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5-FU 	 5 fluorouracilo
5-HIAA 	 Ácido 5-hidroxiindolacético
5-HT 	 serotonina
AA	 aleteo auricular
AAPT	 antiagregación plaquetaria
AAS	 ácido acetil salicílico
AC	 amiloidosis cardíaca
ACC	 adulto con cardiopatía congénita
ACOD	 anticoagulante oral directo
ACV	 accidente cerebro vascular
AEE	 agentes estimulantes de la eritropoyesis
AINE	 antiinflamatorios no esteroideos
AIR	 acondicionamiento de intensidad reducida
AL	 amiloidosis por cadenas livianas de inmunoglobulina
ALK	 quinasa del linfoma anaplásico
AMA	 acondicionamiento mieloablativo
Angio-TC	 angiotomografía computarizada
aOR	 odds ratio ajustada
ARA II	 antagonista del receptor de angiotensina II
ARM	 antagonista de los receptores mineralocorticoides
ASCO	 American Society of Clinical Oncology
ATRA	 ácido all-trans retinoico
AVK	 antagonista de la vitamina K
BAV	 bloqueo auriculoventricular
BB	 beta bloqueantes
BEM	 biopsia endomiocárdica
BlCa	 bloqueantes cálcicos
BNP	 péptido natriurético tipo B
BS	 bradicardia sinusal
BsAbs	 anticuerpos biespecíficos 
CAR-T	 linfocito T con receptor quimérico para el antígeno
CC	 cardiopatía congénita
CCD	 cateterismo cardíaco derecho
CCIP 	 catéter central de inserción periférica
CCSS	 calculadora de riesgo cardiovascular del Childhood Cancer Survivor Study

CDI	 cardiodesfibrilador implantable
CHC	 carcinoma hepatocelular
ClCr	 clearence de creatinina
CID 	 coagulación intravascular diseminada
CO	 cardio-oncología
CORE	 Cardio-Oncology Rehabilitation and Exercise
CRM	 cirugía de revascularización miocárdica
CTCAE	 Common Terminology Criteria for Adverse Events
CV	 cardiovascular
CVC	 catéter venoso central
DA	 descendente anterior
DAP	 doble antiagregación plaquetaria
DBT	 diabetes
DC-RTC	 disfunción cardíaca relacionada al tratamiento del cáncer
DIPH	 deep inspiration breath hold
DMC	 dosis media cardíaca
DVI	 disfunción ventricular izquierda
D-VCD	 daratumumab + bortezomib + ciclofosfamida
	 + dexametasona
DV-RTC 	 disfunción ventricular asociada al tratamiento del cáncer
EAI 	 enfermedades autoinmunes
EAO	 estenosis aórtica
EC	 enfermedad coronaria
ECA 	 eventos cardiovasculares adversos

ECC	 enfermedad cardíaca carcinoide
ECG	 electrocardiograma
ECH	 Enfermedad de Chagas
ECT 	 eventos cardíacos tempranos
ECOG 	 Eastern Cooperative Oncology Group
ECV	 enfermedad cardiovascular
EHA 	 European Hematology Association
EI	 endocarditis infecciosa
EICH	 enfermedad de injerto contra huésped
EOAP 	 enfermedad obstructiva arterial periférica
ESC	 Sociedad Europea de Cardiología
ESTRO 	 European Society for Therapeutic Radiology and Oncology
ESV	 extrasístoles supraventriculares
ETE 	 ecocardiograma transesofágico
ETNB	 endocarditis trombótica no bacteriana
ETT	 ecocardiograma transtorácico
ETV	 enfermedad tromboembólica venosa
EV	 extrasístoles ventriculares
EVC	 enfermedad valvular cardíaca
EVP 	 Enfermedad vascular periférica
FA 	 fibrilación auricular
FC 	 frecuencia cardíaca
FDA 	 Food and Drug Administration
FDG 	 fluorodesoxiglucosa
FEVI 	 fracción de eyección del ventrículo izquierdo
FFR 	 fracción de flujo de reserva
FITT 	 frecuencia, intensidad, tiempo y tipo
FMA 	 fibrosa mitro-aórtica
FOP 	 foramen oval permeable
FRCV	  factores de riesgo de enfermedad cardiovascular
G-8 	 Geriatric 8
GI 	 gastrointestinales
Gray 	 Gy
GU 	 gastrourinario
HAP 	 hipertensión arterial pulmonar
HBPM 	 heparina de bajo peso molecular
HFA 	 Heart Failure Association
HNF 	 heparina no fraccionada
HP 	 hipertensión pulmonar
HPTEC  	 hipertensión pulmonar tromboembólica crónica
HTA 	 hipertensión arterial
IA 	 inhibidor de la aromatasa
IAM 	 infarto agudo de miocardio
IAMCEST	 infarto agudo de miocardio con elevación del segmento ST
IAMSEST infarto agudo de miocardio sin elevación del segmento ST
IBCL-2 	 Inhibidores de BCL2
IBRAF 	 inhibidor de las proteína BRAF
IC-FEp	 insuficiencia cardíaca con FEVI preservada
IC 	 Insuficiencia cardíaca
ICI 	 inhibidor de los puntos de control inmunitario
ICN 	 inhibidor de calcineurina 
IC- OS 	 International Cardio-Oncology Society
ICP 	 intervención coronaria percutánea
IECA 	 inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
IHDAC 	 inhibidor de histona desacetilasa
IMC 	 índice de masa corporal
IMRT 	 radioterapia de intensidad moderada
IMiDs 	 drogas inmunomoduladoras
INCIP 	 grupo de Networking Internacional

ABREVIATURAS
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IP 	 inhibidor del proteasoma
iPARP 	 inhibidor de poli(ADP-ribosa) polimerasa
iSGLT2	 inhibidores del cotransportador sodio-glucosa tipo 2
ITK 	 inhibidor de la tirosina quinasas
ITKB 	 inhibidor de la tirosina quinasa de Bruton
iVEGF 	 inhibidor del factor de crecimiento vascular endotelial
IVUS 	 ecografía intravascular
LBDCG 	 linfoma B difuso de células grandes
LF 	 linfoma folicular
LH 	 linfoma de Hodgkin
LL 	 linfoma linfocítico
LLA 	 leucemia linfocítica aguda
LLC 	 leucemia linfática crónica
LM 	 linfoma del manto
LMC 	 leucemia mieloide crónica
LPSNC 	 linfoma primario del sistema nervioso central
LPCT 	 linfoma periférico nodal de células T
LZM 	 linfoma de la zona marginal
MACE 	 eventos cardiovasculares mayores
MCP 	 marcapasos
MDPA 	 monitoreo domiciliario de la presión arterial
MINOCA 	 infarto agudo de miocardio sin lesiones coronarias
	 obstructivas
MM 	 mieloma múltiple
MMII 	 miembros inferiores
NMA 	 no mieloablativos
NT-proBNP	 fracción N-terminal del propéptido natriurético B
NYHA 	 New York Heart Association
OCT 	 tomografía de coherencia óptica
ON 	 óxido nítrico
ONR 	 órdenes de no reanimar
OR 	 odds ratio
OR₀₂₅ 	 límite inferior del IC del 95% de la odds ratio
PA 	 presión arterial
PAC 	 presión arterial de consultorio
PAD 	 presión arterial diastólica
PAPm 	 presión arterial pulmonar media
PAS 	 presión arterial diastólica
PCR 	 proteína C reactiva
PECP 	 prueba de ejercicio cardiopulmonar

PET - TC 	 tomografía por emisión de positrones combinada
	 con tomografía computarizada
PH 	 precursores hematopoyéticos
PLT 	 plaquetas
PM 	 persona mayor
PRRT 	 terapia con radionúclidos de receptores peptídicos
QTc QT 	 corregido
QTcF QT 	 corregido por fórmula de Fridericia
R-CEOP	 Rituximab–ciclofosfamida–etopósido–vincristina
	 –prednisona

R-CHOP 	 Rituximab–ciclofosfamida–doxorubicina–vincristina
	 –prednisona

R-COMP	 Rituximab–ciclofosfamida– doxorubicina liposomal 
	 –vincristina–prednisona

R-GCVP	 Rituximab–gemcitabine–ciclofosfamida–vincristina
	 –prednisona

R-Pola-CHP	 Rituximab–polatuzumab vedotin–ciclofosfamida 
	 –doxorrubicina–prednisona
RCV 	 Riesgo cardiovascular
RIBD 	 radiación ionizante de baja dosis

RMC	 resonancia magnética cardíaca
RMN 	 resonancia magnética nuclear
RT 	 radioterapia
RTG 	 realce tardío de gadolinio
RVAO 	 reemplazo valvular aórtico
RVP 	 resistencia vascular pulmonar
SIOG 	 Society of Geriatric Oncology
SNC 	 sistema nervioso central
SLG 	 strain longitudinal global
SSA 	 análogos de la somatostatina
SCO 	 síndrome cardio-oncológico
SCA 	 síndrome coronario agudo
SLC 	 síndrome de liberación de citoquinas
SC 	 supervivientes al cáncer
SLT 	 síndrome de lisis tumoral
SIOG 	 Society of Geriatric Oncology
cTn 	 troponinas cardíacas
cTnI 	 Troponina I cardíaca
cTnT 	 Troponina T cardíaca
T-DM1 	 trastuzumab emtansina
T-DXd 	 trastuzumab deruxtecán
TAC 	 trombosis asociada al catéter
TALO 	 trasplante alogénico  de precursores hematopoyéticos
TAMO	 trasplante autólogo de precursores hematopoyéticos
TAVI 	 implante transcatéter de la válvula aórtica
TC 	 tomografía computarizada
TCC 	 tomografía computada cardíaca

TCV-RTC	 toxicidad cardiovascular relacionada con el tratamiento
	 del cáncer
TDA 	 terapia de deprivación androgénica
TdP 	 torsades de pointes
TEA 	 tromboembolismo arterial
TEP 	 tromboembolismo de pulmón
TEV 	 tromboembolismo venoso
TGF	 factor de crecimiento transformante beta
TNE 	 tumores neuroendócrinos
TnT-US 	 troponina T ultrasensible
TPH 	 trasplante de precursores hematopoyéticos
TRST	 Triage Risk Screening Tool
TSV 	 taquicardia supraventricular
TSVC 	 trombosis de los senos venosos cerebrales
TTO 	 tratamiento
TTR 	 transtiretina
TV 	 taquicardia ventricular
TVP 	 trombosis venosa profunda
TVS 	 taquicardia ventricular sostenida
VMP 	 bortezomib + metfalán + prednisona
VCD 	 bortezomib + ciclofosfamida + dexametasona
VMAT 	 terapia de arco volumétrico modulado
VI 	 ventrículo izquierdo
VEC 	 volumen extracelular
VGI 	 valoración geriátrica integral
VRd 	 bortezomib + lenalidomida + dexametasona
VES-13 	 Very Elderly Survey
VTd 	 bortezomib + talidomida + dexametasona

ABREVIATURAS
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1. DEFINICIONES DE TOXICIDADES CARDIOVASCULARES RELACIONADAS CON 
    EL TRATAMIENTO DEL CÁNCER

Las terapias contra el cáncer pueden causar efectos adversos cardiovasculares que aumentan la morbimor-
talidad y comprometen la continuidad del tratamiento oncológico. Prevenir, diagnosticar precozmente y tratar la 
toxicidad cardiovascular relacionada con el tratamiento del cáncer (TCV-RTC) es uno de los objetivos fundamen-
tales de la atención cardio-oncológica. 

La gravedad, la duración y la forma de presentación de la toxicidad cardiovascular dependen de múltiples fac-
tores, entre ellos, el riesgo cardiovascular del paciente, el tipo de neoplasia y el tipo de tratamiento antineoplásico 
empleado (quimioterapia, inmunoterapia, terapia dirigida, radioterapia, entre otros). (1)

Según el momento de aparición, la TCV-RTC se clasifica en: 
•	 Aguda: cuando ocurre dentro de las 2 semanas de iniciado el tratamiento. 
•	 Crónica: se subdivide en crónica de inicio temprano, cuando la TCV-RTC ocurre antes del año de finalizado el 

tratamiento, o TCV-RTC de inicio tardío, cuando ocurre luego de un año de finalizado el tratamiento.  

Según el tipo de daño que genera en el miocardiocito, se puede subdividir en irreversible o reversible, aunque 
esta clasificación actualmente es discutible. 
•	 Cardiotoxicidad irreversible (tipo I): asociada a daño permanente, con recuperación incompleta o ausente 

tras suspender el fármaco responsable de la cardiotoxicidad. Este cuadro tiene mal pronóstico, generalmente 
es dosis dependiente y las antraciclinas constituyen el ejemplo.

•	 Cardiotoxicidad reversible (tipo II):  asociada a una reversibilidad de la función tras la interrupción del fármaco 
cardiotóxico. Un ejemplo de ello es la toxicidad generada por los anticuerpos monoclonales dirigidos contra el 
receptor HER2. (2)

Un elemento esencial, tanto para la práctica clínica como para la investigación en cardio-oncología, la  
unificación de los criterios que definen a las diferentes toxicidades. En este sentido, en la guía sobre cardio- 
oncología de la Sociedad Europea de Cardiología (ESC) desarrollada en colaboración con la European  
Hematology Association (EHA), la European Society for Therapeutic Radiology and Oncology (ESTRO) y 
la International Cardio-Oncology Society (IC-OS) (3) se proponen definiciones estandarizadas sobre las  
principales clases de TCV-RTC: disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC),  
hipertensión arterial (HTA), toxicidad vascular, miocarditis, arritmias y prolongación del intervalo QT. También se 
debe mencionar en este apartado la hipertensión pulmonar (cuya clasificación y abordaje diagnóstico-terapúeti-
co se sustentan en las guías ESC/ERS 2022) (2) y las enfermedades del pericardio (Figura central).

1.1 Disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer
La DC-RTC es un término que describe el daño miocárdico causado por una gran variedad de terapias on-

cológicas y cuyo diagnóstico requiere la evaluación de síntomas y signos, la determinación de biomarcadores 
cardíacos y estudios de imágenes cardíacas como el ecocardiograma. Puede ser sintomática o asintomática.

La DC-RTC sintomática se caracteriza por un síndrome de insuficiencia cardíaca (IC) correspondiente a los 
estadios C y D de la American Heart Association (AHA), considerando el valor de la fracción de eyección del ven-
trículo izquierdo (FEVI) y los biomarcadores cardíacos como apoyo diagnóstico según indican las guías para el 
diagnóstico y tratamiento de la IC aguda y crónica. (4) Según su gravedad puede clasificarse en:  
I. Muy grave: IC que requiere apoyo inotrópico, asistencia circulatoria mecánica o consideración de trasplante.
II. Grave: IC que requiere hospitalización.
III. Moderada: IC que requiere intensificar el tratamiento ambulatorio para la IC.
IV. Leve: síntomas de IC leve que no requieren intensificar el tratamiento.

La DC-RTC asintomática es más frecuente y su diagnóstico requiere una vigilancia sistemática mediante estu-
dios de imágenes cardíacas y biomarcadores, con una frecuencia que depende del tratamiento oncológico poten-
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cialmente cardiotóxico indicado según las recomendaciones de la guía sobre cardio-oncología. (3) Su gravedad se 
determina en base a los cambios de la FEVI, del strain longitudinal global (SLG) y/o de los biomarcadores cardíacos:
I. Grave: nueva reducción de la FEVI a <40%.
II. Moderada: nueva reducción de la FEVI en ≥ 10 puntos porcentuales hasta una FEVI de 40-49% o nueva reduc-
ción de la FEVI  <10 puntos porcentuales hasta una FEVI de 40-49% y nueva disminución relativa del SLG >15% 
con respecto al valor basal o nuevo aumento de los biomarcadores cardíacos.
III. Leve: FEVI ≥ 50% y nueva disminución relativa del SLG  >15% con respecto al valor basal y/o nuevo aumento de 
los biomarcadores cardíacos.

