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RESUMO

Objetivos: Determinar a ocorréncia de trombose venosa profunda sintomdtica em pacientes com
cAncer de mama que se submeteram a colocagio de cateter totalmente implantdvel para quimio-
terapia e receberam tromboprofilaxia com flaxiparina. Métodos: De marco de 2007 a setembro
de 2009, foram analisadas 69 pacientes com ciAncer de mama com indicacdo de quimioterapia ve-
nosa por seis meses ou mais ¢ que se submeteram a colocagio de cateter totalmente implantdvel,
prospectivamente, ¢ foi avaliada a ocorréncia de trombose venosa profunda sintomdtica. Resul-
tados: Foram incluidas 69 pacientes com média de idade de 53,9 anos, variando de 29 a 78 anos.
O tempo médio de colocagio foi de 22 minutos. O acesso venoso por via aberta foi realizado
em 92,5% e por pungio em 7,5% dos casos. As veias utilizadas na técnica aberta foram: cefélica
direita (53,7%), cefélica E (35,8%), jugular externa direita (1,5%) e jugular externa E (1,5%). Por
pungio, as veias utilizadas foram: subcldvia D (3%), subcldvia E (3%) e jugular interna E (1,5%).
Ocorreram apenas duas complicagdes: uma paciente que, apds 48 h da implantacio do cateter,
apresentou quadro de sangramento, motivo pelo qual a flaxiparina foi suspensa; uma paciente
que teve ruptura da subcldvia esquerda por pungio e passagem do dilatador durante tentativa
de pungio da veia subcldvia esquerda, evoluindo com hemotérax e hemomediastino, havendo
necessidade de drenagem tordcica. Conclusao: No presente estudo, nio ocorreu nenhum caso de
trombose venosa profunda sintomdtica em pacientes com cincer de mama que se submeteram a
colocagio de cateter e receberam tromboprofilaxia com flaxiparina.

ABSTRACT

Objectives: 1o determine the incidence of symptomatic deep vein thrombosis in patients with breast
cancer who underwent placement of totally implantable catheter for chemotherapy and received
thromboprophylaxis with flaxiparina. Methods: From March 2007 to September 2009, 69 patients
with breast cancer with indication for intravenous chemotherapy for six months or longer, who under-

went placement of totally implantable catheter, were analyzed prospectively to evaluate occurrence of
symptomatic deep vein thrombosis. Results: We included 69 patients with a mean age of 53.9 years,

ranging from 29 to 78 years. The average time for placing the catheter was 22 minutes. The venous
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Introducao

O acesso venoso central é recomendado no tratamento de
pacientes submetidos a terapia endovenosa prolongada.
Desse modo, cateteres venosos centrais (CVC) de longa
permanéncia sio comumente usados em pacientes onco-
légicos para quimioterapia, nutri¢io parenteral, coleta de
sangue para exames ¢ hemotransfusio. Apesar de seus be-
neficios, o CVC estd também associado 2 morbimortalida-
de, sendo a trombose venosa uma das complicagbes mais
comuns. A extensio da trombose pode envolver a ponta do
cateter, seu comprimento ou o vaso cateterizado no mem-
bro superior, com ou sem envolvimento das veias do pesco-
¢o ou mediastino.

Pacientes portadores de cincer tém maior risco de trom-
bose venosa do que a populacio geral. A colocagio de cateter
venoso central aumenta ainda mais esse risco, com uma ampla
variacdo nas taxas de incidéncia, de 0 até 49%.

Quando ocorre trombose relacionada ao cateter, geralmen-
te é necessdrio retird-lo, o que determina, normalmente, um
atraso na quimioterapia. Quanto maior o tempo de uso do ca-
teter, maior ¢ o risco de eventos trombdticos, o que justifica a
retirada do cateter totalmente implantével logo apés o término
da quimioterapia.

Virios fatores predisponentes a trombose sio apontados em
pacientes oncoldgicos em uso de cateter central. Inicialmente,
h4 injaria endotelial no local da inser¢io do cateter, predis-
pondo & agregacio plaquetdria e & formacio de trombos. Além
disso, existe um estado de hipercoagulabilidade inerente aos
pacientes com cancer devido aos fatores tumorais liberados na
corrente sanguinea’. A trombose venosa aumenta em duas ve-
zes o risco de morte para esses pacientes.

