajustar tratamiento hipolipe-
miante para alcanzar los objetivos en prevencién primaria y evitar el
desarrollo de enfermedad cardiovascular.
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MOTIVO DE CONSULTA
Control de factores de riesgo cardiovascular.

CASO CLiNICO
Mujer de 39 anos con dislipemia familiar, sin otros factores de ries-
go cardiovascular conocidos.

ENFERMEDAD ACTUAL

Valorado en nuestra consulta, asintomatico desde el punto de vis-
ta cardiovascular, para valoraciéon de factores de riesgo cardiovascular
por diagndstico de dislipemia familiar. Paciente en tratamiento con
Atorvastatina y Ezetimibe.

Exploracion fisica:

TA: 105/59 mmHg. FC: 86 lpm. Peso: 63 kg. Talla: 155 cm. IMC:
26,2kg/m?2.

Buen estado general. Buen color de piel y mucosas. Cuello: no in-
gurgitacion yugular. Latido carotideo ritmico y simétrico. No soplos.
Auscultacién cardiaca: tonos cardiacos ritmicos, sin soplos. Ausculta-
cién pulmonar: Murmullo vesicular fisioldgico. Extremidades: No ede-
ma. Pulsos conservados.

Exploraciones complementarias:

- Electrocardiograma: Ritmo sinusal a 61 Ipm. Eje semivertical.
Alto voltaje de QRS. Repolarizaciéon precoz.

- Ecocardiograma-doppler: Ventriculo izquierdo de dimensio-
nes normales. Sin alteraciones de la contractilidad segmenta-
ria. FEVI normal. Funcion diastdlica normal. Ventriculo derecho
normal en dimensiéon y funcidon. Auriculas de tamafio normal.
Sin valvulopatias significativas. Raiz adrtica de tamafo normal.
Vena cava inferior no dilatada y que colapsa adecuadamente.
Sin derrame pericardico.

- Coronariografia por TAC inicial: Puntuacion total de calcio co-
ronario: O. Arterias coronarias sin estenosis significativas. CA-
RADS 1. Dilatacion ectasica, practicamente aneurismatica, del
segmento medio de la arteria circunfleja.

- Analitica primera valoracion en nuestro centro: Colesterol total
172 mg/dL, LDL 106 mg/dL, HDL 55 mg/dL, Triglicéridos 56 mg/
dL, Lipoproteina A 30.40 mg/dL.



ANEURISMA CORONARIO, DESAFIO Y ESTRATEGIA
PARA EL MANE])O DEL RIESGO CARDIOVASCULAR
Rocio Alvarez Abril y Alba Dominguez Castillo

EVOLUCION

Ante la evidencia de dilatacién aneurismatica del segmento medio
de arteria circunfleja y antecedente de dislipemia familiar, se conside-
ra al paciente de alto riesgo cardiovascular, iniciando antiagregacion
en prevencién primaria con Acido acetilsalicilico (AAS) y se intensifi-
ca tratamiento hipolipemiante incrementando dosis de Atorvasta-
tina. Ademas, debido al alto riesgo cardiovascular, se incrementa el
seguimiento del paciente para asegurar un adecuado control lipidico
y valorar posible progresion de la enfermedad. Este seguimiento se
realiza con controles analiticos habituales en su centro de Atencidn
Primaria de referencia y revisiones periédicas anuales en consulta de
prevencion cardiovascular. A los dos afos de revision se realiza nueva
coronariografia por TAC, en la que se observa progresién de ateroma-
tosis (Coronariografia por TAC: Calcio coronario 4,1. Placas no calcifi-
cadas en segmento proximal de arteria coronaria derecha, en tronco
principal izquierdo y arteria descendente anterior de estenosis <25% y
placa no calcificada en segmento medio arteria descendente anterior
con estenosis 25-49%),

Ante evidencia de progresion de la enfermedad y perfil lipidico con
colesterol total de 169 mg/dL, LDL 99 mg/dL, HDL 58 mg/dL y triglicéri-
dos de 58 mg/dL, se intensifica el tratamiento para obtener un mejor
perfil lipidico. Por ello, se decide iniciar triple terapia hipolipemiante
con Rosuvastatina, Ezetimibe y Acido bempedoico.