1.2 Hipertensión arterial
La HTA es una de las complicaciones cardiovasculares más frecuentes y puede ser agravada o inducida por 

numerosos tratamientos oncológicos. Además, es un factor de riesgo para el desarrollo de IC durante el trata-  
miento con antineoplásicos, especialmente con antraciclinas y los inhibidores del factor de crecimiento del 
endotelio vascular (IVEGF). (5,6) Si bien existen múltiples definiciones de HTA elaboradas por varias sociedades 
científicas, ninguna de ellas es específica para el paciente oncológico. Por su parte, la guía de cardio-oncología 
ESC 2022 propone los siguientes valores de presión arterial sistólica (PAS) y diastólica (PAD) para la toma de 
decisiones en el paciente con cáncer:

I. Umbral de tratamiento antes, durante y después de la terapia oncológica:
•	En pacientes con riesgo CV alto: PAS ≥130 mm Hg y/o PAD ≥80  mm Hg.
•	En pacientes sin riesgo CV alto: PAS ≥140 mm Hg y/o PAD ≥90 mm Hg.

II. Umbral de mantenimiento del tratamiento oncológico: PAS ≥180 mm Hg y/o PAD ≥110 mm Hg.
III. Emergencia hipertensiva: elevación de la PA asociada con daño orgánico (corazón, retina, cerebro, riñones y 
grandes vasos) que requiere una reducción inmediata de la PA.

1.3 Toxicidad vascular
Comprende un amplio espectro de patologías y manifestaciones clínicas que pueden comprometer arterias y 

venas de diferente calibre. Los mecanismos causales más frecuentes que conducen a la obstrucción de la luz vas-
cular y a la disminución del flujo sanguíneo son la ateroesclerosis (muchas veces acelerada), la trombosis vascular, 
las alteraciones vasomotoras y la vasculitis. (7) 

Se describen cuadros clínicos asintomáticos y sintomáticos: (3)

    TOXICIDAD VASCULAR ASINTOMÁTICA 

•	 Enfermedad arterial coronaria
•	 Enfermedad arterial periférica
•	 Enfermedad carotídea
•	 Trombosis venosa
•	 Trombosis arterial
•	 Vasorreactividad coronaria epicárdica
•	 Vasorreactividad coronaria microvascular

Se recomienda el uso del nombre específico para cada tipo de toxicidad vascular, cuyas definiciones coinciden 
con las empleadas para la población general y que se describen en las guías especializadas para cada patología.

1.4 Miocarditis
La miocarditis es una enfermedad inflamatoria del miocardio. En los pacientes con cáncer puede deberse a la 

toxicidad directa de la quimioterapia o radioterapia o ser secundaria a un proceso inmunomediado causado por la 
terapia con inhibidores de los puntos de control inmunitario (ICI). Se detallan a continuación los criterios propues-
tos para el diagnóstico de la miocarditis causada por ICI. 

TOXICIDAD VASCULAR SINTOMÁTICA

•	 Accidente cerebrovascular
•	 Accidente isquémico transitorio
•	 Infarto agudo de miocardio
•	 Síndromes coronarios agudos
•	 Síndromes coronarios crónicos
•	 Enfermedad arterial periférica
•	 Angina vasoespástica
•	 Angina microvascular
•	 Fenómeno de Raynaud
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El diagnóstico clínico debe confirmarse con RMC o BEM de ser posible, sin retrasar el inicio del tratamiento 
inmunosupresor. Se han definido también para guiar la toma de decisiones terapéuticas los criterios de severidad 
de la miocarditis por ICI. 
Gravedad de la miocarditis:
•	 Fulminante: inestabilidad hemodinámica, IC que requiere ventilación no invasiva o invasiva, bloqueo cardíaco 

completo o de alto grado y/o arritmia ventricular significativa.
•	 No fulminante: pacientes sintomáticos con estabilidad eléctrica y hemodinámica, así como casos incidentales 

diagnosticados por presentar otros eventos adversos inmunomediados.
•	 Refractaria a esteroides: miocarditis que no se resuelve o empeora (clínicamente o elevación persistente de 

la cTn después de excluir otras etiologías) a pesar de dosis altas de metilprednisolona.

1.5 Arritmias y prolongación del intervalo QT
Los tratamientos oncológicos pueden causar alteraciones del ritmo cardíaco, ya sea por efectos tóxicos direc-

tos, por interacciones medicamentosas o alteraciones metabólicas y electrolíticas asociadas. (7) Los pacientes 
pueden desarrollar bradiarritmias y taquiarritmias supraventriculares o ventriculares, cuyas definiciones no difieren 
de las que se aplican en la población general. Pueden presentar también una prolongación del QTc asociada al 
tratamiento del cáncer con riesgo de torsión de punta y muerte súbita. En esta población se recomienda calcular 
el QT corregido (QTc) mediante la fórmula de Fridericia (QTcF = QT/3√RR). (10)

•	 QTcF <480 ms: continuar el tratamiento oncológico.
•	 QTcF 480-500 ms: precaución; corregir las causas reversibles, reducir el uso de otras medicaciones que pro-

longuen el QT, monitorización estrecha de QTcF.
•	 QTcF >500 ms: suspender el tratamiento oncológico, corregir las causas reversibles y reevaluar.

Los cambios del intervalo QT >60 ms con respecto al valor basal no indican modificación del tratamiento, 
mientras que el QTc permanezca en un valor <500 ms.

1.6 Síndromes cardio-oncológicos
Otra forma de analizar la compleja relación entre las enfermedades cardiovasculares (ECV) y el cáncer y sus 

tratamientos es la clasificación de los síndromes cardio-oncológicos (SCO) propuesta por Boer y cols. (11) Los 
autores describen 5 tipos de SCO según la relación directa o indirecta entre el cáncer y las ECV:

Tipo I: comprende las situaciones en las que la aparición o progresión del cáncer provoca disfunción cardiovas-
cular mediante distintos mecanismos, como la liberación de citocinas proinflamatorias y factores protrombóticos, 
el síndrome de lisis tumoral, la caquexia y el compromiso cardíaco directo por tumores primarios o secundarios.

Diagnóstico histopatológico por biopsia endomiocárdica (BEM): infiltrados multifocales de células 
inflamatorias con pérdida manifiesta de cardiomiocitos por microscopía óptica.

Diagnóstico clínico: elevación de troponinas cardíacas (nueva o cambio significativo con respecto al valor 
basal) con 1 criterio mayor o 2 criterios menores, después de excluir un síndrome coronario agudo y mio-
carditis infecciosa aguda.

•	 Criterio mayor: diagnóstico por resonancia magnética cardíaca (RMC) de miocarditis aguda por los 
criterios modificados de Lake Louise. (8)

•	 Criterios menores:
      - Síndrome clínico (cualquiera de los siguientes): fatiga, mialgias, dolor torácico, diplopía, ptosis, dificultad   
    para respirar, ortopnea, edema de miembros inferiores, palpitaciones, mareos, síncope, debilidad 
       muscular, shock cardiogénico).
      - Arritmia ventricular (incluyendo paro cardíaco) y/o nuevo trastorno de la conducción.
      - Disminución de la función sistólica del VI, con o sin anomalías regionales de la motilidad parietal según  
        patrón no tako-tsubo

- Otros efectos adversos inmunomediados: miositis, miopatía y miastenia gravis.

- RMC sugestiva: se cumplen algunos, pero no todos los criterios modificados de Lake Louise.
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Tipo II: incluye la toxicidad cardiovascular aguda o crónica causada por los tratamientos oncológicos, como la qui-
mioterapia, la radioterapia, las terapias dirigidas y la inmunoterapia.

Tipo III: comprende las situaciones en las que las ECV generan un entorno prooncogénico mediante inflamación 
sistémica, hipercoagulabilidad, liberación de cardiocinas y aumento del estrés oxidativo.

Tipo IV: incluye los tratamientos cardiovasculares y los procedimientos diagnósticos que pueden favorecer el de-
sarrollo de cáncer o desenmascarar una neoplasia previamente oculta.

Tipo V: comprende los factores sistémicos y genéticos que predisponen simultáneamente al desarrollo de cáncer 
y ECV. (11)

1.7 Cardiotoxicidad permisiva
Es importante considerar que una preocupación excesiva por la aparición de TCV-RTC puede restringir el uso 

de terapias oncológicas potencialmente curativas, mientras que la subestimación de este riesgo compromete 
el pronóstico de los pacientes a corto, medio y largo plazo. Teniendo en cuenta el delicado equilibrio entre la 
indicación de un tratamiento óptimo para un paciente con cáncer y el riesgo de que desarrolle TCV-RTC, Porter 
y colaboradores introducen el concepto de cardiotoxicidad permisiva, (12) que implica aceptar cierto grado de 
toxicidad para permitir la continuidad de una terapia oncológica altamente eficaz. Las estrategias dependen de 
cada paciente y del tipo de TCV-RTC. El desarrollo de guías específicas que aborden este concepto permitirá su 
implementación en la práctica clínica.
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2. FÁRMACOS CARDIOTÓXICOS

Los tratamientos farmacológicos contra el cáncer se pueden clasificar en:
2.1  Quimioterapia convencional: antraciclinas, agentes antitubulínicos, agentes alquilantes y antimetabolitos.
2.2 Terapias dirigidas: anticuerpos monoclonales anti-HER2, anti-VEGF, anti-CD20, anti-CD52 y anti-CD38;   

             inhibidores de quinasas, incluidos los inhibidores de BRAF y MEK; inhibidores del proteasoma; inhibidores de  
            las histonas desacetilasas; inhibidores de CDK4/6; e inhibidores de PARP.

2.3 Inmunoterapia: inhibidores de los puntos de control inmunitario, inmunomoduladoras, CART- T. 
2.4 Hormonoterapia.
2.5 Otras: inductores de la diferenciación celular o de la apoptosis. 

El espectro de efectos adversos varía según el tipo de fármacos e incluye manifestaciones en distintos órganos 
y sistemas. A los efectos de este consenso, nos remitiremos a la TCV-RTC de las distintas terapias, que mencio- 
naremos en este capítulo y profundizaremos en los siguientes.

2.1 Quimioterapia convencional
2.1.1 Antraciclinas 
Las antraciclinas (doxorrubicina, epirrubicina, daunorrubicina, idarubicina y doxorrubicina liposomal pegilada) y 

las antraquinonas (mitoxantrona) se asocian a un espectro variable de cardiotoxicidad. La incidencia de cardioto- 
xicidad crónica se relaciona principalmente con la dosis acumulada administrada. (1)

Se estima un riesgo aproximado del 5% de cardiotoxicidad crónica con dosis acumulativas de doxorrubicina de 
400–450 mg/m², daunorrubicina de 900 mg/m², epirrubicina de 800–935 mg/m² e idarubicina de 223 mg/m². 
No obstante, la toxicidad puede observarse incluso con dosis menores, especialmente en pacientes con alto o 
muy alto riesgo cardiovascular basal. Las formulaciones liposomales, en particular la doxorrubicina liposomal pegi-
lada, se asocian con menor exposición miocárdica y menor incidencia de cardiotoxicidad crónica en comparación 
con las formulaciones convencionales, por lo que pueden considerarse una alternativa en pacientes seleccionados 
con mayor vulnerabilidad cardiovascular. (1, 2,3)

Desde el punto de vista fisiopatológico, la cardiotoxicidad inducida por antraciclinas es multifactorial pero se 
vincula principalmente a la generación de radicales libres centrados en oxígeno, con peroxidación lipídica, daño de 
membranas y apoptosis de cardiomiocitos. Sin embargo, la evidencia actual también destaca el papel del daño 
mitocondrial, la alteración del metabolismo energético, la disfunción del manejo intracelular del calcio, la activación 
de vías inflamatorias y el daño del ADN mediado por topoisomerasa IIβ en el cardiomiocito. Estos mecanismos 
condicionan pérdida progresiva de reserva contráctil, remodelado ventricular y mayor susceptibilidad a disfunción 
ventricular ante agresiones cardiovasculares adicionales. (2)

Desde el punto de vista clínico, la cardiotoxicidad inducida por antraciclinas se manifiesta predominantemente 
como deterioro de la función ventricular izquierda, tanto sistólica como diastólica, pudiendo ser asintomática 
o sintomática. Según el momento de presentación, puede clasificarse en aguda, subaguda, crónica temprana 
(dentro del primer año) y crónica tardía (años después de finalizada la exposición), esta última de evolución pro-
gresiva y potencialmente grave. La forma subaguda o crónica temprana ocurre en el 1,6 a 2,1% de los pacientes 
tratados, durante el ciclo de administración del fármaco. La mayoría de los casos se detectan como disfunción 
ventricular izquierda asintomática, mientras que las formas clínicas de insuficiencia cardíaca son menos frecuentes, 
pero de peor pronóstico. La incidencia y severidad del deterioro funcional aumentan con la dosis acumulada, 
aunque se ha descrito toxicidad incluso con dosis bajas, lo que resalta la importancia de la evaluación cardiológica 
basal y del monitoreo periódico de la función ventricular durante y después del tratamiento. (1,3,4)
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2.1.2 Antitubulinas
Incluyen a los taxanos y los alcaloides de la vinca, fármacos ampliamente utilizados en tumores sólidos y neo- 

plasias hematológicas. En términos generales, presentan un riesgo cardiovascular bajo a moderado cuando se 
administran en forma aislada; sin embargo, su relevancia clínica aumenta en pacientes con enfermedad cardiovas-
cular previa, factores de riesgo cardiovascular, edad avanzada, alteraciones hidroelectrolíticas, polifarmacia o ex-
posición concomitante o secuencial a otros tratamientos potencialmente cardiotóxicos, en especial antraciclinas.

Los taxanos (paclitaxel, docetaxel, nab-paclitaxel y cabazitaxel) bloquean el ciclo celular al estabilizar los mi-
crotúbulos del huso mitótico, lo que interfiere en la división celular. Son ampliamente utilizados en cáncer de 
mama, ginecológicos, pulmón, cabeza y cuello. (2) Las TCV-RTC en general son leves y reversibles. (3) Su es-
pectro cardiotóxico es principalmente arritmogénico e incluye la prolongación del intervalo QT, bradicardia sinusal 
(BS) y fibrilación auricular (FA). De manera infrecuente, síndrome coronario agudo (SCA), disfunción ventricular 
izquierda (DVI) e insuficiencia cardíaca (IC). (1) La BS asintomática es su efecto más frecuente, especialmente 
con el paclitaxel, alcanzando un 29% en monitoreo de 24 horas y  se la ha vinculado con un posible efecto directo  
sobre las fibras del sistema de His-Purkinje y/o alteraciones del tono autonómico. (5,6)

El paclitaxel aumenta el riesgo cardiotóxico de las antraciclinas al interferir en su eliminación; esta interacción no 
se ha informado con otras drogas del grupo, por el contrario el docetaxel se emplea con seguridad en esquemas 
en combinación con la doxorrubicina. (3) La acción cardiotóxica de la DVI aún no ha sido completamente esclare-
cida, pero se encuentra asociada a la liberación de histamina y al efecto directo sobre las células de conducción y 
miocardiocitos. (3)

Los alcaloides de la vinca (vinblastina, vincristina, vindesina, vinorelbina y vinflunina) impiden la formación del 
huso mitótico al inhibir la polimerización de la tubulina. (2) Son utilizados en diversos esquemas de tumores sóli-
dos y hematológicos. Los efectos cardiotóxicos son menos frecuentes y están vinculados a efectos autonómicos 
(hipotensión, taquicardia) y episodios de isquemia miocárdica. Dado su metabolismo hepático (principalmente a 
través del sistema CYP3A) y su excreción renal, es necesario mantener precaución con las interacciones medi- 
camentosas. (7) 

 Cabe mencionar que la toxicidad no cardiovascular es lo más frecuente en este grupo de fármacos (síndrome 
de secreción inadecuada de hormona antidiurética, hiponatremia moderada a grave, entre otras) y que la neu-
ropatía periférica, más frecuente con el paclitaxel, es un efecto compartido con los platinos. (7) 

2.1.3 Agentes alquilantes
 Los agentes alquilantes constituyen un grupo heterogéneo de fármacos antineoplásicos que interfieren con 

la replicación y transcripción del ADN, transfiriendo un grupo alquilo al ADN, de manera independiente del ciclo 
celular. Se emplean en esquemas de tumores sólidos (cáncer de mama y testículo), oncohematológicos y, en 
algunos casos, como parte de los regímenes de acondicionamiento para trasplante de precursores hematopoyéti-
cos (TPH).