Em pacientes com cincer, o uso de tromboprofilaxia jd estd
bem estabelecido apds tratamento cirtrgico. O perfodo de uso da
anticoagulagio ndo estd definido na literatura. Em grandes cirur-
gias, ¢ recomendado o uso por 30 a 40 dias’. Apesar de reduzir
o risco de eventos tromboembdlicos, a anticoagulagao nio altera
a mortalidade ¢ a taxa de infeccio nos pacientes com cateter ve-
noso central, mas diminui a morbidade**. Novas drogas, como o
ximelagatran, precisam ser testadas nesse grupo de pacientes para
se determinar o seu valor na diminuicao dessas complicagoes®.
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access by open was performed in 92.5% and by puncture in 7.5% of the cases. The veins used in the
open technique were: right cephalic (53.7%), left cephalic (35.8%), right external jugular (1.5%)
and left external jugular (1.5%). By puncture, the veins used were: right subclavian (3%), left sub-
clavian (3%) and left internal jugular (1.5%). There were only two complications. One patient, after
48 hours of catheter implantation, presented bleeding, reason why flaxiparina was suspended. An-
other patient during attempted puncture of the left subclavian vein suffered rupture of the vein with
transfixation of the dilator and developed hemomediastin and hemothorax, requiring chest drainage.
Conclusion: In this study there were no cases of deep vein thrombosis in symptomatic patients with
breast cancer who underwent catheter placement and received thromboprophylaxis with flaxiparina.

No presente estudo, avaliamos a ocorréncia de trombo-
se venosa profunda sintomdtica em pacientes com cincer de
mama que se submeteram a colocagio de cateter totalmente
implantével para quimioterapia e receberam tromboprofilaxia
com flaxiparina.

Métodos

Foram estudados, de forma prospectiva, 69 pacientes com
cancer de mama com indica¢io de quimioterapia venosa por
6 meses ou mais, submetidos a colocagio de CVC, no pe-
riodo de margo de 2007 a setembro de 2009, nos hospitais
Sdo Marcos e Prontomed, em Teresina, Piaui. No momento
da indugdo anestésica, as pacientes receberam 40 mg de fla-
xiparina via subcutinea na parede abdominal e foi mantida
essa dose a cada 24 horas por 10 dias. As pacientes receberam
um folheto explicativo para eventuais complicagoes, inclusi-
ve os sintomas e sinais relacionados com a trombose venosa
e, no surgimento destas, o cirurgido, o mesmo em todas as
cirurgias, foi contactado e as providéncias foram adotadas.
O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal do Piaui.

Os cateteres foram colocados pela técnica aberta, preferen-
cialmente, e contralateral ao tumor de mama. A primeira op-
A0 para acesso foi a veia cefélica. Quando esta era de diAmetro
inadequado para a colocagio do cateter, procedia-se 2 dissecgao
da veia jugular externa. A puncao era realizada quando nio se
conseguia o acesso por dissec¢do e inicialmente tentada na veia
jugular interna e, como segunda opgio, a veia subcldvia. Todas
as cirurgias foram realizadas com anestesia local associada a se-
dagio venosa com propofol. Todas as pacientes receberam anti-
bioticoprofilaxia com um grama de cefazolina no momento da
indugdo anestésica. No dia seguinte 4 colocagdo dos cateteres,
os pacientes recebiam alta hospitalar.

Realizou-se radioscopia no transoperatério para posicio-
nar a ponta do cateter na veia cava superior, proximo a en-
trada no dtrio direito. Somente foram realizadas flebografia
ou ultrassonografia com doppler dos vasos da base de rotina
quando as pacientes apresentavam sintomas de trombose ve-
nosa profunda.
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Resultados

A média de idade das pacientes foi de 53,9 anos, variando de
29 a 78 anos. O tempo médio de colocagio foi de 22 minutos.
O acesso venoso por dissec¢ao foi realizado em 92,5% dos ca-
sos. A pungio foi realizada para acesso as veias subcldvias direi-
ta e esquerda e jugular interna esquerda. A veia cefdlica direita
(53,73% dos casos) foi a mais utilizada (Tabela 1).

O tempo médio de permanéncia dos cateteres foi de 200,9 dias.
Todos os cateteres implantados nesta série j4 foram retirados.

Durante o periodo estudado, ocorreram apenas duas compli-
cagoes. A primeira foi uma paciente que, apés 48 h da implanta-
4o do cateter, apresentou quadro de sangramento, motivo pelo
qual a flaxiparina foi suspensa, cessando o sangramento e sem
necessidade de reoperagdo. A segunda foi uma paciente que teve
lesao da artéria subcldvia esquerda por puncio e passagem do di-
latador durante tentativa de pungao da veia subcldvia esquerda,
evoluindo com hemotérax e hemomediastino, havendo necessi-
dade de drenagem tordcica. Uma arteriografia nio mostrou per-
sisténcia do sangramento. O cateter foi colocado na veia cefilica
esquerda. Inicialmente, achou-se que esta nio era adequada; no
entanto, o que havia sido isolado era uma veia mais superficial.
Depois, explorando-se novamente, encontrou-se a veia cefdlica,
sendo colocado, portanto, o cateter. Esta paciente evoluiu bem,
recebendo alta no quinto dia de pés-operatdrio e, atualmente,
encontra-se sem sequelas 13 meses apds anticoagulagio.