Se realiza nueva revision al ano, tras cambio de tratamiento. Se ob-
serva una analitica con mejoria de perfil lipidico, consiguiendo coles-
terol total 139 mg/dL, LDL 68 mg/dL, HDL 48 mg/dL y triglicéridos 52
mg/dL. Se repite coronariografia TC, sin progresién de la enfermedad.
Ante estos datos analiticos, se continuard con seguimiento estrecho
del paciente y se valorara la introduccién de nuevos tratamientos hi-
polipemiantes en caso de necesitar conseguir objetivo LDL <55 mg/
dL por progresion de la enfermedad o apariciéon de nuevos factores de
riesgo cardiovascular.

DISCUSION

La hipercolesterolemia familiar se caracteriza por un incremento
de LDL, predisponiendo a aterosclerosis prematura. Este tipo de pa-
cientes se considera de alto riesgo cardiovascular independientemen-
te de su SCORE2 segun las guias de prevencion cardiovascular ESC
2021, recomendando como objetivo LDL <70 mg/dL(1). En pacientes
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con dislipemia familiar, en ocasiones, es muy dificil lograr llegar al ob-
jetivo deseado con tratamiento oral convencional, requiriendo de tra-
tamientos orales combinados o incluso tratamiento con iPCSK9 (2,3).

Por otro lado, la presencia de aneurisma coronario también incre-
menta el riesgo cardiovascular del paciente, afadiendo complejidad
al caso. A pesar de que en las guias europeas no se hace especial men-
cién a la presencia de esta enfermedad coronaria como modificador
del riesgo, las guias de la AHA sobre sindrome coronario crénico con-
sideran esta entidad como alto riesgo cardiovascular, recomendando
tratamiento en prevencion primaria con AAS y tratamiento hipolipe-
miante con objetivo LDL <70 mg/dL e incluso de <55 mg/dL en presen-
cia de otros factores de riesgo cardiovascular (4).

La ateroesclerosis produce disfuncion endotelial en la pared coro-
naria, secundaria a la inflamacién crénica y proliferacion de células
musculares lisas; estos mecanismos debilitan la pared coronaria, fa-
voreciendo la formacién de aneurismas. Ademas, los aneurismas co-
ronarios se asocian con incremento de riesgo trombdtico por estasis
sanguinea. La asociacion de arterioesclerosis con aneurisma corona-
rio hace que se incremente el riesgo trombdtico (5,6).

Es por ello que en este paciente -a pesar de estar asintomatico
presenta un incremento de riesgo ateroesclerético por dislipemia fa-
miliar, asociado a la presencia de aneurisma coronario- es de relevan-
cia un seguimiento estrecho de sus factores de riesgo cardiovascular
tanto por Atencién Primaria como Especializada, con el fin de lograr
objetivos de LDL <70 mg/dL e incluso de 55 mg/dL.
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INTERRELACION ENTRE EL SINDROME DE MOYAMOYA Y LA ATEROESCLEROSIS:
EL PAPEL DE LA LIPOPROTEINA(A) EN LA PATOGENIA VASCULAR
Adrian Jiménez Delgado, Elena Maria Escriche Gorospe y Inhar Esnaola Barriola

CASO CLiNICO

Paciente de 62 afos con antecedentes personales de hipertension
arterial sin tratamiento e hipercolesterolemia (Ultimo LDL 199 mg/dL
2 anos antes de la primera valoracion). Acude a servicio de Urgencias
por un cuadro de sensacion de mareo e inestabilidad, pérdida de vi-
sion en hemicampo derecho y dificultad para comprender lo que leia
y lo que queria escribir. El episodio durd en torno a 10 minutos, con
posterior recuperaciéon espontanea. La exploracién en Urgencias fue
normal y se completd el estudio con un TAC Craneal que no mostrd
alteraciones significativas. Ante la sospecha de AIT (Accidente Isqué-
mico Transitorio), se inicia tratamiento con AAS.