Incluye las mostazas nitrogenadas (destacando a la ciclofosfamida e ifosfamida), los alquilsulfonatos (busulfán), 
las etileniminas, las triazinas/hidrazinas y las nitrosoureas. Los derivados del platino (cisplatino, carboplatino y 
oxaliplatino), no son alquilantes clásicos desde el punto de vista químico, pero suelen incluirse dentro de los com-
puestos con efecto “alquilante-like” por su capacidad de generar aductos y entrecruzamientos del ADN. 

Las mostazas nitrogenadas (ciclofosfamida y su análogo, la ifosfamida) son pro drogas que requieren activación 
hepática, por lo que deben evitarse en pacientes con insuficiencia de este órgano. La fisiopatología se vincula con 
lesión endotelial, aumento de la permeabilidad capilar, edema intersticial, hemorragia miocárdica, estrés oxidati-
vo, daño directo del cardiomiocito y necrosis miocárdica. Poseen un espectro amplio y poco frecuente de TCV-
RTC, que incluye arritmias cardíacas, tromboembolismo, pericarditis, taponamiento cardíaco, hipertensión arterial 
(HTA), vasoespasmo coronario e IC. (1,2, 5) El riesgo de IC se incrementa entre un 7% y un 28% tras el tratamiento 
con ciclofosfamida, y entre un 17 y un 30% tras el tratamiento con ifosfamida. (2) La TCV-RTC es dosis depen- 
diente y se manifiesta de forma precoz dentro de las primeras 48-72 horas, aunque en algunos casos se presenta 
durante la primera semana. En el caso de la ciclofosfamida, el riesgo de IC aumenta con dosis que superan los 150 
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mg/kg y 1,5 g/m²/día  y de 12.5 g/m² para la ifosfamida. (8,9,11) Los factores que incrementan su aparición incluyen: 
edad avanzada o enfermedad cardiovascular preexistente, exposición previa a la radioterapia torácica, esquemas de  
acondicionamiento para trasplante, uso de terapias cardiotóxicas concomitantes y la dosis administrada en bolo. (1)

Los derivados del platino se asocian predominantemente a toxicidad vascular.  El cisplatino presenta infarto agu-
do de miocardio (IAM) y angina de pecho en un 7-32%, arritmias, DVI y toxicidad vascular (eventos embólicos, HTA 
y fenómeno de Raynaud). A largo plazo, puede evidenciarse un perfil CV de riesgo con alteración del perfil lipídico, 
HTA y resistencia a la insulina. (3) Desde el punto de vista fisiopatológico, los efectos se relacionan con el incremento 
del estrés oxidativo, la producción de ROS, la disfunción mitocondrial, activación de vías apoptóticas, inflamación 
vascular, alteraciones plaquetarias  y promoción de un estado protrombótico. (1,2,10) A estos mecanismos se suman 
factores clínicos concomitantes, como la nefrotoxicidad y la necesidad de infusiones con volúmenes endovenosos 
elevados, que pueden favorecer descompensación cardiovascular (IC sintomática) en pacientes de riesgo. (1)

La mitomicina C se describió tradicionalmente con un efecto sinérgico junto a las antraciclinas para el desarro- 
llo de DVI e IC entre 3.4% al 15.3%. (11) Además puede causar hipertensión pulmonar (HP Grupo 1) en el contexto 
de enfermedad venooclusiva. (1, 12) 

La bleomicina posee efecto cardiotóxico limitado, que puede ser directo por vasoespasmo síndrome de 
Raynaud o indirecto a través de daño pulmonar, mediante neumonitis intersticial, fibrosis pulmonar e HP tipo 3 con 
progresión a cor pulmonale. (1)

El busulfán es utilizado a bajas dosis en neoplasias hematológicas (leucemia mieloide crónica) y a altas dosis 
para los esquemas de acondicionamiento para trasplante junto a la ciclofosfamida. Su efecto cardiotóxico se debe 
a fibrosis endomiocárdica, pulmonar y pericárdica con taponamiento cardíaco. Estos efectos están asociados a 
dosis elevadas, aunque su evidencia es escasa y proviene principalmente de reportes de casos. (5)

 
2.1.4 Antimetabolitos
Los antimetabolitos interfieren en la síntesis de ADN mediante distintas vías. El 5-fluorouracilo  

(5-FU) y su prodroga oral capecitabina constituyen la causa más frecuente de TCV-RTC luego de las 
antrazciclinas. (3) Se utilizan ampliamente en tumores gastrointestinales, cáncer de mama y otros tumores 
sólidos. Son generalmente bien toleradas, pero se han descrito efectos cardiotóxicos del 1-18% de los pa-
cientes. (3,13) Una revisión sistemática reciente demostró una incidencia del 5% en TCV-RTC global y del 
1.5% en toxicidad de grado 3 o superior, con una mortalidad del 0.29%. (13) Los efectos adversos abarca al-
teraciones en el electrocardiograma (ECG) asintomáticas, arritmias (FA), HTA, isquemia miocárdica, IAM, 
Tako-tsubo, miocarditis, pericarditis y muerte. (1, 14) Entre estas manifestaciones, la isquemia miocárdica por 
vasoespasmo coronario de arterias epicárdicas constituye el mecanismo clínico más característico y mejor reco- 
nocido, aunque también se han propuesto daño endotelial, toxicidad miocárdica directa, disfunción mitocon- 
drial, inflamación y fenómenos trombóticos como contribuyentes en determinados casos. Esta heterogeneidad 
fisiopatológica explica, en parte, la diversidad de presentaciones clínicas observadas en la práctica. (2,3)

La citarabina es otro análogo de la pirimidina utilizado en combinación para tratamientos oncohematológicos. (5)
Su efecto cardiotóxico es poco frecuente y se asocia principalmente a arritmias y complicaciones pericárdicas. (4, 5)

El metotrexato provoca la inhibición de la síntesis de ADN y ARN mediante el metabolismo de los folatos. 
Posee efecto antiinflamatorio, antiproliferativo e inmunosupresor utilizado en múltiples enfermedades inflama-
torias e inmunomediadas. (15) En el sistema CV, posee un efecto dual, a bajas dosis se ha investigado su posible 
efecto modulador del riesgo cardiovascular, mientras que a dosis elevadas (como las que se utilizan en oncología) 
se describen episodios de isquemia miocárdica y arritmias.

2.2 Terapias dirigidas 
2.2.1 Anticuerpos monoclonales anti-HER2 
Los tratamientos dirigidos contra HER2 incluyen anticuerpos monoclonales no conjugados, como trastuzumab 

y pertuzumab, y anticuerpos conjugados con fármacos citotóxicos, como trastuzumab emtansina (T-DM1) y 
trastuzumab deruxtecán (T-DXd). T-DM1 combina trastuzumab con un inhibidor de microtúbulos, mientras que 
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T-DXd combina un anticuerpo anti-HER2 con un inhibidor de topoisomerasa I. (1,16-18) 

Desde el punto de vista cardiovascular, estos fármacos se asocian principalmente con disfunción cardíaca 
relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC), caracterizada por disminución de la fracción de eyección 
ventricular izquierda (FEVI), con o sin síntomas de insuficiencia cardíaca. Constituyen una de las formas más re- 
levantes de cardiotoxicidad asociada a terapias dirigidas. En los estudios iniciales, especialmente en combinación 
con antraciclinas, se informaron tasas elevadas de IC sintomática grave, de aproximadamente el 16%. En la práctica 
contemporánea, la mayoría de los eventos corresponden a reducciones asintomáticas de FEVI, mientras que la 
insuficiencia cardíaca clínica es menos frecuente. (16-19)

A diferencia de la cardiotoxicidad por antraciclinas, la toxicidad asociada a trastuzumab no depende de la dosis 
acumulada y suele ser potencialmente reversible tras la interrupción transitoria del fármaco y el inicio u optimización 
del tratamiento cardioprotector. Esto permite, en muchos casos, la reintroducción del tratamiento anti-HER2, siem-
pre que exista recuperación funcional, estabilidad clínica y alto beneficio oncológico. El riesgo aumenta en pacientes 
con exposición previa a antraciclinas, radioterapia torácica o mediastínica, FEVI basal limítrofe, edad avanzada, hi-
pertensión arterial, diabetes, obesidad, dislipidemia, tabaquismo o enfermedad cardiovascular preexistente. (20, 21)

El mecanismo fisiopatológico se relaciona con la inhibición de la señalización HER2 en el cardiomiocito. Esta vía 
participa en mecanismos de supervivencia celular y respuesta adaptativa frente al estrés miocárdico. Su bloqueo 
puede interferir con la homeostasis contráctil, el metabolismo energético y las vías de reparación celular, generan-
do disfunción miocárdica sin necrosis celular directa. (1,22)

La formulación subcutánea de trastuzumab ha demostrado un perfil de seguridad cardiovascular comparable 
al de la formulación intravenosa, sin diferencias clínicamente relevantes en la incidencia de eventos cardíacos re-
portados.

El pertuzumab, utilizado habitualmente en combinación con trastuzumab y quimioterapia, se asocia con un in-
cremento bajo o moderado del riesgo de  DVI. En los estudios clínicos, la mayoría de los eventos cardiovasculares 
fueron asintomáticos y reversibles. El riesgo puede ser mayor en pacientes previamente tratados con antracicli-
nas, radioterapia torácica, FEVI basal limítrofe o comorbilidades cardiovasculares. (23-26)

El T-DM1  y T-DXd presentan un perfil de cardiotoxicidad bajo. La disfunción ventricular izquierda se ha repor-
tado en una proporción reducida de pacientes, habitualmente como descenso asintomático de la FEVI, mientras 
que los eventos severos son infrecuentes. (27-31)

2.2.2 Anticuerpo monoclonal anti -VEGF (bevacizumab )
El factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF) cumple un rol determinante en el proceso de angio- 

génesis y metástasis tumoral. La vía VEGF/VEGFR constituye, por lo tanto, un blanco terapéutico relevante en 
múltiples tumores sólidos. El Bevacizumab es un anticuerpo monoclonal humanizado dirigido contra VEGF-A, 
que impide su unión a los receptores VEGFR-1 y VEGFR-2 en la superficie endotelial, inhibiendo la angiogénesis 
tumoral. Su incorporación ha demostrado beneficio clínico en distintos escenarios oncológicos, incluyendo cáncer 
colorrectal metastásico, cáncer de pulmón de células no pequeñas no escamoso, cáncer renal, cáncer de cuello 
uterino, glioblastoma y cáncer de ovario, entre otros. (32,33)

La HTA constituye la toxicidad cardiovascular más frecuente (20–40%) y alcanza formas graves en el 5-18%,  
presentándose generalmente en las primeras semanas de tratamiento. También se ha descripto un aumento  
del riesgo de eventos tromboembólicos arteriales/venosos (<10% y >10% respectivamente), isquemia miocár- 
dica, insuficiencia cardíaca y, raramente, síndrome de encefalopatía posterior reversible (34,35,36). Los meca- 
nismos fisiopatológicos incluyen disfunción endotelial, disminución del óxido nítrico, aumento de endotelina-1,  
vasoconstricción, rarefacción microvascular y estado protrombótico. (30,37,38) 

2.2.3 Anticuerpos monoclonales anti-CD20 (rituximab), anti- CD52 -IgG1 (alemtuzumab)
Dentro de este grupo se encuentran el rituximab, un anticuerpo monoclonal anti-CD20 y el alemtuzumab, 

un anticuerpo monoclonal anti-IgG1 kappa humanizado, específico para el CD 52 (glicoproteína de la superficie 



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026 19

linfocitaria), se han consolidado como piedra angular  en el tratamiento de los procesos linfoproliferativos. Puede 
inducir HTA en el 6% de los pacientes y arritmias, tanto supraventriculares como ventriculares (8%), o trastor-
nos de la conducción (1%). (39,40) En forma ocasional se ha reportado IAM y muerte súbita (0,04-0,07%). (41) 
También se ha asociado con el desarrollo de síndrome de tako-tsubo en reporte de casos. (42) 

Como la mayoría de los anticuerpos monoclonales, pueden provocar reacciones alérgicas por liberación ma-
siva de citocinas con hipotensión (10-15%) y shock anafiláctico. La evidencia actual para el alemtuzumabes es 
limitada, no obstante existen reportes de DVI, IC e hipotensión arterial probablemente en relación a síndrome de 
liberación de citoquinas (10%).

2.2.4  Anticuerpos monoclonales anti-CD38: daratumumab (D) e isatuximab
Los anticuerpos monoclonales anti-CD38 (daratumumab e isatuximab) constituyen una estrategia terapéutica 

fundamental en el tratamiento del mieloma múltiple, tanto en enfermedad de nuevo diagnóstico como en recaída 
o refractariedad. Ambos fármacos inducen muerte celular tumoral mediante citotoxicidad celular dependiente de 
anticuerpos, citotoxicidad dependiente de complemento, fagocitosis celular dependiente de anticuerpos, apop-  
tosis directa y modulación del microambiente inmune. El mecanismo fisiopatológico de estos eventos parece 
vincularse principalmente con activación inmune aguda, liberación de mediadores inflamatorios, activación del 
complemento, reacción de hipersensibilidad y estrés cardiopulmonar durante la infusión. La toxicidad cardiovas-
cular clínicamente más relevante de los anti-CD38 se relaciona con reacciones asociadas a la infusión o admi-  
nistración. Presentan bajo riesgo de cardiotoxicidad directa, pero pueden asociarse con eventos cardiovasculares 
en el contexto de reacciones infusionales, estrés hemodinámico, comorbilidad del mieloma múltiple y terapias 
concomitantes. (43-46) (Para obtener más información remitimos al lector dirigirse al capítulo de 7.3 Mieloma).

2.2.5 Inhibidores de las quinasas celulares
Las quinasas intracelulares son enzimas que regulan diversas funciones celulares  a través de la fosforilación de  

proteínas y otras estructuras intracelulares. Estas proteínas catalizan la transferencia de un grupo fosfato de una 
molécula de ATP hacia residuos aminoacídicos principalmente serina, treonina o tirosina, lo que induce cambios 
físico-químico conformacionales capaces de modificar  la actividad, función e interacción de la proteína blanco. 
(47,48)

Las proteínas quinasas se clasifican, de acuerdo con la especificidad del residuo fosforilado, en quinasas de 
serina/treonina, quinasas de tirosina y quinasas de especificidad dual. Dentro de estas últimas se incluyen las 
quinasas MEK1 y MEK2 —MAPK/ERK quinasas, integrantes de la vía RAS-RAF-MEK-ERK, capaces de fosforilar 
residuos de treonina y tirosina en ERK1/2. Esta vía participa en la regulación de procesos celulares críticos como 
proliferación, diferenciación, migración y supervivencia. (47,49,50)

Los inhibidores de la tirosina quinasas (ITK) causan la muerte celular tumoral mediante la interrupción de la 
señalización intracelular, paso fundamental en la proliferación y supervivencia celular. Algunos ITK actúan sobre 
oncoproteínas específicas (el imatinib sobre BCR-ABL) mientras que otros actúan sobre vías fisiológicas que se 
encuentran alteradas en la célula tumoral. 