Discussao

A quimioterapia é, cada vez mais, reconhecida como um fator
de risco independente para tromboembolismo arterial ¢ venoso
em pacientes com cincer. A avaliagio da incidéncia de trombo-
embolismo venoso associada com a quimioterapia ¢ dificultada
gracas A interagdo de vdrios fatores, como histologia e estdgio
da doenga, a presenca da CVC, vdrias comorbidades e cirurgia
para o cancer.

Tabela 1. Vias de acesso utilizadas para implante dos cateteres venosos centrais

Veias de Acessos Disseccao Pungiao % (%)

Veia Cefilica Direita 36 0 53,73
Veia Cefilica Esquerda 24 0 35,82
Veia Jugular Externa Direita 1 0 1,49
Veia Jugular Externa Esquerda 1 0 1,49
Veia Subcldvia Direita 0 2 2,99
Veia Subclévia Esquerda 0 2 2,99
Veia Jugular Interna Direita 0 0 0,00
Veia Jugular Interna Esquerda 0 1 1,49
Total 62 (92,54) 5 (7,46) 100,00%
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Os cateteres totalmente implantdveis para quimioterapia
sdo constituidos de silicone. Tém sua extremidade distal po-
sicionada na jungio da veia cava superior com o 4trio direito
e a proximal junto ao seu ponto de implantagio subcutinea.
Assim, ¢ permitido o uso seguro e repetido desse acesso vascu-
lar no tratamento endovenoso’.

Os CVC totalmente implantdveis sio um excelente meio
de acesso ao sistema venoso, além de serem eficazes e estarem
associados a um nimero cada vez menor de complicagoes
(principalmente quando comparados aos demais cateteres ve-
nosos centrais). Apresentam menor necessidade de manipula-
coes (aplicagoes de solugdo de heparina e curativos) e favordvel
aspecto estético (por serem subcutineos), nio restringindo as
atividades do paciente. Uma desvantagem pequena é o custo
do processo e do préprio dispositivo®”.

As complicagoes mais comuns associadas aos cateteres sdo:
infec¢ao, hematoma, pneumotdrax, obstrucio do cateter, trom-
bose venosa profunda, podendo ocorrer, ainda, fratura com mi-
gracdo do cateter’. Dor local ou extravasamento subcutineo du-
rante a utilizagdo do dispositivo alertam para a possibilidade de
oclusio ou fratura do cateter. Até certo tempo atrés, os cateteres
venosos centrais nao eram indicados devido a alta incidéncia
de complicagoes®. Segundo Kurul, Saip e Aydin’, & medida que
a equipe médica ganhava experiéncia, ocorria sensivel reducao
das taxas de complicagoes. Dessa forma, o adequado conheci-
mento técnico ¢ habilidade da equipe médica, de enfermagem e
farmécia sdo considerados fundamentais na redugio de compli-
cagoes, tais como as infecciosas e trombdticas.

Trombose venosa profunda (TVP) das veias do comparti-
mento superior do corpo ¢, geralmente, secunddria a cateteres
venosos centrais, uso de marcapasso e hipercoagulabilidade
relacionada ao cincer'’. As condi¢bes primdrias que levam a
trombose desse sitio venoso s3o a sindrome de Paget-Schroetter
(decorrente de atividades intensas relacionadas a0 membro su-
perior) e estados de hipercoagulabilidade, como deficiéncias de
antitrombina 11, proteinas C e S; sindrome do anticorpo anti-
fosfolipide e mutacdo do fator V de Leiden''2.

Dentre as dreas de ocorréncia de trombose venosa profun-
da, o territério superior representa até 10% dos casos, sendo
0§ acessos venosos centrais os principais responsaveis, princi-
palmente se destinados & infusdo de quimioterdpicos'. Nos
pacientes com diagndstico de cincer, a triade pré-trombética
proposta compreende: estado de hipercoagulabilidade associa-
da a neoplasia; uso de drogas lesivas ao endotélio vascular e a
presenca de corpo estranho (cateter venoso central)™.

A incidéncia geral de trombose venosa profunda associa-
da ao cateter no territério superior varia de 0 a 26%; quando
indicado para pacientes com cancer pode variar de 0 a 90%".
Os casos sintomdticos respondem por 2,6 a 16%' ¢ as altera-
¢oes trombdticas assintomdticas variam de 27 a 66%", poden-
do ser avaliadas por flebografia, embora nio tenha sido utiliza-
da no presente estudo.