Valorado en consulta 5 dias mas tarde, el paciente se encuentra
asintomatico. Se realiza eco-doppler de troncos supra aérticos y trans-
craneal, con hallazgos de estenosis significativa en territorio proximal
de Arteria Cerebral Media (ACM) izquierda/territorio distal de Arteria
Cardtida Interna (ACI) intracraneal. Dada la clinica y hallazgos, se so-
licita estudio con analitica de sangre con perfil lipidico, Resonancia
Magnética (RM) y angio-Resonancia Magnética (angio-RM)

En La RM y angio-RM realizadas al dia siguiente, no se observan
signos de isquemia cerebral aguda, pero si alguna lesidén puntiforme
previa de probable naturaleza vascular. Ademas, se identifica una
estenosis critica de la ACI intracraneal distal izquierda que afecta al
segmento Al de la Arteria Cerebral Anterior (ACA) y M1 de la Arteria
Cerebral Media (ACM) proximales del mismo lado. La analitica reali-
zada muestra elevacién de colesterol 239 mg/dl con HDL 49 mg/dl y
LDL 163 mg/dl.

Tras la obtencidon de estos resultados, se diagnostica al paciente
de AIT de etiologia aterotrombdtica, por lo que se intensifica el tra-
tamiento con doble antiagregacion (Acido Acetilsalicilico 100 mg +
Clopidogrel 75 mg), antihipertensivo oral (Bisoprolol 2,5 mg) y terapia
hipolipemiante (Rosuvastatina 20 mg + Ezetimiba 10 mg), ademas de
insistir en la importancia del control de factores de riesgo cardiovas-
cular con dieta y gjercicio.

A los 3 meses se repite analitica de sangre donde se constata una
reduccion de los niveles de colesterol (129mg/dl) y una reduccién su-
perior al 50% de los niveles de LDL (67mg/dl). El paciente es segui-
do en consulta permaneciendo asintomatico y con buen control de
cifras de PA, y niveles de LDL estables en torno a 70 mg/dl. A los 6
meses, se realiza una angio-Tomografia Computarizada (angio-TC),
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donde persiste la estenosis critica en la ACI intracraneal terminal y
sus ramas, y pueden apreciarse placas de ateroma calcificadas en di-
cha localizacioén.

Dos aflos mas tarde, el paciente refiere alteraciones a nivel cog-
nitivo. Se realiza estudio neuropsicolégico en el que se objetiva dé-
ficit leve en la memoria de trabajo tanto a nivel de bucle fonolégico
gue satura con escasos itemsy en el Sistema Atencional Supervisor, a
la hora de manipular la informacién con la que opera. Se realiza una
nueva RMy angio-RM donde se observa una progresion de la esteno-
sis que afecta al sifén carotideo izquierdo y sus ramas intracraneales.

En controles sucesivos, tras constatar un empeoramiento radiolo-
gicoy, a nivel analitico, unos niveles de LDL de 69 mg/dl y una eleva-
cion de Lipoproteina A 82 mg/dl (<50mg/dl), el paciente se considera
de muy alto riesgo vascular. Con el objetivo de alcanzar cifras de LDL
<55 mg/dl, se aflade al tratamiento Acido bempedoico y en analiticas
posteriores se logra reducir el LDL a 60 mg/dl, aunque la lipoproteina
A persiste en cifras incluso mas elevadas (97 mg/dl)

En este contexto, dado los hallazgos radiolégicos y progresion de
la estenosis intracraneal, junto con la clinica referida (AIT y alteracion
cognitiva leve), el paciente es diagnosticado de Sindrome de Moya-
moya unilateral por probable aterosclerosis.

DISCUSION

La enfermedad de Moyamoya es una afeccién cerebrovascular
estenooclusiva caracterizada por la estenosis progresiva de la por-
cidn terminal de la arteria carétida interna y la formacién de una red
anormal de perforantes dilatadas y fragiles en la base del cerebro, en
ausencia de comorbilidades asociadas que puedan influir(1). Desde
la década de 1950, esta rara enfermedad se ha reportado en Japdn
y gradualmente ha ganado reconocimiento en todo el mundo. Esta
enfermedad puede cursar con cefalea, crisis epilépticas, AlTs, ictus is-
guémicos/hemorragicos, ademas de posible deterioro cognitivo. La
etiopatogenia es desconocida, aunque si que se ha atribuido a dife-
rentes factores genéticos (como la mutacion RNF213, especialmente
en zonas orientales (2)), inflamatorios (enfermedades autoinmunes,
post tratamiento radioterdpico...). Sin embargo, sigue habiendo mu-
chos interrogantes en este aspecto.