Actualmente, existen más de 50 inhibidores de la tirosina quinasa aprobados para uso en tumores hema-
tológicos y sólidos. Sin embargo, la falta de selectividad posibilita la inhibición de múltiples blancos y con ello 
diferentes efectos adversos de los ITK, los cuales pueden ser variables entre compuesto y dosis dependientes. 
No obstante, debido a las similitudes en las dianas farmacológicas, diferentes clases de ITK pueden tener per-
files de efectos secundarios similares, conocido “efecto de clase”, siendo los más reconocidos la IC, la trombosis 
arterial, la HTA y la disfunción renal. (51,52) La inhibición de la vía de señalización del VEGF puede lograrse me- 
diante 2 estrategias: el uso de anticuerpos monoclonales dirigidos contra el VEGF circulante (bevacizumab) o  
mediante ITK de molécula pequeña administrados por vía oral, dirigidos contra los receptores de VEGF ( IVEGF). 
El uso de VEGF-ITK se asocia con una amplia variedad de complicaciones cardiovasculares, entre ellas HTA, IC, 
prolongación del intervalo QTc y eventos vasculares agudos (disección aórtica, ACV, trombosis arterial, SCA 
y vasoespasmo). (52, 53) (Para obtener más información de los ITK con acción inhibidora de VEGF y del  
anticuerpo monoclonal anti VEGF remitimos al lector dirigirse a los apartados correspondientes)
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Los ITK dirigidos contra BCR-ABL (imatinib, bosutinib, dasatinib, nilotinib, ponatinib, y asciminib) han trans-
formado el pronóstico de la leucemia mieloide crónica (LMC) y constituyen la base del tratamiento actual. 
(54) Las toxicidades cardiovasculares asociadas a estos agentes se relacionan principalmente con efectos 
“off-target” y varían según el fármaco. Dasatinib se asocia con hipertensión pulmonar del grupo 1, IC y derrame 
pleural y pericárdico, mientras que nilotinib y ponatinib se vinculan principalmente con eventos vasculares oclu-
sivos. (55) Además, los ITK BCR-ABL de segunda generación pueden producir prolongación del intervalo QTc, 
particularmente con nilotinib. (56) El riesgo se puede incrementar tras la ingesta de grasas por lo que se recomien-
da no consumir alimentos dos horas antes y una hora después de cada dosis diaria de nilotinib como  tampo-
co  administrar  junto con inhibidores potentes del CYP3A4 (amiodarona, eritromicina, fluconazol, ketoconazol, 
claritromicina, voriconazol, norfloxacina, diltiazem, verapamilo) y/o con medicamentos con conocido poten-
cial para prolongar el QT (octeotride, sotalol, levofloxacina, ofloxacina, azitromicina, roxitromicina, venlafaxina, 
clorpromazina, granisetrón, indapamida, ciprofloxacina, amitriptilina, nortriptilina, citalopram, paroxetina, fluoxe- 
tina, sertralina). El riesgo de toxicidad cardiovascular es mayor en pacientes mayores de 65 años y en aquellos 
con  FRCV o enfermedad cardiovascular preexistente. (57) En general, la IC asociada a imatinib es infrecuente 
(≈0,5–1,1%). Otros eventos, como edemas y derrame pleural, también pueden observarse, aunque suelen 
responder al tratamiento médico sin requerir la discontinuación del medicamento. (Para obtener más información 
remitimos al lector dirigirse al capítulo de 7.4 Leucemia mieloide crónica) 

El lapatinib es un ITK que inhibe el HER2 (ErbB2) y EGFR (ErbB1) aprobado para el tratamiento del cáncer de 
mama avanzado o metastásico HER2+ en combinación con capecitabina en pacientes previamente tratados con 
antraciclinas, taxanos y trastuzumab o en combinación con letrozol en mujeres posmenopáusicas con cáncer de 
mama HR+ / HER2+. Puede provocar prolongación del intervalo QTc, disfunción ventricular izquierda en el 1,4% de 
los casos e insuficiencia cardíaca en el 0,2%. (58, 59)

El pazopanib es un inhibidor oral de quinasas (VEGFR y PDGFR) actualmente aprobado para tratamiento de 
cáncer renal metastásico y como terapia de segunda línea para los sarcomas de partes blandas no adipocíticos. 
El principal efecto adverso es la HTA hasta un 40% de los pacientes e HTA grave la incidencia es 4-7%. Además 
eventos trombóticos arteriales en un 3%. (60)

El axitinib es otra molécula oral inhibidora de la tirosina quinasa del receptor 1-2-3 del VEGF, PDGFR y KIT 
aprobada para el cáncer de riñón metastásico. Tiene un perfil de toxicidad general y cardiovascular similar al del 
sunitinib (HTA en más del 40% de los pacientes). (61)

El vandetanib fue aprobado para el tratamiento del carcinoma medular de tiroides avanzado, cuyo mecanismo 
de acción se basa en la inhibición de las tirosinas quinasas del VEGFR, EGFR y RET. Su principal toxicidad cardio-
vascular es la prolongación del intervalo QTc. Se debe ajustar la dosis en disfunción renal y en pacientes añosos, al 
igual que en la coadministración de inductores de la CYP3A4. (62)

El gefitinib es un inhibidor oral selectivo de la tirosina quinasa de EGFR, indicado en cáncer de pulmón de célu-
las no pequeñas avanzado o metastásico con mutaciones activadoras de EGFR. Reportes de casos sugieren que 
pueden presentar miocardiopatía, prolongación del intervalo QTc y síndrome coronario agudo. Debe prestarse 
especial atención cuando se administra en combinación con fármacos antiangiogénicos, ya que podría aumentar 
el riesgo tromboembólico. (63)

El cabozantinib es un inhibidor multiquinasa (MET, VEGFR, AXL, RET, ROS1, TYRO3, MER, KIT, TRKB, FLT-3 
y TIE-2) indicado en el tratamiento de cáncer de riñón avanzado que ha progresado bajo tratamiento con un an-
tiangiogénico y en cáncer medular de tiroides. Entre las complicaciones cardiovasculares destacan la hipertensión 
arterial en el 37% de los casos (el 15% de grado >3), los eventos tromboembólicos venosos en el 7,3%, los  
arteriales en el 0,9% y el tromboembolismo pulmonar en el 3,9%. (64)

Lenvatinib es un inhibidor multiquinasa (VEGFR, FGF, PDGFRα, KIT y RET), indicado en el tratamiento del cáncer 
de tiroides avanzado refractario al yodo, en cáncer de riñón avanzado progresado a un antiangiogénico, en hepatocar-
cinoma irresecable y en cáncer de endometrio avanzado o recurrente en mujeres adultas no candidatas a tratamiento 
curativo. La HTA es el efecto adverso cardiovascular más frecuente en hasta el 73% de los pacientes. La prolongación 
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del intervalo QTc se observó en el 8-11% de los pacientes, mientras que un QTc >500 ms ocurrió en 2–6%. La disfun- 
ción cardíaca se reportó en alrededor del 7% de los pacientes tratados con lenvatinib, siendo ≥grado 3 en el 2%. (65) 

La tirosina quinasa de Bruton es una tirosina quinasa no receptora que desempeña un papel en la regulación 
de la proliferación y supervivencia celular en diversas neoplasias de células B. Los inhibidores de la BTK (ITKB) al 
igual que otros ITK, no son completamente selectivos en su blanco terapéutico generando efectos “off-target”. 
Actualmente se encuentran aprobados ibrutinib (primera generación), acalabrutinib, zanubrutinib y tirabrutinib 
(segunda generación) y pirtobrutinib (tercera generación) para su uso en diferentes neoplasias de células B. (66)

A pesar de su eficacia, los ITKB se asocian con efectos adversos cardiovasculares, entre los cuales la FA e HTA 
son los más frecuentes para los ITKB de primera generación.  La incidencia de FA de ibrutinib (13.8%) en 36 meses 
mientras que el acalabrutinib (9,4%), zanubrutinib (2%) y <1% con  pirtobrutinib. De igual forma, la HTA tiene una 
incidencia 10-23% con ibrutinib versus 9-11% acalabrutinib/zanubrinib y 5% para pirtobrutinib. El sangrado se trata 
de otro efecto adverso de clase y con una incidencia  de  2,7%. (67-70)

Un análisis de farmacovigilancia basado en datos de VigiBase mostró que los eventos de IC se reportan con 
mayor frecuencia con ibrutinib en comparación con otros fármacos. (71) La incidencia de IC en ensayos clíni- 
cos es del 3%, mientras que en estudios retrospectivos asciende a un 7,7%. (72,73)  Los pacientes con antece- 
dente de FA presentaron un mayor riesgo de desarrollar IC, lo que sugiere que parte de este riesgo podría estar 
relacionado con una mayor carga de arritmias. Respecto al resto de los ITKB, la incidencia reportada de IC es in-
cluso más baja. (74) Finalmente, también se han reportado arritmias ventriculares (AV) y muerte súbita, aunque 
la evidencia que sugiere un aumento del riesgo es limitada. En los principales ensayos clínicos aleatorizados con 
ibrutinib, solo el estudio HELIOS informó dos paros cardíacos y una muerte por fibrilación ventricular en el grupo 
tratado con ibrutinib, sin nuevos eventos en los análisis de seguimiento a 3 y 5 años. (75) Sin embargo, debido 
al bajo número de eventos y a las limitaciones metodológicas, estos resultados deben interpretarse con cautela. 

Inhibidores del factor de crecimiento del endotelio vascular (IVEGF)
El VEGF es una glucoproteína sintetizada por células endoteliales, fibroblastos, podocitos, macrófagos y 

células tumorales, siendo la isoforma VEGF-A la que posee mayor actividad biológica. Utiliza receptores 
transmembrana de tirosina cinasa y su inhibición puede realizarse de manera directa, a través de anticuerpos 
monoclonales dirigidos (bevacizumab, ramucirumab) e indirecta por inhibición de sus receptores a través de ITK 
como sunitinib, sorafenib, imatinib, nilotinib, entre otros. (3)

La toxicidad más frecuente y reconocida como un efecto de clase de los inhibidores del factor de crecimien-
to del endotelio vascular (IVEGF) (sunitinib, sorafenib, imatinib, nilotinib, axitinib, pazopanib, cabozantinib, re-
gorafenib) es la HTA (>10%). Suele aparecer en forma temprana (primeros días o semanas), es dosis dependiente 
y reversible ante la suspensión de la droga. (1,3) Es más frecuente en pacientes que padecen HTA, dislipidemia, 
tabaquismo, obesidad, edad avanzada, enfermedad cardiovascular (ECV) o exposición previa a esquemas poten-
cialmente cardiotóxicos (principalmente antraciclinas). (1,76,77) 

La TCV-RTC también se manifiesta como tromboembolia venosa (>10% con bevacizumab mientras que el  
resto de los IVEGF <10%), prolongación del intervalo QTc (< 10% excepto el  vandetanib que es mayor) , DVI-IC de  
manera poco frecuente (1-10%) y episodios arteriales agudos (disección aórtica, accidente cerebrovascular,  
trombosis arterial, vasoespasmos). (1)

La evidencia actual sugiere que el riesgo cardiovascular no es uniforme dentro de la clase.  Un metaanálisis de 69 
estudios, con 30.180 pacientes, analizó el riesgo relativo de eventos cardiovasculares mayores (MACE) vinculados 
a ITK con efecto IVEGF. Evidenció que aquellos de mayor potencia (tivozanib, axitinib) y aquellos con menor selec-
tividad (sorafenib, vandetanib, pazopanib, sunitinib) podrían influir en el riesgo de MACE y tromboembolismo. (78)

En ciertos tumores sólidos como pulmón, endometrio y carcinoma hepatocelular, el uso conjunto con in-
hibidores de los puntos de control inmunitarios (ICI) (como pembrolizumab, avelumab, atezolizumab y nivolumab) 
ha demostrado beneficios en supervivencia y progresión tumoral. No obstante, esta estrategia se ha asociado a 
un aumento del 45% de HTA grado 3-4 y mayor incidencia de MACE con terapia combinada. (79)
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2.2.6 Inhibidores del proteasoma
El proteasoma constituye un complejo multiproteico clave en la degradación de proteínas intracelulares me- 

diante la vía ubiquitina–proteasoma, cuya inhibición induce acumulación de proteínas mal plegadas, estrés proteo- 
tóxico y apoptosis celular. Además generan la acumulación de proteínas mal plegadas, estrés proteotóxico y 
apoptosis celular, particularmente relevantes en neoplasias con alta carga proteica, como el mieloma múltiple. (80)

Los inhibidores del proteasoma  (IP) (bortezomib, carfilzomib e ixazomib) representan un pilar del tratamiento 
del mieloma múltiple (MM) y otras discrasias de células plasmáticas, tanto en primera línea como en recaída, con 
impacto significativo en la supervivencia. Su utilización en linfoma del manto y otras neoplasias hematológicas es 
más selectiva y depende del contexto clínico. (80,81) 

La toxicidad cardiovascular se observa principalmente en pacientes añosos, con enfermedad cardiovascular 
previa o presencia de FRCV y/o exposición previa a terapias cardiotóxicas, especialmente bajo tratamiento con 
carfilzomib. (82) Entre los IP, el carfilzomib presenta el mayor riesgo de toxicidad cardiovascular, con una inciden-
cia global de eventos reportada entre el 7–27%, caracterizada principalmente por HTA (9–27%) e IC o disfunción 
ventricular (4–16%), además de una menor pero relevante incidencia de eventos isquémicos y arritmias. En una 
revisión sistemática con metaanálisis de 24 estudios prospectivos, la incidencia de eventos cardiovasculares fue 
del 18,1% para eventos de cualquier grado y del 8,2% para eventos de alto grado.

En contraste, el bortezomib se asocia con un perfil de riesgo cardiovascular más bajo (0.6–4.1%) y menos con-
sistente para IC y eventos arrítmicos. Por su parte, el ixazomib presenta la menor incidencia de eventos cardiovas-
culares (1.3%), con una toxicidad globalmente baja y escasa evidencia de eventos clínicamente significativos. (82)

Inhibidores de la histona desacetilasa 
Los inhibidores de histona desacetilasa (IHDAC), vorinostat, romidepsina, belinostat y panobinostat, cons-

tituyen una terapia para patologías oncohematológicas. Su mecanismo de acción se basa en la inhibición de las 
histonas desacetilasas, promoviendo la acetilación de histonas y proteínas no histonas, modulación de  la expresión 
génica, detención del ciclo celular e inducción de apoptosis tumoral con menor impacto sobre tejidos normales. 
(83)  

La TCV-RTC asociada a IHDAC parece depender del fármaco específico, la dosis y la susceptibilidad 
individual. Estas drogas se asocian a eventos adversos eléctricos, especialmente prolongación del intervalo QTc 
(principalmente romidepsina y panobinostat) y arritmias ventriculares. También se han descripto FA, cambios 
inespecíficos del ECG e hipotensión, generalmente de baja incidencia pero clínicamente relevantes en pacientes 
de riesgo. (84,85)  Respecto del riesgo trombótico, se han comunicado eventos como trombosis venosa profun-
da y tromboembolismo pulmonar. En la actualidad, no existe evidencia suficiente para recomendar trombopro-
filaxis sistemática, por lo que la estrategia debe ser individual. (83,84) 

2.3 Inmunoterapia
2.3.1 Inhibidores de los puntos de control inmunitario
La modulación de los puntos de control inmunitario mediante anticuerpos monoclonales de los ligandos, recep-

tores o ambos (CTLA-4, PD-1 o PD-L1) ha sido una de las terapias contra el cáncer más exitosas en la actualidad.