A patogénese associa-se a fatores relacionados ao acesso
venoso e ao paciente, sendo, dessa forma, multifatorial. Em
relagdo ao cateter, tem-se a estrutura quimica, o didmetro, o
nimero de lumens, a posicio da ponta do cateter, o lado de in-
ser¢do, a técnica de implantagio, o uso prévio de acesso venoso
central e as infeccoes relacionadas ao cateter. As caracteristicas
do paciente incluem a contagem de plaquetas, a presenca ¢ o
tipo de neoplasia maligna, o protocolo de quimioterapia e os
estados de hipercoagulabilidade®.

A implantagio de acesso venoso central faz com que o
endotélio perca sua integridade e leve & ativagio de fatores
pré-coagulantes e plaquetas, originando um trombo reversivel
em até 24 horas. O contato intermitente do cateter com o en-
dotélio vascular pode levar 4 formacio de trombo estdvel75.

Atualmente, em diversos centros médicos, utiliza-se a
tromboprofilaxia, que sio reduzidas doses de warfarina (1 mg
a0 dia) ou heparina de baixo peso molecular, objetivando a pre-
vengio de trombose venosa profunda e suas complicagoes em
pacientes com acesso venoso central. A tromboprofilaxia traz
beneficios, mas também apresenta riscos, devendo o médico e
sua equipe ponderar tais fatos'”*s. Segundo Akl et al., o uso da
tromboprofilaxia nio apresentou resultados estatisticamente
significativos na redugdo de TVP sintomdtica, na mortalidade,
em sangramentos ¢ em infeccoes.

A trombose venosa profunda associada a cateter venoso
central geralmente ¢ assintomdtica ou apresenta sintomas ines-
pecificos'®’®. Os pacientes sintomdticos relatam, comumente,
desconforto no ombro ou pescogo ¢ apresentam eritema, pares-
tesia distal, congestdo de veias colaterais subcutineas e edema
no membro superior ipsilateral, estando o grau de obstrugao
venosa relacionado com os sinais e sintomas. Nos casos de obs-
trugdo da veia cava superior, surge edema facial, cefaléia, alte-
ragbes visuais, dispnéia e vertigem'’, simulando uma sindrome
de veia cava superior.

O diagndstico de trombose ¢ realizado através de ultrasso-
nografia duplex, doppler ultrassonografia, flebografia (ou ve-
nografia) e venografia por ressonincia magnética. A flebografia
¢ considerada o padrao-ouro. No presente estudo, ndo ocorreu
nenhum caso de trombose venosa profunda sintomdtica, em-
bora o niimero de pacientes seja pequeno. No entanto, todas as
pacientes j4 tiveram seus cateteres retirados. Segundo Beckers
etal’®, o tempo médio de ocorréncia de trombose relacionado
a cateter venoso central é de 33 dias. No seu estudo, apenas
4 de 28 pacientes com cateter totalmente implantdvel desen-
volveram trombose, em média, 91,2 dias apés a implantacio,
variando de 8 a 305,8 dias™®.

O acesso mais utilizado foi a veia cefilica direita (53,73%)
por dissecgio. Apesar de esse método condicionar maiores
riscos de complicagoes precoces e infecciosas”, houve apenas
duas complicagées precoces e nenhuma infecciosa. Neste estu-
do, foram realizadas apenas cinco pungées™.
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Houve um caso de sangramento, apds 48 horas da implanta-
¢do do cateter, levando 2 suspensio da flaxiparina e uma ruptura
da artéria subcldvia esquerda, evoluindo com hemotdrax e hemo-
mediastino, sendo a paciente submetida a uma drenagem toracica.

A administragio de flaxiparina em profilaxia de cirurgia
oncoldgica sob anestesia geral geralmente ¢é realizada 12 ho-
ras antes do procedimento e, nos pacientes que serdo operadas
sob raquianestesia, a administragio ¢ realizada 2 horas apds o
bloqueio??*2. Em pacientes que irdo receber um cateter para
quimioterapia, a administragio se d4 2 horas antes da implan-
tagao"”. No presente estudo, foi realizada a administragio no
momento da indug¢do anestésica, conduta jd alterada para ad-
ministragio antes de iniciar o procedimento, conforme é reco-
mendado por Cunningham et al”

Existem apenas 17 estudos randomizados comparando
profilaxia e placebo em cateter”. Estudos randomizados com
nimero suficiente de pacientes sio necessdrios a fim de definir
a questdo da tromboprofilaxia em pacientes com cateter total-
mente implantdvel para quimioterapia.

Conclusao

No presente estudo, ndo ocorreu nenhum caso de trombose ve-
nosa profunda sintomdtica em pacientes com cincer de mama
que se submeteram a colocagio de cateter e receberam trombo-
profilaxia com flaxiparina.
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