Con el objetivo de profundizar en la fisiopatologia de dicha en-
fermedad, diferentes grupos de investigacidon han establecido guias



INTERRELACION ENTRE EL SINDROME DE MOYAMOYA Y LA ATEROESCLEROSIS:
EL PAPEL DE LA LIPOPROTEINA(A) EN LA PATOGENIA VASCULAR
Adrian Jiménez Delgado, Elena Maria Escriche Gorospe y Inhar Esnaola Barriola

diagndsticas de la enfermedad de Moyamoya. En la Ultima guia del
Comité de Investigacion de la Enfermedad de Moyamoya (1), se pre-
sentaron varios cambios, entre los que destaca la retirada del criterio
de afectacion estenooclusiva bilateral de la ACI intracraneal, dada la
creciente evidencia de progresion de afectacion unilateral a bilateral
en la enfermedad de Moyamoya. Ademas, la afectaciéon de la ACM o
ACA proximal es criterio suficiente.

Aunque la afectacion bilateral es tipica en la enfermedad de Moya-
moya, en fases tempranas puede presentarse de forma unilateral. En
el pasado, esta presentaciéon unilateral se denominaba “enfermedad
de Moyamoya probable”, pero las guias actuales tienden a unificar la
nomenclatura bajo el término de enfermedad de Moyamoya, inde-
pendientemente de la lateralidad, siempre que no existan condicio-
nes asociadas.

No obstante, hay pacientes que cumplen criterios diagndsticos de
enfermedad de Moyamoya, pero presentan comorbilidades asocia-
das. Debido a ello, se ha designado un nuevo concepto que abarque
esta condicion: Sindrome de Moyamoya (Moyamoya-like). Las guias
mas recientes destacan enfermedades autoinmunes, meningitis, tu-
mores cerebrales, sindrome de Down, neurofibromatosis tipo 1 como
comorbilidades relacionadas;y aunque excluyen la ateroesclerosis y el
hipertiroidismo (1), no hay un consenso universal al respecto. A pesar
de ampliar este concepto, la patogenia sigue sin estar definida, pero
hay indicios de alteracién del metabolismo lipidico.

En concreto, hay un estudio (3) que relaciona este Sindrome de
Moyamoya con el aumento de Lipoproteina a (como en el caso del pa-
ciente gue se presenta), por lo que se requiere un manejo terapéuti-
co mas amplio, no solo con tratamiento antitrombdtico, sino también
con un control estricto de factores de riesgo cardiovascular.

La lipoproteina (a), abreviada como Lp (a), es una particula lipopro-
teica plasmatica que se asemeja estructuralmente a la lipoproteina
de baja densidad (LDL). Las concentraciones de lipoproteina (a) estan
determinadas en mas de un 90% por factores genéticos, con una in-
fluencia minima del estilo de vida (4), mientras que las concentracio-
nes de colesterol LDL estan determinadas conjuntamente por el estilo
deviday la genética. Concentraciones elevadas (>50 mg/dl) se asocian
con mayor riesgo cardiovascular debido a sus efectos proinflamato-
rios, proaterogénicos y protrombdticos, siendo especialmente signi-
ficativo con valores >100-125 mg/dl. Hoy en dia, no existen farmacos
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aprobados para reducir las concentraciones de lipoproteina a, pero
existen varios ensayos en desarrollo.

CONCLUSION

En conclusién, el paciente del caso cumpliria criterios de Sindrome
de Moyamoya debido a la morfologia y afectacion unilateral observa-
da en lasimagenes radiolégicas, ademas de tener como comorbilidad
la presencia de ateroesclerosis. Con el objetivo de reducir el riesgo de
eventos vasculares en este tipo de pacientes, en adiciéon al tratamien-
to antitrombdtico, se requiere una optimizacioén del tratamiento hipo-
lipemiante y el ajuste de los factores de riesgo cardiovascular.