Las células tumorales pueden evadir la respuesta inmunitaria mediante la activación de vías inhibitorias fi-
siológicas destinadas a mantener la tolerancia periférica y prevenir fenómenos autoinmunes. Entre estas vías, 
CTLA-4 y PD-1/PD-L1 cumplen un rol central como reguladores negativos de la activación y función de los lin-
focitos T. CTLA-4 actúa predominantemente en fases tempranas de la activación linfocitaria, mientras que la 
vía PD-1/PD-L1 regula la respuesta de linfocitos T previamente activados, principalmente en tejidos periféricos y 
en el microambiente tumoral. La sobreexpresión tumoral de PD-L1 o la activación de estas vías inhibitorias per-
mite a algunas neoplasias disminuir la respuesta inmune antitumoral, fenómeno conocido como resistencia in-
munitaria adaptativa. (86) Los anticuerpos monoclonales dirigidos contra CTLA-4, PD-1 o PD-L1 bloquean estas 
señales inhibitorias y favorecen la reactivación de la respuesta citotóxica mediada por linfocitos T contra la célula 
tumoral. Los anticuerpos monoclonales que bloquean CTLA-4 (ipilimumab, tremelimumab), PD-1 (nivolumab, 
pembrolizumab, cemiplimab) o PD-L1 (atezolizumab, durvalumab, avelumab) como monoterapia o en com-
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binación (con quimioterapia, otra inmunoterapia, terapias dirigidas o radioterapia) están aprobados para el tra- 
tamiento del cáncer de pulmón, melanoma, cáncer renal, tumores uroteliales, de cabeza y cuello, linfoma de 
Hodgkin, entre otros. Los principales efectos adversos de este grupo de fármacos son los autoinmunitarios. Den-
tro de los eventos adversos cardiovasculares se incluyen miocarditis, pericarditis, síndrome coronario agudo, IC, 
arritmias supraventriculares y ventriculares, trastornos de la conducción, síndrome de tako-tsubo, derrame 
pericárdico, ACV y tromboembolismo venoso y  muerte súbita. (86,87) 

Dentro de ellos, la más reconocida es  la miocarditis asociada a ICI, poco frecuente (<1%) pero de mayor grave-
dad clínica  (riesgo de mortalidad entre 30% y 60% dependiendo de las series). (87) La mayor serie de casos, que 
incluyó 122 pacientes con miocarditis asociada a ICI, mostró un inicio temprano de los síntomas (mediana de 30 
días tras la primera exposición a ICI), con una mortalidad de hasta el 50%. (88) La presentación clínica es hete- 
rogénea y puede variar desde elevación aislada de troponina o síntomas leves hasta miocarditis fulminante, shock 
cardiogénico, arritmias malignas, bloqueo auriculoventricular avanzado o muerte súbita. La fracción de eyec-
ción puede estar preservada, por lo que una ecocardiografía normal no excluye el diagnóstico. La asociación con 
miositis y miastenia gravis (síndrome de superposición neuromuscular) debe sospecharse activamente, ya que 
se vincula con peor pronóstico, especialmente cuando existe compromiso de músculos respiratorios. (89,90,91)

Los eventos cardiovasculares tardíos (> a 90 días) están menos caracterizados, pero en general se asocian con 
un mayor riesgo de IC no inflamatoria, progresión de la aterosclerosis, HTA y mortalidad cardiovascular. (89-91)

Entre las condiciones asociadas con mayor riesgo de toxicidad cardiovascular relacionada con ICI se incluyen: 
terapia combinada con ICI (por ejemplo, ipilimumab y nivolumab), combinación de ICI con otros tratamientos car-
diotóxicos, y pacientes con eventos adversos no cardiovasculares relacionados con ICI o con antecedente de dis-
función cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC) o enfermedad cardiovascular. (86, 92,93)

2.3.2 Drogas inmunomoduladoras
Las drogas inmunomoduladoras (IMiDs), como la talidomida, lenalidomida y pomalidomida, constituyen un 

pilar terapéutico en el mieloma múltiple en distintas líneas de tratamiento, así como en subgrupos seleccionados 
de síndromes mielodisplásicos (particularmente con deleción 5q) y, con menor nivel de evidencia, en neoplasias 
mieloproliferativas como la mielofibrosis. Su uso se asocia con mejor supervivencia, aunque con un perfil de toxi-
cidad cardiovascular clínicamente relevante, dominado por el riesgo trombótico. (92, 93)

Desde la perspectiva cardiovascular, existe evidencia consistente de un incremento del riesgo de tromboem-
bolia venosa (TVP/TEP) y, en menor medida arterial  (incluyendo IAM y ACV), particularmente en combinación 
con corticoides o agentes alquilantes. Este riesgo parece ser mayor dentro de los primeros meses de tratamiento, 
aunque puede persistir durante la exposición. La magnitud del riesgo depende de los FRCV del paciente, la enfer-
medad y el esquema terapéutico, por lo que se recomienda una evaluación individualizada del riesgo trombótico 
y la consideración de profilaxis antitrombótica según guías vigentes. (1,92)

En cuanto a la toxicidad cardiovascular directa, la incidencia es baja, aunque clínicamente relevante en pa-
cientes con comorbilidades. Se han descripto arritmias (FA, bradicardia sinusal y trastornos de la conducción), 
con mayor evidencia para talidomida y lenalidomida. La prolongación del intervalo QTc ha sido reportada princi-
palmente con lenalidomida, si bien su relevancia clínica permanece incierta. En el caso de pomalidomida, el perfil 
cardiovascular global es similar, con una incidencia de eventos tromboembólicos comparable o incluso menor en 
algunas series contemporáneas. (92, 93) 

2.3.3. Células T con receptores quiméricos para el antígeno (CAR-T)
Las células T con receptor quimérico de antígeno (CAR-T) son linfocitos T modificados genéticamente para 

reconocer antígenos tumorales específicos, como CD19 en neoplasias de células B y BCMA en mieloma múltiple. 
(94,95) Luego de su infusión, la activación y expansión de estas células puede inducir una respuesta inflamatoria 
sistémica, cuyo principal evento adverso agudo es el síndrome de liberación de citoquinas (SLC). Este síndrome 
se caracteriza por la liberación de mediadores inflamatorios como IL-6, IL-1, interferón gamma y TNF-α, y clínica-
mente se manifiesta por fiebre, hipotensión, hipoxia y, en los casos graves, disfunción orgánica. (96,97)
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Desde el punto de vista cardiovascular, la toxicidad asociada a CAR-T es predominantemente temprana, in-
flamatoria y hemodinámica, y se relaciona estrechamente con la presencia y gravedad del SLC. Los mecanismos 
propuestos incluyen vasodilatación sistémica, hipotensión, aumento de la permeabilidad capilar, disfunción en-
dotelial, hipoxia, taquicardia sostenida, aumento de la demanda miocárdica, lesión miocárdica mediada por ci-
toquinas y descompensación de enfermedad cardiovascular preexistente. Las manifestaciones cardiovasculares 
descriptas incluyen elevación de troponina, disfunción ventricular izquierda habitualmente transitoria, IC, arrit- 
mias supraventriculares (especialmente FA), arritmias ventriculares, shock, isquemia miocárdica por desequilibrio 
oferta/demanda y, con menor frecuencia, muerte cardiovascular. (98-103) (Para obtener información sobre SLC 
remitimos al lector dirigirse al capítulo 7.5 Linfoma).

2.4 Hormonoterapia
2.4.1 Antiestrógenos e inhibidores de la aromatasa 
El tamoxifeno, modulador selectivo del receptor de estrógeno, continúa siendo una terapia estándar en cáncer 

de mama con receptores hormonales positivos, especialmente en mujeres premenopáusicas y en determinados 
escenarios de tratamiento adyuvante o prolongado. Desde el punto de vista cardiovascular,  se asocia con efectos 
potencialmente favorables sobre el perfil lipídico y otros marcadores cardiometabólicos, lo que podría contribuir a 
un menor riesgo de eventos coronarios en comparación con los inhibidores de la aromatasa, aunque la magnitud 
de este beneficio es incierta por lo que no debe interpretarse como un efecto cardioprotector absoluto. (103, 
104) La cardiotoxicidad más consistente  es el riesgo de tromboembolia venosa (TVP/TEP) y, en menor medida, 
de eventos arteriales, lo que debe considerarse en la evaluación individual del riesgo trombótico y cardiovascular. 
(104-105)

Los inhibidores de la aromatasa (IA) (anastrozol, letrozol y exemestano)  reducen la síntesis periférica de es-
trógenos y están indicados principalmente en mujeres posmenopáusicas con cáncer de mama hormonodepen-  
diente y en mujeres premenopáusicas con necesidad de supresión ovárica concomitante. En comparación  
con tamoxifeno, se han asociado en algunos metaanálisis y estudios observacionales con mayor incidencia de 
eventos cardiovasculares, incluyendo enfermedad coronaria, IC y mortalidad cardiovascular. No obstante, los re-
sultados son heterogéneos y pueden estar influenciados por diferencias en el riesgo basal de las pacientes, du-
ración de la exposición, tratamientos oncológicos concomitantes y el posible efecto cardiometabólico favorable 
del tamoxifeno. Por lo tanto, la evidencia disponible sugiere un aumento relativo del riesgo cardiovascular frente a 
tamoxifeno, pero no demuestra de manera concluyente una cardiotoxicidad directa de clase. (104, 106, 107)

Además, los IA pueden inducir alteraciones metabólicas, incluyendo dislipidemia, hiperglucemia, HTA y aumen-
to del perímetro abdominal, configurando un perfil cardiometabólico desfavorable, que podría contribuir al riesgo 
cardiovascular global especialmente en pacientes con alto riesgo basal o en combinación con supresión ovárica.
(103, 107)

2.4.2 Antiandrógenos
La terapia de deprivación androgénica (TDA) es un componente central en el tratamiento del cáncer de 

próstata localmente avanzado, recurrente y  metastásico, con beneficio demostrado en el control tumoral y la 
supervivencia, especialmente cuando se integra en esquemas combinados con otras terapias sistémicas. La su-
presión androgénica puede lograrse mediante agonistas de la hormona liberadora de gonadotrofina (leuprolide, 
goserelina, triptorelina), antagonistas de la hormona liberadora de gonadotrofina (degarelix, relugolix), bloqueo 
del receptor androgénico de primera generación (bicalutamida) y segunda generación (enzalutamida, apaluta- 
mida, darolutamida) o inhibición de la síntesis de andrógenos (abiraterona), habitualmente en estrategias combi-
nadas o de intensificación terapéutica. (108, 109, 110)

Desde la perspectiva cardiovascular, la TDA se asocia con alteraciones cardiometabólicas adversas (aumento 
de peso, reducción de masa muscular, resistencia a la insulina, dislipidemia, HTA) que contribuyen al incremento del 
riesgo de eventos cardiovasculares, particularmente en pacientes con FRCV o enfermedad cardiovascular previa.

Los antagonistas de la hormona liberadora de gonadotrofina evitan el pico inicial de testosterona asociado a 
los agonistas y podrían presentar un perfil cardiovascular más favorable, particularmente en pacientes con en-
fermedad cardiovascular previa. En el estudio HERO, relugolix se asoció con menor incidencia de eventos car-
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diovasculares mayores frente a leuprolida en un análisis preespecificado de seguridad. Sin embargo, el estudio 
PRONOUNCE, diseñado específicamente para evaluar seguridad cardiovascular en pacientes con cáncer de 
próstata y enfermedad cardiovascular establecida, no demostró diferencias significativas entre degarelix y  
leuprolida, aunque fue finalizado precozmente y tuvo menor poder estadístico del esperado. Por lo tanto, la evi-
dencia sugiere un posible beneficio cardiovascular de los antagonistas de GnRH en pacientes seleccionados, pero 
no permite establecer una superioridad definitiva de clase. (111–113) En términos de seguridad cardiovascular, los 
agentes de segunda generación se han vinculado a un aumento de eventos cardiovasculares, en particular HTA y 
alteraciones del ritmo cardíaco (prolongación del intervalo QTc). (114) 

El acetato de abiraterona es un inhibidor de CYP17A1 que bloquea la síntesis de andrógenos a nivel testi- 
cular, suprarrenal y tumoral. Se utiliza en combinación con dosis bajas de prednisona o prednisolona en enfer-
medad metastásica hormonosensible de alto riesgo y en enfermedad resistente a la castración. Su mecanis-
mo de acción se basa en la inhibición de la enzima CYP17A1, lo que bloquea la esteroidogénesis androgénica. 
Como consecuencia, se reduce la síntesis de cortisol, generando un aumento compensatorio de ACTH 
por retroalimentación negativa, con subsecuente acumulación de precursores esteroideos con actividad 
mineralocorticoide. Este mecanismo explica su perfil característico de toxicidad cardiovascular y metabólica, 
dominado por hipertensión arterial, retención hidrosalina, edema, hipokalemia y riesgo de descompensación 
de insuficiencia cardíaca, especialmente en pacientes con enfermedad cardiovascular previa o mal control de 
la presión arterial. (109, 110, 113, 115, 116)

2.5 Otros fármacos
2.5.1. Inductores de diferenciación y/o apoptosis  
El ácido all-trans retinoico (ATRA) constituye, junto con el trióxido de arsénico, uno de los pilares del tratami-

ento actual de la leucemia promielocítica aguda. Su acción terapéutica se relaciona con la inducción de diferen-
ciación  celular y la reversión del bloqueo madurativo mediado por la oncoproteína PML-RARα, mientras que el 
trióxido de arsénico contribuye además a la degradación de dicho complejo y a la apoptosis celular. Esta combi-
nación ha permitido esquemas altamente eficaces, incluso libres de quimioterapia en muchos pacientes. (117,118) 
La TCV-RTC más relevante asociada a ATRA es el síndrome de diferenciación, con una incidencia del 10% al 25%, 
el cual constituye un cuadro clínico con compromiso inflamatorio sistémico, con afectación cardiovascular (de- 
rrame pericárdico, IC e hipotensión) lo que requiere alta sospecha clínica y tratamiento precoz. (118, 119) En cam-
bio, la toxicidad cardiovascular más característica de esta droga es la prolongación del intervalo QTc (hasta en  
un 63%), asociada a arritmias ventriculares malignas (hasta en un 33%), incluyendo torsión de punta y muerte 
súbita, particularmente en presencia de alteraciones electrolíticas (hipokalemia e hipomagnesemia) o interac-
ciones farmacológicas. (120-121) 

2.5.2 Inhibidores de ciclinas (CDK4/6)
Los inhibidores de CDK4/6 (palbociclib, ribociclib y abemaciclib) bloquean la transición G1–S del ciclo celu-

lar mediante la inhibición de la fosforilación de la proteína del retinoblastoma, constituyendo una estrategia te- 
rapéutica clave en cáncer de mama avanzado HR+/HER2− en combinación con terapia endocrina, con impacto 
en la sobrevida libre de progresión y, en algunos subgrupos, en la sobrevida global. (1,122-125) En términos de se-
guridad es favorable, siendo los efectos adversos más frecuentes los hematológicos (neutropenia con palbociclib 
y ribociclib) y gastrointestinales (más frecuente con abemaciclib), generalmente manejables con ajustes de dosis. 
(123) Desde el punto de vista cardio-oncológico, producen prolongación del intervalo QTc (especialmente con 
ribociclib); tromboembolismo venoso (particularmente con abemaciclib) y, con menor frecuencia, hipertensión 
arterial, insuficiencia cardíaca o eventos cardiovasculares reportados en farmacovigilancia. (124, 125)

2.5.3 Inhibidores de PARP 
La poli ADP-ribosa polimerasa (PARP) es una enzima clave en los mecanismos de reparación del ADN, in-

volucrada en la reparación de rupturas de cadena simple, que participa junto a otras proteínas en procesos de 
recombinación homóloga, así como en la regulación de la proliferación y diferenciación celular. En este contexto, 
los inhibidores de PARP (IPARP) son una estrategia terapéutica eficaz en tumores con defectos en los sistemas 
de reparación del ADN con beneficio demostrado en cáncer de ovario, mama, páncreas y próstata, especialmente  
en presencia de mutaciones deletéreas en BRCA1/2, mientras que su beneficio es menos consistente en tumores 
con alteraciones en otros genes relacionados con la recombinación homóloga o en aquellos sin alteraciones iden-
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tificables. Entre los  IPARP con mayor desarrollo clínico se encuentran olaparib, talazoparib, rucaparib y niraparib, 
utilizados como monoterapia o en combinación con otras estrategias terapéuticas. (1, 122, 126, 127) En relación 
con la seguridad cardiovascular, la HTA es el evento más reportado, entre 12–18% de los pacientes tratados con 
IPARP mientras que la HTA grado 3–4 es del 4 al 6%. El riesgo fue más evidente con niraparib y con combinaciones 
que incluyen antiangiogénicos. (128) Asimismo, los IPARP podrían asociarse con un incremento en el riesgo de 
eventos cardiovasculares adversos mayores (MACE), eventos tromboembólicos, no obstante, la incidencia abso-
luta es baja y la evidencia heterogénea. (126, 128, 129)
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3. RADIOTERAPIA Y CÁNCER

3.1. Enfermedad cardiovascular por radioterapia
La radioterapia (RT) ha contribuido de manera significativa a la supervivencia de quienes reciben tratamientos 

que irradian el tórax o el cuello como ocurre, por ejemplo, en el linfoma de Hodgkin (LH) y el cáncer de mama; 
no obstante, la proximidad anatómica del corazón al volumen de tratamiento lo convierte en un órgano crítico de 
riesgo. La enfermedad cardiovascular inducida por radiación representa una complicación tardía relevante en los 
sobrevivientes de cáncer. Los estudios de seguimiento a largo plazo demuestran una mediana de tiempo hasta 
el diagnóstico de enfermedad cardíaca y enfermedad carotídea post tratamiento radiante de 19 años y 17 años 
respectivamente. 

El desarrollo de nuevas tecnologías para administrar radiación progresó desde las bombas de cobalto con 
planificación de dosis 2D, a la posibilidad de modular el haz de radiación con los colimadores multiláminas de los 
aceleradores lineales modernos, reduciendo el riesgo relativo de enfermedad cardíaca radioinducida de 2.2 a 1.0. 
La introducción de las nuevas técnicas de RT que brindan más certeza sobre la dosis depositada en el corazón ini- 
ciada con la técnica 3D a partir de los años noventa, la RT tridimensional conformada, la RT de intensidad modulada 
(IMRT), la radioterapia guiada por imágenes en tiempo real que permite considerar el movimiento de los órganos 
en el espacio, y el desarrollo de la radioterapia estereotáxica extracraneal con dosis ablativas en una o pocas apli-
caciones, permiten considerar no sólo los volúmenes de tratamiento sino también los órganos sanos que se desea 
proteger y reducir las dosis que reciben, minimizando la incidencia de complicaciones. 

3.2. Recomendaciones para la evaluación inicial
Para el análisis de las complicaciones en general y cardiovasculares en particular, es necesario conocer en cada 

paciente datos precisos sobre el tratamiento recibido. Los factores que influyen en el desarrollo de enfermedad 
cardíaca radioinducida son:

1.	 Tipo de radiación, equipamiento y planificación: los aceleradores lineales de electrones que generan fotones 
de alta energía, asociados a los colimadores que se encargan de modular el haz de radiación, en conjunto con 
la inmovilización adecuada del paciente, los sistemas de contorneo preciso de los volúmenes y planificación de 
alta precisión posibilitan el cálculo de la dosis que recibe el corazón a través de la dosis máxima y dosis media.

2.	 Volumen/es irradiado/s: a mayor volumen expuesto y mayor cercanía anatómica al corazón, mayor puede ser 
el riesgo de toxicidad cardiovascular tardía. Por ejemplo, el cáncer de mama izquierdo en comparación con la 
mama derecha o las antiguas irradiaciones de manto con planificación a través de reparos anatómicos en caso 
de linfomas de Hodgkin (LH) comparado con el tratamiento definido por PET-TC de las regiones comprome-
tidas por la enfermedad. 

3.	 Dosis y fraccionamiento prescriptos: la evidencia contemporánea demuestra que no existe una dosis umbral 
segura. El riesgo de eventos coronarios aumenta de manera casi lineal (alrededor del 7% por Gray) incluso con 
exposiciones cardíacas inferiores a 1 Gray (Gy). (1,2) Los primeros análisis a gran escala, como el metaanálisis 
de ensayos tempranos de cáncer de mama y la cohorte analizada por Darby, sugerían que una dosis media al 
corazón inferior a 5 Gy implicaba un riesgo similar al de la población general. (3) Sin embargo, las recomenda-
ciones de cardio-oncología de la Sociedad Europea de Cardiología y otros consensos actuales limitan la dosis 
media al corazón a menos de 2 Gy en la irradiación de mama izquierda y 1 Gy en la derecha, aceptando hasta 4 Gy 
cuando se incluyen las cadenas mamarias internas. Asimismo exigen informar la dosis administrada a subestruc-
turas críticas, por ejemplo una dosis máxima inferior a 15 Gy en la arteria descendente anterior (DA) y un volumen 
inferior al 20% de la aurícula izquierda que reciba 5 Gy. (4) Otra estrategia para reducir la dosis cardíaca es incor-
porar técnicas que separen el corazón del volumen de tratamiento como la inspiración profunda mantenida. (5) 
Incluso con estas estrategias la toxicidad no desaparece. Se han descripto eventos coronarios entre 5 a 10 años 
posteriores a la RT en pacientes con FRCV clásicos o con exposición a quimioterapia cardiotóxica concomitante. 
(1) La irradiación mediastínica con dosis acumuladas superiores a 30 Gy, continúa asociándose con una mayor 
incidencia de enfermedad coronaria, en particular en pacientes jóvenes tratados por LH. (6,7)
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4.	 Uso concomitante de otros fármacos oncológicos: principalmente antraciclinas y trastuzumab.
5.	 Factores dependientes del paciente: la RT durante la infancia incrementa el RCV tardío. En una cohorte fran-

co-británica de ≈ 4 100 supervivientes (seguimiento 27 años), la mortalidad cardiovascular fue 5 veces la es-
perada y creció de forma lineal con la dosis cardíaca y el uso de antraciclinas. (8) El Childhood Cancer Survivor 
Study confirmó que cada Gy adicional sobre el corazón aumenta alrededor de un 20% la incidencia de cardio- 
patía y destacó que limitar la dosis máxima en la arteria DA a < 15 Gy reduce el riesgo absoluto. (9) American 
Heart Association de 2025 recomienda emplear técnicas modernas con el objetivo de reducir al máximo la 
irradiación, idealmente DMC < 1 Gy en pacientes pediátricos siempre que sea factible. (10)

La exposición del corazón y de los grandes vasos a dosis elevadas de radiación puede comprometer poten-
cialmente cualquiera de sus estructuras, incluyendo pericardio, miocardio, válvulas, sistema de conducción y árbol 
vascular. Sin embargo, la susceptibilidad al daño radioinducido no es uniforme y se encuentra modulada, entre otros 
factores, por la edad al momento de la exposición. A edades tempranas, la radiosensibilidad cardiovascular es ma- 
yor y puede involucrar de manera difusa múltiples estructuras cardíacas y vasculares a largo plazo. En cambio, en los 
adultos, aunque el riesgo de lesión también existe, el compromiso clínicamente más relevante suele concentrarse 
en el árbol arterial, particularmente en las arterias coronarias, que mantienen una especial susceptibilidad al desa- 
rrollo de aterosclerosis acelerada y enfermedad coronaria radioinducida. (11)

Pueden verse comprometidas diferentes estructuras cardíacas:
1. Pericardio: se observa bajo la forma de:

a. Pericarditis aguda: aparece semanas después del tratamiento con una incidencia actual de 2,5%.
b. Pericarditis constrictiva o efusivo-constrictiva con compromiso principalmente del ventrículo derecho: 

            aparece diez años o más después de haber finalizado el tratamiento.

2. Miocardio: la radiación induce bandas de colágeno que reemplazan gradualmente a los miocitos en las zonas más 
expuestas al haz como la pared anterior en tangenciales de mama izquierda, pero también de forma difusa o septal 
en LH y tumores de esófago. La fibrosis resultante puede provocar IC por disfunción diastólica o evolucionar hacia 
una miocardiopatía restrictiva; ambas detectadas habitualmente entre los 5 a 10 años posteriores. Se han descripto 
disfunción ventricular sistólica leve y asintomáticas mediante métodos de imágenes. (12, 13) 

La elevación de biomarcadores (troponina o péptidos natriuréticos) luego del tratamiento predice el desarrollo 
de IC subclínica. Marcadores inflamatorios como la proteína C reactiva ultrasensible y la interleucina-6 aumentan 
por la respuesta endotelial y favorecen la progresión de la aterosclerosis coronaria, mientras que biomarcadores 
emergentes como ST2 y galectina-3 aportan información sobre remodelado fibroblástico e inflamación crónica. 

3. Válvulas cardíacas: en dos estudios retrospectivos con pacientes irradiados a edad temprana (sobre todo por 
LH) se observó un incremento del riesgo de valvulopatías del 6% al 40%. (14,15) La radiación favorece fibrosis,  
angiogénesis reparativa, calcificación y retracción de las valvas. Estas lesiones, que aparecen unos 20 años después 
(con predominio de estenosis e insuficiencia aórtica y de insuficiencia mitral), pueden requerir reemplazo valvular. 
También se describe fibrosis de la aorta ascendente e, infrecuentemente, insuficiencia tricuspídea. (16)

4. Sistema de conducción: la fibrosis de las vías de conducción puede originar bradicardia sinusal, taquicardia si-
nusal persistente, pérdida de la variabilidad circadiana de la frecuencia, enfermedad del nódulo sinusal y bloqueos 
de cualquier grado, incluido el auriculoventricular completo. (14, 17) 

5. Arterias coronarias: es la toxicidad cardíaca más frecuente. La radiación ocasiona daño macro y microvascular, 
inflamación, fibrosis y aterosclerosis acelerada, con escasa circulación colateral. Ensayos describen una mortalidad 
por infarto agudo de miocardio de 2,2 a 7,6 veces mayor respecto a la población general. (18) El riesgo aumenta con 
mayores dosis cardíacas, exposición a edades tempranas, uso concomitante de antraciclinas y presencia de FRCV. 

Los estudios demostraron un aumento de la mortalidad cardiovascular a largo plazo, especialmente en pacientes 
irradiadas por cáncer de mama izquierdo y tras seguimientos prolongados. (1) Aunque estos datos proceden de 
técnicas antiguas, muchas todavía se usan en nuestro medio; sin embargo, los equipos actuales (radioterapia con-
formada tridimensional e IMRT) han reducido dosis y, por ende, la morbimortalidad. Las estrategias modernas han 
disminuido la dosis sobre la arteria descendente anterior de 31,8 a 7,6 Gy en las últimas tres décadas. (19,20) Un 
seguimiento de 28 años mostró un riesgo de muerte cardiovascular de 1,76 (IC 95% 1,34-2,31) en mujeres que re-
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cibieron RT y de 1,56 (IC 95 % 1,27-1,90) en las irradiadas del lado izquierdo respecto del derecho. (21) Una revisión 
sistemática de 289.000 pacientes corroboró mayor mortalidad cardiovascular en cáncer de mama izquierdo, sobre 
todo tras más de 15 años de seguimiento. (22)

6. Arterias carótidas: pueden aparecer lesiones en las bifurcaciones carotídeas y en la arteria subclavia. (23)

3.3 Manejo de los eventos adverso secundarios a la radioterapia: 
Para evaluar el manejo de los eventos adversos secundarios a la RT, remitirse al capítulo 6.1: Disfunción cardíaca 

relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC)

3.4 Recomendaciones para el seguimiento después de la radioterapia 

RECOMENDACIONES 

Antes de iniciar (o al retomar) RT torácica-cervical, definir el riesgo 
moderado-alto evaluando: factores de riesgo del paciente como edad 
< 25 años o > 60 años, FRCV, tratamiento con antraciclinas o trastuzumab 
y factores de la RT (DMC ≥ 5 Gy, dosis máxima a la DA ≥ 10 Gy y dosis total 
torácica ≥ 30 Gy).

En todo paciente con riesgo ≥ moderado realizar evaluación clínica,  
ECG y ecocardiograma transtorácico. Considerar troponina y NT-proBNP.

Control intensivo de FRCV presión arterial <130/80 mmHg, LDL-colesterol 
< 55 mg/dl (alto riesgo) o < 70 mg/dl (moderado), HbA1c < 7 %.

Objetivos de planificación
• Dosis media al corazón < 2 Gy en mama izquierda; < 1 Gy en mama derecha.
• Volumen del corazón < 5%.
• Dosis máxima a la DA < 10-15 Gy.
Uso DIBH, IMRT/VMAT o protones cuando sea factible.

Seguimiento a largo plazo 
• Alto Riesgo o Muy Alto Riesgo: ECG y ETT ECG a 1, 3 y 5 años después   
  del tratamiento oncológico. Posteriormente cada 5 años en SC en adultos.
• Moderado Riesgo: a los 5 años y luego cada 5-10 años.
• Bajo Riesgo: solo vigilancia clínica. 

Se debe considerar la deteccion de enfermedad carotídea en 
SC asintomáticos con antecedente de RT cervical con doppler 
carotídeo a los 5 años y luego cada 5 a 10 años según el riesgo.

Se debe considerar la deteccion de enfermedad renal (arteria renal) en 
SC asintomáticos con antecedente RT abdominal y pélvica que presentan 
empeoramiento de la función renal y/o HTA.

Se debe considerar la deteccion de enfermedad coronaria no invasiva en 
SC asintomáticos con antecedente RT 15 Gy DCM a los 5 años y luego 
cada 5 a 10 años según el riesgo. 
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DIBH:deep inspiration breath hold;  IMRT: radioterapia de intensidad moderada, SC: supervivientes al cancer; VMAT: terapia 
de arco volumétrico modulado
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3.5 Radioterapia en portadores de dispositivos cardíacos
Los dispositivos cardíacos implantables incluyen marcapasos (MCP) y cardiodesfibriladores (CDI). En los 

últimos años se observa un aumento sostenido de los implantes de dispositivos cardíacos electrónicos y simultá- 
neamente más de la mitad de los pacientes con cáncer reciben en algún momento de su evolución RT. (1,2) Esta 
convergencia hace cada vez más frecuente la indicación de RT en personas portadoras de marcapasos o desfibri-
ladores, con los desafíos de seguridad que ello implica. 