En este contexto, existen estudios en los que ya se ha relacionado
el Sindrome de Moyamoya con la lipoproteina a debido a su efecto
proinflamatorio y proaterogénico, por lo que, en estos pacientes, el
tratamiento hipolipemiante cobra especial importancia ya que podria
cambiar el curso de la enfermedad.
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CASO CLiNICO

Paciente de 56 afos, natural de Albania y residente en Espafa
desde 2006, sin antecedentes médicos relevantes, remitida a nues-
tra consulta en 2007 tras detectarse en una analitica rutinaria un co-
lesterol LDL de 434 mg/dl. Se repitié la determinacion, confirmando
el nivel, y descartando causas secundarias de hipercolesterolemia
(hipotiroidismo, sindrome nefrdtico, colestasis). No realizaba ningun
tipo de dieta ni tomalba ningun farmaco ni producto de herboristeria.
Tiene tres hijos con hipercolesterolemia. Desconocia la existencia de
mas historia familiar de dislipemia, confirmando que no habia con-
sanguinidad ni eventos cardiovasculares precoces en la familia. No
referia angina, claudicacién intermitente o disnea.

En la exploracidn fisica, presentaba arco corneal y xantelasma en
ambos parpados, no xantomas. Se realizé un estudio genético para
hipercolesterolemia familiar que resulté negativo. En 2012 se perdid
el seguimiento y fue derivada nuevamente en 2019, cuando se reali-
z6 el primer perfil lipidico completo: colesterol total 591 mg/dl, coles-
terol-LDL 525 mg/dl, colesterol-HDL 47 mg/d|, triglicéridos 95 mg/dl,
apolipoproteina B100 (Apo B) 304 mg/dl (60-126 mg/dl), lipoproteina
(a) <9,94 mg/dl. También se realizé ecografia carotidea, TAC coronario
y se repitid estudio genético. El grosor intima-media de la arteria ca-
rétida comun fue de 0,91y 1,36 mm, sin detectar placa de ateroma. La
medicion mediante TAC de la calcificacion de las arterias coronarias
otorgd un valor de 148 unidades Agatston (percentil 93). El analisis
genético mostrd una mutaciéon en homocigosis posiblemente pato-
génica, identificada como ¢.81C>G (p. Cys27Trp), que codifica para el
receptor de LDL (LDLR), siendo la paciente diagnosticada de hiperco-
lesterolemia familiar homocigota (HFHo).

El tratamiento hipolipemiante se inicié a los 42 afos (2007), con
atorvastatina 80 mg cada 24 h, afladiendo Ezetimiba 10 mg al dia
debido a niveles de LDL en torno a 350 mg/dl. La paciente presentd
mal control debido a la mala adherencia al tratamiento y mialgias
por estatinas. Posteriormente, se perdid el seguimiento. Fue derivada
nuevamente en 2019, con un valor de LDL de 423. Se inicié tratamien-
to con Evolocumab 140 mg cada dos semanas en monoterapia, ob-
jetivando cifras de LDL de 525 mg/dl. Se comprobé que la técnica de
inyeccion y adherencia eran correctas. En enero del 2020, tras alcan-
zar un LDL de 534 mg/dl, se suspendi6 el iPCSK9, la paciente rechazd
tratamientos invasivos como aféresis y se inicié rosuvastatina 20 mgy
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Ezetimiba 10 mg. No se realizaron mediciones de anticuerpos neutra-
lizantes. Tras este cambio, el valor de LDL fue de 107 mg/dl (Gréafica ).