Los problemas potenciales derivados de los dispositivos y la RT pueden ser divididos en 3 grupos: (3)
1. Interferencia electromagnética: cualquier perturbación de origen eléctrico o magnético que altera el funcio- 
namiento normal de un equipo electrónico cercano. Se produce cuando un campo electromagnético externo 
induce tensiones o corrientes no deseadas en los circuitos de otro dispositivo. Los aceleradores lineales de 
electrones generan durante la aplicación de radioterapia perturbaciones que pueden llevar a inhibición o esti- 
mulación inapropiada del dispositivo; habitualmente son transitorios y cesan con la suspensión de la aplicación 
radiante. Sin embargo, en aquellos pacientes dependientes del MCP, este puede producir bradicardia sintomáti-
ca, inestabilidad hemodinámica o asistolia, y en aquellos con CDI, producir terapia de shock no requerida. (4) 

2. Efecto directo de la dosis acumulada sobre el dispositivo: los MCP y CDI nunca deberían quedar dentro 
del campo de radiación; la exposición que reciben proviene, en general, de la dispersión de haces adyacentes. 
Las primeras recomendaciones de la American Association of Physicists in Medicine (1994) fijaron en ≤2 Gy la 
dosis acumulada “aceptable” para un dispositivo, tomando como referencia un esquema oncológico estándar 
de 50 Gy. (5) La experiencia clínica posterior y el consenso de la Heart Rhythm Society (2017) permitieron ele-
var ese umbral a 5 Gy para MCP modernos. (6) Los CDI, en cambio, siguen considerándose extremadamente 
radiosensibles y se recomienda que no superen 0,5 Gy de dosis total. (7) A esto se suma la disparidad entre 
fabricantes: algunos declaran límites entre 1 y 5 Gy, otros no especifican cifras y unos pocos afirman que no 
existe una dosis “segura”, lo que introduce un factor de incertidumbre adicional en cada plan de tratamiento. (8) 

3. Daño por generación de neutrones secundarios: cuando la energía de la radiación emitida por el acelerador 
lineal es superior a 10 MV, se generan neutrones en el cabezal del equipo que al interactuar con el dispositivo 
pueden producir daño de la memoria RAM de los dispositivos. Este fallo es súbito y estocástico, por lo que estos 
no deben utilizarse en el caso de pacientes con MCP y CDI. (9)

Si bien los porcentajes de ocurrencia de falla son habitualmente bajos, implican un riesgo que va del 2,5% para los 
MCP y hasta un 7% para los CDI. (9) Conocidos los mecanismos de daño, es imprescindible saber la dosis a la que 
estará expuesto el dispositivo. De esta manera, irradiar en la zona del tórax conlleva el riesgo que el dispositivo se 
exponga a dosis superiores a la permitida (10 Gy), a su vez, las regiones de cuello y abdomen superior reciben entre 
2 y 10 Gy, y las zonas alejadas, 2 Gy. (10)

Medidas de seguridad
Cuando se planifica un tratamiento radiante en paciente con dispositivo de estimulación cardíaca, deben 

tenerse en cuenta una estratificación de riesgo de acuerdo con la dependencia del MCP y la dosis acumulativa en el dis-
positivo. Debido a ello el manejo debe ser multidisciplinario: equipo de radioterapia oncológica (médico-técnico-físico) 
y el equipo cardiológico (médico y técnico del dispositivo referido). Los CDI se consideran de alto riesgo debido a su 
elevada radiosensibilidad y a la posibilidad de alteraciones funcionales clínicamente relevantes durante la radioterapia.

Diversas guías europeas y norteamericanas intentan estandarizar el manejo de pacientes portadores de disposi-
tivos cardíacos implantables (DCI) sometidos a RT. (11, 12, 13) La propuesta italo-europea AIAC–AIRO (2018) clasifi-
ca el riesgo con un esquema “semáforo” según la dosis prevista en el generador, la energía del haz y la dependencia 
al dispositivo:

•	 Verde (bajo): generador fuera del campo y dosis estimada <2 Gy.
•	 Amarillo (intermedio): dosis 2-5 Gy o uso de fotones >10 MV.
•	 Rojo (alto): dosis >5 Gy, cualquier CDI, o paciente 100% dependiente. 

Se recomienda interrogación al inicio, mitad y al final del tratamiento en verde/amarillo y control semanal y 
telemetría continua durante la sesión en rojo o en cualquier CDI. (11)
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El algoritmo propuesto por MD Anderson (actualizado a 2023) prioriza reubicar el generador sólo si el 
paciente debe recibir >10 Gy y no hay alternativa de planificación. Mientras que recomienda con el dispositivo 
fuera del campo: 

•	 MCP dependiente: modo asincrónico temporal (o imán) a 75 lpm, monitor en vivo y escaneo tras cada 	
	 fracción si la dosis fraccional al generador supera 0,2 Gy.
•	 MCP no dependiente: control a mitad y fin de RT.
•	 Todos los CDI: control semanal y telemetría continua.
 

Además, las guías ESC 2022–HRS 2017 indican interrogación pos-RT a las 24-48 h, al mes y a los seis meses y si el 
generador recibió >2 Gy, se aconseja revisión anual de por vida.

Recomendaciones de las guías AAPM TG-203, HRS 2017 y ESC 2022
1. Límites de dosis acumulada

•	 MCP: mantener <2 Gy en el generador.
•	 CDI: mantener <1 Gy.
•	 Si se superan estos valores: riesgo intermedio/alto y monitorización intensiva.

2.  Energía del haz
•	 Evitar fotones >10 MV.
•	 Pueden usarse >10 MV solo si el dispositivo está fuera del campo y la dosis al generador se documenta  
       menos Gy.

3. Clasificación de riesgo del CDI
•	 Todo CDI se considera al menos de riesgo intermedio.
•	 Requiere telemetría continua o imán disponible durante cada sesión.

4. Esquema de monitorización
•	 Interrogación inicial (antes de la primera fracción).
•	 Control semanal si la dosis fraccionada al generador es 0,2 Gy o si el paciente es dependiente.
•	 Interrogación de rutina al finalizar la RT.
•	 Controles pos-RT: a las 48 h, a 1–3 meses y a 6 meses.
•	 Seguimiento anual de por vida si la dosis acumulada al generador es 2 Gy.

5. Coordinación multidisciplinaria
•	 Electrofisiología debe estar involucrada en la planificación y disponible ante cualquier contingencia.
•	 No se requiere presencia continua de un cardiólogo en la sala, pero sí localización inmediata y un plan  
	 de acción claro.

RECOMENDACIONES PARA PACIENTES CON DISPOSITIVOS QUE 
REQUIEREN TRATAMIENTO DE RADIOTERAPIA 

Antes de iniciar el tratamiento se debe estratificar el riesgo, incluyendo la planifi-
cación del tipo y la energía de radiación, la dosis dirigida al dispositivo cardiaco así 
como el tipo de dispositivo del paciente y su dependencia al mismo.

En los pacientes que reciben RT, se recomienda una revisión del dispositivo 
cardíaco antes y después de completar la RT y durante la misma, de acuerdo 
con el riesgo individual.

En los pacientes portadores de dispositivos cardiacos que van a recibir RT y 
tengan un riesgo alto de arritmia y/o mal funcionamiento del dispositivo, se re-
comienda monitorización ECG y/o oximetría de pulso durante cada sesión de RT.
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FIGURA 1.  Radioterapia y Riesgo cardiovascular 
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FIGURA CENTRAL.  Enfermedad cardiovascular inducida por radioterapia   
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4. ESTRATIFICACIÓN DE RIESGO DE TOXICIDAD CARDIOVASCULAR PREVIA AL 
      INICIO DEL TRATAMIENTO DEL CÁNCER

La estratificación del riesgo de toxicidad cardiovascular relacionada con el tratamiento del cáncer (TCV-RTC) es 
un componente esencial de la evaluación previa al inicio de la terapia oncológica. Permite establecer la frecuencia 
de monitoreo cardiovascular y determinar las estrategias de prevención más apropiadas para cada paciente, ya sea 
prevención primaria o secundaria, dentro del concepto global de “cardioprotección”. En contexto de prevención 
primaria, las estrategias de cardioprotección incluyen hábitos de vida saludable y en situaciones seleccionadas, la 
indicación de tratamiento farmacológico, dirigido a evitar la lesión miocárdica antes de que aparezca la disfunción 
ventricular. La prevención secundaria, se enfoca en detener, limitar o revertir los signos iniciales de daño cardíaco.

La valoración del riesgo cardiovascular basal del paciente debe ser integral y debe incluir además de los ante-
cedentes y FRCV, la historia oncológica del paciente, la exposición previa a tratamientos potencialmente cardio- 
tóxicos, el esquema terapéutico planificado y la presencia de comorbilidades relevantes, como insuficiencia renal, 
diabetes mellitus o enfermedad vascular previa.

Si bien la evidencia disponible y las recomendaciones vigentes están dirigidas a la prevención de la disfunción 
ventricular izquierda, debe considerarse que los tratamientos antineoplásicos individuales o los esquemas múltiples 
(conjuntos o secuenciales), pueden asociarse a diversas toxicidades cardiovasculares, entre las que se incluyen 
fibrilación auricular, hipertensión arterial, miocarditis, tromboembolismo, enfermedad pericárdica, entre otros. En 
consecuencia, la evaluación basal no debe limitarse al riesgo de cardiotoxicidad miocárdica, sino que debe con-
templar el tipo de tratamiento, la toxicidad cardiovascular esperable y los factores predisponentes específicos para 
cada complicación. Por ello, toda estrategia de prevención, vigilancia y tratamiento debe ser individualizada.

La guía de la ESC de cardio-oncología 2022 recomienda utilizar como herramienta de estratificación de riesgo 
de TCV-RTC la escala o puntuación desarrollada por la Heart Failure Association (HFA) y la International Cardio- 
Oncology Society (ICOS) la cual considera FRCV, antecedentes de enfermedad cardiovascular (ECV), antece- 
dentes oncológicos, de cardiotoxicidad y exposición previa a tratamientos potencialmente cardiotóxicos y hallazgos 
en estudios complementarios, con el objetivo de estimar el riesgo individual de desarrollar complicaciones cardio-
vasculares asociadas al tratamiento antineoplásico. (1) Entre los elementos considerados se incluyen: 

•	 Antecedentes de ECV: se destacan la insuficiencia cardíaca (IC), miocardiopatía, disfunción cardíaca 
relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC); valvulopatía grave; infarto agudo de miocar-
dio, angioplastia coronaria o cirugía de revascularización miocárdica; angina estable; enfermedad arterial;  
hipertensión pulmonar; trombosis arterial o venosa; arritmias; prolongación del intervalo QT corregido 
≥480 milisegundos y la toxicidad cardiovascular previa a inhibidores del proteasoma o fármacos  
inmunomoduladores.

•	 Hallazgos de imágenes cardíacas y biomarcadores: en este sentido, debe considerarse como marcador de 
mayor riesgo la presencia de fracción de eyección ventricular izquierda (FEVI) < de 50% o limítrofe (entre  
50-53%), hipertrofia del ventrículo izquierdo o presencia de amiloidosis cardíaca. Del mismo modo, la 
elevación basal de troponinas y/o NT-proBNP debe interpretarse como un elemento de relevancia para la 
estratificación del riesgo.

•	 FRCV: edad, puntaje de ECV estimado a 10 años >20%, HTA, enfermedad renal crónica, proteinuria, diabe-
tes mellitus, dislipidemia, antecedentes familiares de trombofilia, tabaquismo activo, exposición tabáquica  
acumulada significativa y obesidad.

•	 Tratamiento oncológico actual (dexametasona mayor o igual a 160 miligramos o antraciclinas antes de la  
terapia dirigida a HER2) y exposición previa a antraciclinas, trastuzumab, radioterapia en hemitórax izquierdo  
o mediastino (altas dosis/área cardiovascular no protegida) y otras drogas potencialmente cardiotóxicas.
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A partir de la integración de estos factores, la escala de estratificación de riesgo HFA-ICOS desarrolló profor-
mas específicas para estimar el riesgo asociado a diferentes grupos terapéuticos, entre ellos, antraciclinas, tera-  
pias dirigidas contra HER2, inhibidores del factor de crecimiento del endotelio vascular (IVEGF), inhibidores de las 
tirosina quinasas (ITK) BCR-ABL, tratamientos para el mieloma múltiple e inhibidores de RAF y MEK. Esta escala se 
encuentra disponible para su descarga en teléfonos móviles en https://www.cancercalc.com/hfa-icos_cardio_on-
cology_risk_assessment.php.

Estas proformas permiten clasificar a los pacientes en riesgo bajo, moderado, alto o muy alto de TCV-RCT. 
Sobre la base de esta clasificación, se recomienda derivar a cardio-oncología a todos los pacientes de riesgo alto 
y muy alto, a fin de implementar medidas intensivas de cardioprotección, optimizar el control de FRCV y pautar un 
seguimiento estrecho a lo largo del tratamiento oncológico (Figura central). (1) 

Con respecto al riesgo cardiovascular global del paciente y ante la ausencia de una calculadora de riesgo espe-
cíficamente validada en nuestro país, la guía de prevención cardiovascular de la Sociedad Argentina de Cardiología 
(SAC) de 2023 (2) recomienda el uso de las siguientes calculadoras para la estratificación de riesgo:

•	 ASCVD Risk Calculator: estima el riesgo a 10 años de enfermedad cardiovascular de causa aterosclerótica  
en todo paciente entre 40 y 75 años. Se diseñó originalmente para personas blanco no hispánicas y afroame- 
ricanos, con LDL inferior a 190 mg/dl y sin tratamiento hipolipemiante.

 

FIGURA CENTRAL.  Evaluación del riesgo de toxicidad cardiovascular basal. Modificado de 2022 ESC Guidelines on 
cardio-oncology developed in collaboration with the European Hematology Association (EHA), the European Society for 
Therapeutic Radiology and Oncology (ESTRO) and the International Cardio-Oncology Society (IC-OS). ETT: ecocardiograma 
transtorácico, DC- RTC Disfunción cardíaca relacionada al tratamiento del cáncer.



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026 43

•	 SCORE 2:  constituye la calculadora recomendada por la guía de cardio-oncología de la ESC de 2022. (1,3) 
Asimismo, para personas mayores de 70 años, se propone el SCORE2-OP (4) y recientemente se encuentra el 
SCORE2 LAC, validado en población latinoamericana y del caribe. Todos utilizan el colesterol no HDL dentro de  
sus algoritmos.

•	 HEARTS Tablas de Riesgo de la Organización Mundial de la Salud (OMS): incluye una tabla específica para 
estratificar el riesgo CV para la Argentina, Chile y Uruguay, elaborada a partir de datos locales de incidencia  
de ECV y prevalencia de FRCV, lo que otorga especial interés para su aplicación en nuestro contexto. (5) 

 
4.1. Historia clínica, examen físico, análisis de laboratorio y electrocardiograma

Se recomienda realizar una historia clínica exhaustiva en todo paciente en plan de inicio tratamiento oncológico 
potencialmente cardiotóxico con el objetivo de identificar FRCV, detectar enfermedad cardiovascular preexistente 
y optimizar las condiciones clínicas basales antes del comienzo de la terapia antineoplásica (Figura 1). (1) Asimismo, 
se recomienda optimizar el control de los FRCV de acuerdo con las recomendaciones locales e internacionales 
vigentes, a fin de reducir el riesgo de complicaciones durante el tratamiento oncológico.

La historia clínica debe incluir: 
•	 Estimar el riesgo cardiovascular en pacientes mayores de 40 años, utilizando las herramientas para tal fin. (3) 

Antecedentes de ECV, patologías oncológicas y tratamientos antineoplásicos (quimioterapia, inmunoterapia, 
radioterapia) previos.  

•	 Examen físico completo con especial énfasis en la medición de la presión arterial y en la pesquisa de sig- 
nos y síntomas sugestivos de compromiso cardiovascular, tales como dolor precordial, palpitaciones,  
disnea u ortopnea. (7) En aquellos pacientes con ECV preestablecida o considerados de alto o 
muy alto riesgo se deberá optimizar el tratamiento cardiológico previo y durante el tratamiento oncológico.  

•	 Pruebas complementarias: realización de análisis de laboratorio que incluya glucemia plasmática en ayunas, 
hemoglobina glicosilada, perfil lipídico, función renal y tasa de filtrado glomerular. (1,7) Estos estudios  
permiten identificar comorbilidades relevantes, estratificar el riesgo basal y orientar medidas preventivas 
y terapéuticas. 