DISCUSION

La hipercolesterolemia familiar es la enfermedad hereditaria mo-
nogénica mas comun del metabolismo lipidico. Es una enfermedad
con patréon de herencia autosémico dominante, pudiendo manifes-
tarse de manera homocigética o heterocigota. La hipercolesterole-
mia familiar homocigética (HFHO) es el resultado de una mutacion
bialélica de genes que codifican las proteinas que regulan los niveles
de colesterol (LDLR, Apo B, proproteinaconvertasa subtilisina/kexi-
na tipo 9 (PCSK9) y Apo E) (1). Su prevalencia estimada en Espana
de 1:450.000. La mayoria de los casos afecta al gen del LDLR (2). Las
manifestaciones clinicas son reflejo de los niveles extremadamente
altos de colesterol LDL desde el nacimiento. Los pacientes con HFHo
suelen presentar un fenotipo mas severo que la hipercolesterolemia
familiar heterocigota (HFHe), con cifras de c-LDL superiores a 400
mg/dl sin tratamiento (> 300 mg/dl con tratamiento), xantomas antes
de la edad de 10 afnos, alto riesgo de estenosis adrtica, ateroesclerosis
acelerada y mortalidad coronaria hacia los 20-30 afos (3,4). El diag-
néstico puede realizarse mediante criterios clinicos (c-LDL sin trata-
miento = 400 mg/dl, xantomas cutdneos y/o tendinosos evidenciados
antes de los 10 afos de edad o niveles elevados de c-LDL sin trata-
miento en ambos progenitores, compatible con HFHe) o mediante
pruebas genéticas (3.4). Es imprescindible instaurar tratamiento de
alta intensidad de manera escalonada desde edades precoces. Los
farmacos disponibles para el tratamiento de la HFHo son las estati-
nas, Ezetimiba, inhibidores de PCSK9 (iPCSK9) (Evolocumalb, Alirocu-
mab), Inclisiran y Lomitapida (5).

Este caso presenta varias peculiaridades. En primer lugar, que no
haya desarrollado ECV. La esperanza de vida media en pacientes con
HFHo entre 1964 y 2014 descrita es 32,6 + 11,5 anos. Sin tratamiento,
mas del 50 % de los pacientes con HFHo desarrollan ECV clinicamen-
te significativa antes de los 30 afos, y en algunos pacientes pueden
presentarse eventos cardiovasculares antes de los 10 afios. Casi el 90
% de los pacientes con HFHo sufren un evento cardiovascular antes
de los 40 afos (6). Se han descrito como factores protectores de ECV
en esta enfermedad el género femenino, niveles altos de HDL, no fu-
mar y niveles altos de adiponectina (7). En segundo lugar, la tenden-
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cia alalzadelas LDL tras el inicio de iPCSK9 fue sorprendente. La falta
de respuesta a iPCSK9 viene definida como una disminucién de las
LDL por debajo del 15%, ocurriendo fundamentalmente por falta de
adherencia terapéutica, lo cual se descartd en nuestro caso, ya que se
comprobd que la adherencia era correcta. Otra posibilidad de falta de
respuesta seria el desarrollo de anticuerpos neutralizantes, pero da-
das las bajas tasas de inmunogenicidad y su temporalidad, la sugiere
una disminuciéon de eficacia por desarrollo de anticuerpos neutrali-
zantes. En pacientes con HFHo, la respuesta a los iPCSK9 varia segun
el defecto genético especifico, observandose una mayor reducciéon
del LDL en sujetos con dos mutaciones defectuosas del receptor de
LDL en comparacion con aquellos pacientes con incluso una sola
mutacion nula del receptor de LDL (4). En nuestro caso, la paciente
presentaba una mutacién nula en homocigosis, lo que podria expli-
car la menor respuesta al tratamiento con iPCSK9. Y en tercer lugar,
fue llamativo que a pesar de ser portadora de una mutacion nula en
homocigosis, la sensibilidad y rapidez de respuesta a las estatinas
de alta intensidad combinada con Ezetimiba fueron notables, con-
siguiendo reducciones de LDL del 80%, ya que las mutaciones nulas
del gen del LDLR se acompafian de menor respuesta a estatinas.

En conclusién, presentamos a un paciente adulto diagnosticado
de HFHo sin ECV a pesar de no lograr un control éptimo de los nive-
les de LDL, presentando una respuesta paraddjica a los iPCSK9y una
espectacular reduccion del colesterol con estatina de alta intensidad
asociado a Ezetimiba.
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