FIGURA 1.  Lista de verificación en la evaluación inicial del riesgo de toxicidad cardiovascular  

BNP: péptido natriurético  
cerebral; 
ECG: electrocardigrama; 
ECV:enfermedad cardiovascular; 
ETT: ecocardiograma 
transtorácico; 
FC: frecuancia cardíaca; 
FRCV: factores de riesgo 
cardio- vasculares; 
HbA1c: hemoglibina glicosilada; 
IMC: índice de masa corporal; 
NT-proBNP, fragmento-N 
terminal del propéptido 
natriurético cerebral; 
TCV-RTC: toxicidad cardiovas-
cular relacionada con el trata-
miento del cáncer; 
TFG: tasa de filtrado glomerular; 
PA: presión arterial.
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Además, es de suma importancia conocer el tipo de cáncer, localización, estadío y pronóstico, así como el es-
quema terapéutico planificado (tipo de drogas, posibilidad de cirugía próxima, indicación radioterapia en el área 
cardíaca o vascular) y la duración prevista de la exposición de los tratamientos con drogas potencialmente cardio- 
tóxicas. Del mismo modo, es de gran importancia conocer la eficacia del esquema planificado, la existencia o no 
de alternativas terapéuticas con menor potencial cardiotóxico o en caso de tener que suspender el tratamiento, así 
como las consecuencias de la “interrupción transitoria”. En este sentido, el estatus oncológico (estadio del cáncer) 
constituye un elemento central en la toma de decisiones y debe integrarse en toda valoración cardio-oncológica 
basal.

Se recomienda realizar un electrocardiograma (ECG) de 12 derivaciones antes del inicio de tratamiento on-
cológico (indicación clase I, nivel de evidencia C) para evaluar hallazgos compatibles con agrandamiento de cavi-
dades cardíacas, secuelas de infarto de miocardio, hipertrofia ventricular, cardiopatías infiltrativas, (amiloidosis), así 
como trastornos de la conducción, arritmias, alteraciones del segmento ST-T y/o prolongación del intervalo QT. (1)
Ante la presencia de anomalías en el ECG basal, se recomienda derivar al paciente a cardio-oncología (Clase I, nivel 
de evidencia C). 

Para la evaluación del intervalo QT corregido se recomienda el uso de la fórmula de Fridericia (QTcF) ya que pro-
porciona una corrección más precisa del intervalo QT en relación con la frecuencia cardíaca que otras fórmulas de 
corrección. Además, esta fórmula disminuye el error en pacientes con frecuencias cardíacas elevadas, como puede 
ocurrir en esta población debido a múltiples intercurrencias como dolor, fiebre y/o anemia. (8,9) 

4.2. Rol de los biomarcadores
La troponina cardiaca I o T y los péptidos natriuréticos (PN), como el BNP o el NT-proBNP son biomarcadores 

plasmáticos cardíacos que podrían contribuir a la estratificación basal de los pacientes en plan de recibir tratamien-
tos oncológicos potencialmente cardiotóxicos. La determinación previo al inicio permitiría identificar a la población 
de mayor riesgo de desarrollar TCV-RTC y detectar daño miocárdico subclínico durante el tratamiento oncológico. 
(10) En este sentido, el estudio de Cardinale y cols demostró que la elevación basal de troponina se asoció con un 
mayor riesgo de desarrollar disfunción ventricular izquierda. (11)

Se recomienda la determinación basal del PN en pacientes con riesgo alto y muy alto de TCV-RTC (indicación 
clase I, nivel de evidencia C). Si bien puede elevarse en múltiples escenarios, ya que es marcador de congestión/
aumento del estrés parietal miocárdico, y presenta mayor variabilidad intraindividual que la troponina, aporta valor 
diagnóstico, pronóstico y de monitoreo evolutivo ha sido ampliamente reconocida. En el caso particular de los 
pacientes con mieloma múltiple, valores basales elevados de BNP (> 100 pg/ml) o NT-proBNP (>125 pg/ml) au-
mentan 10 veces el riesgo de eventos cardiovasculares durante el tratamiento con inhibidores del proteasoma. (12)

Asimismo, se encuentran en estudio la utilización de otros biomarcadores como la mieloperoxidasa, la proteína 
C reactiva, la interleuquina 6, la galectina-3, los microARN, el supresor soluble de la tumorigenicidad 2, el factor de 
crecimiento placentario y el factor de diferenciación del crecimiento 15. Estos biomarcadores podrían aportar infor-
mación adicional en relación con distintos mecanismos fisiopatológicos de toxicidad asociados a los tratamientos 
antineoplásicos y como posibles marcadores precoces de daño cardiovascular. (13)

Se recomienda la determinación basal de troponina y/o PN en todos los pacientes de alto y muy alto riesgo de 
desarrollar disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC), y realizar mediciones adicio- 
nales a lo largo del tratamiento para establecer el pronóstico y realizar el diagnóstico precoz de DC-RTC (indicación 
clase I, nivel de evidencia C). Para optimizar la interpretación de los resultados, se recomienda utilizar el mismo 
biomarcador y los puntos de corte de valores normales del laboratorio de cada institución. Asimismo, es razonable 
coordinar las determinaciones de seguimiento con los controles oncológicos, a fin de evitar extracciones repetidas 
en intervalos breves y favorecer una estrategia de monitoreo más eficiente.
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4.3. Rol de las imágenes cardiovasculares
Las imágenes cardiovasculares cumplen un papel central en la evaluación basal del paciente oncológico, ya que 

permiten valorar en forma integral la función sistólica y diastólica biventricular, identificar cardiopatía estructural, 
detectar valvulopatías significativas, alteraciones pericárdicas e incluso reconocer enfermedad cardiovascular sub-
clínica. En este contexto, el ecocardiograma transtorácico (ETT) constituye el estudio de primera línea para la valo-
ración cardiovascular inicial, debido a su amplia disponibilidad, su carácter no invasivo y su capacidad para aportar 
información anatómica y funcional de relevancia clínica. El parámetro de mayor valor pronóstico es la fracción de 
eyección del VI (FEVI). Se recomienda su medición mediante el método biplano de Simpson modificado. Es impor-
tante destacar que presenta una variabilidad inter e intraobservador cercana al 10%, además de ser un parámetro 
dependiente de las condiciones de carga y contractilidad. Por lo tanto, en caso de estar disponible, se recomienda 
la medición de la FEVI y los volúmenes ventriculares a través del ecocardiograma tridimensional (3D), cuya varia-
bilidad inter e intra-observador estimada ronda el 3%. (14) En un estudio realizado en 56 pacientes, Paaladinesh y 
cols demostraron que la medición de la FEVI, el volumen telediastólico y el volumen telesistólico mediante ecocar-
diograma 3D sin contraste presentaron una variabilidad intra e inter-observador significativamente menor que con 
otros métodos (Simpson biplano 2D y triplano 2D). (15) 

Además de la FEVI, el SLG representa el acortamiento porcentual de la fibra miocárdica durante el ciclo cardiaco 
y se expresa en como un porcentaje negativo en el VI. Éste se deriva del seguimiento de speckles (rastreo de mar-
cas) y se analiza mediante el post procesamiento de imágenes apicales del ventrículo izquierdo (VI). Normalmente 
varía con la edad, el sexo y las condiciones de carga del VI. Aunque es menos dependiente de las condiciones 
de carga que los métodos tradicionales para valorar la función ventricular. En adultos, un SLG - 16% es anormal, 
considerándose en promedio como valor normal entre -18% y -22% (o más negativo aún dependiendo del equipo 
utilizado). Un SLG de -16% a -18% está dentro de los valores limítrofes. Los valores varían entre los algoritmos de 
post procesamiento de diferentes fabricantes. (16) El análisis de la deformación miocárdica a través del SLG per-
mite la detección temprana de la disfunción subclínica del ventrículo izquierdo (actualmente denominada DVI leve). 

Las mediciones durante el tratamiento quimioterápico deben compararse con el valor basal, utilizando el mis-
mo ecocardiógrafo (marca comercial) y software. En los pacientes con mediciones basales de strain disponibles, 
una reducción porcentual relativa del SLG menor de 8% con respecto al valor basal parece no ser significativa, 
mientras que reducciones mayores del 15 % con respecto al basal son muy probablemente anormales. (17) 

Una FEVI normal no excluye daño/disfunción cardíaca subclínica, y el SLG reducido permite detectar una 
alteración temprana de la función de fibra miocárdica antes de que ocurra una caída en la FEVI. (17-24)

La definición de DC-RTC se basa en los valores y cambios de la FEVI y de la deformación o SLG. Se recomien-
da la medición de la FEVI y del SLG basal en todos los pacientes antes del inicio de un tratamiento oncológico con 
potencial cardiotóxico para estratificar el riesgo de TCV-RTC e identificar a los pacientes de alto y muy alto riesgo. 
(Clase I, nivel de evidencia C). (14-17)

La resonancia magnética cardíaca (RMC) se debe considerar para la evaluación de la FEVI cuando el paciente 
presente una ventana acústica de mala calidad o cuando existan discrepancias entre los valores de FEVI que puedan 
modificar decisiones diagnósticas o terapéuticas (Clase IIa, nivel de evidencia C). (1,14)

Como técnica de imagen de tercera línea para la medición de la FEVI se puede considerar la imagen cardíaca 
nuclear con adquisición de sincronización múltiple (SPECT MUGA), frente a la falta de disponibilidad del ETT o de 
la RMC, mala ventana ultrasónica, presencia de elementos metálicos en el organismo (como expansores mamarios 
o marcapasos no aptos para RMN) (clase IIb, nivel de evidencia C). (1) Pacientes con múltiples estudios de imagen 
y antecedentes de radioterapia tienen mayor exposición total, lo que motiva la preferencia por técnicas libres de 
radiación.

En aquellos pacientes a quienes se realiza una TAC de tórax por motivos relacionados con su enfermedad 
oncológica, se debe considerar una revisión minuciosa del estudio con el objetivo de obtener información sobre el 
estado cardiovascular basal, la presencia de ateromatosis o calcificaciones vasculares parietales y el score de calcio 
coronario, así como identificar masas intracavitarias o signos de infiltración tumoral de estructuras cardíacas o vascu-
lares.(Clase IIa, nivel de evidencia B). (25)
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5. PREVENCIÓN Y MONITOREO DE LAS COMPLICACIONES DURANTE EL 
     TRATAMIENTO. PROTOCOLOS SEGÚN DROGAS

La prevención primaria de la TCV-RTC comprende las estrategias destinadas a evitar o disminuir el desarrollo del 
daño cardiovascular causado por el tratamiento oncológico en pacientes sin enfermedad cardiovascular establecida 
ni toxicidad cardiovascular previa. Debe basarse en un enfoque multidisciplinario (oncólogos, oncohematólogos y 
cardiólogos) y abarcar una estratificación basal del riesgo cardiovascular, modificación de factores de riesgo cardio-
vasculares (FRC) y selección de esquemas con menor riesgo cardiovascular cuando sea oncológicamente posible. (1)

La prevención secundaria se refiere a las intervenciones que se realizan en aquellos pacientes con enfer-
medad cardiovascular previa y/o TCV-RTC establecida con el objetivo de evitar progresión, recurrencia, eventos 
cardiovasculares mayores y suspensión inadecuada del tratamiento oncológico. (2) 

El monitoreo y las estrategias de prevención se deben llevar a cabo mediante un exhaustivo análisis basado 
en una historia clínica completa, que incluya el estudio y la corrección de los factores de riesgo del paciente, un 
examen físico meticuloso, la evaluación de posibles alteraciones en el ECG y los aportes que brindan los biomar-
cadores y las imágenes cardíacas. (3)

Principios generales
El cáncer y la enfermedad cardiovascular comparten factores de riesgo. La identificación y el tratamiento in-

tensivo de estos factores antes, durante y después del tratamiento oncológico deben considerarse parte esencial 
del cuidado cardio-oncológico.

La estratificación de los pacientes según el riesgo que presenten de desarrollar toxicidad va a depender de los 
FRCV, enfermedad cardiovascular preexistente, comorbilidades (por ejemplo: insuficiencia renal), antecedente 
de TCV-RTC, tratamientos oncológicos previos (radioterapia, dosis acumulada de antraciclinas, etc.), tipo y es-
tadio del cáncer y esquema planificado. (Para obtener información de estratificación de riesgo y las recomenda-
ciones remitimos al lector al capítulo 5)

Antes de comenzar el tratamiento potencialmente cardiotóxico se recomienda la corrección de aquellos FRC 
modificables. Adoptar hábitos de vida saludables disminuye la incidencia de toxicidad relacionada con el trata- 
miento oncológico. Ellos incluyen: dieta mediterránea, cese del hábito tabáquico, reducción del consumo de alco-
hol y actividad física adaptada al estado clínico y oncológico del paciente. (4) 

5.1 Métodos de vigilancia en pacientes oncológicos
El ECG basal permite identificar arritmias, trastornos de la conducción, signos de enfermedad cardíaca previa 

y prolongación del QTc. Debe utilizarse el QT corregido por fórmula de Fridericia (QTcF), especialmente en pa-
cientes que recibirán fármacos con potencial de prolongar el intervalo QT.

Los biomarcadores cardíacos (troponina cardíaca y péptidos natriuréticos), son útiles para la detección tem-
prana de disfunción cardíaca relacionada al tratamiento del cáncer (DC-RTC). Si bien se han establecido como 
herramientas útiles para el monitoreo de la DC-RTC, se advierte que no existe un punto de corte unificado entre 
los diferentes métodos de medición, y sus valores difieren debido a la influencia de diferentes factores (edad, 
sexo, función renal, obesidad, FA ,embolia pulmonar, sepsis, anemia y otras comorbilidades). por lo que se 
recomienda utilizar el mismo método durante el seguimiento. (5,6)

Las imágenes cardiacas cumplen un rol fundamental en la evaluación del riesgo inicial y monitoreo durante el 
tratamiento oncológico, siendo además de suma utilidad para el seguimiento de sobrevivientes. Se recomienda 
utilizar la misma técnica de imagen, con una frecuencia de monitoreo determinada por el protocolo establecido. 
Asimismo, deberá realizarse una evaluación adicional en cualquier momento si el paciente recibe tratamiento car-
diotóxico y presenta síntomas cardíacos de novo. 
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El ETT es el método de elección para el diagnóstico de la DC-RTC. No requiere trasladar al paciente, no utiliza 
radiación y es de bajo costo. Se recomienda realizar los estudios seriados con el mismo equipo siempre que sea 
posible y con similares condiciones hemodinámicas, para poder comparar con estudios previos. Si se dispone de 
equipos para analizar parámetros de deformación miocárdica, se debe realizar el mismo, SLG del VI y de la pared 
libre del VD y strain de aurícula izquierda en su fase de reservorio. Durante el seguimiento, utilizar los mismos 
equipos ya que existen diferencias de valores entre las distintas marcas comerciales. (7) Otras técnicas avanzadas 
como la evaluación del índice de trabajo miocárdico se están evaluando en pacientes oncológicos que reciben 
esquemas potencialmente cardiotóxicos.

La RMC debe considerarse cuando el ETT no sea concluyente, exista mala ventana acústica, discrepancia entre 
métodos o necesidad de caracterización tisular, especialmente ante sospecha de miocarditis, infiltración, edema, 
fibrosis o enfermedad pericárdica. La tomografía cardíaca y la ventriculografía radioisotópica quedan reservadas 
para situaciones seleccionada. (7-9)

Para obtener información de métodos complementarios, remitimos al lector al capítulo 4: Estratificación de riesgo 
previo al inicio del tratamiento

5.2 Estrategias de prevención primaria 
Se recomienda el manejo y corrección de los FRCV según las guías de prevención de ECV en la práctica clínica 

antes, durante y después del tratamiento del cáncer (Clase I, nivel de evidencia C) (10)

5.2.1.  Antraciclinas
La cardiotoxicidad inducida por antraciclinas representa el modelo más estudiado de prevención cardiovascu-

lar en cardio-oncología. Su mecanismo está ampliamente descripto (daño miocárdico subclínico hasta disfunción 
ventricular e insuficiencia cardíaca), su toxicidad es dosis dependiente y generalmente el daño es irreversible. La 
detección temprana y el inicio precoz de tratamiento cardioprotector mejoran la probabilidad de recuperación 
funcional. (8-10)

Las estrategias preventivas frente a la cardiotoxicidad incluyen intervenciones destinadas a reducir la ex-
posición miocárdica al fármaco y medidas farmacológicas orientadas a atenuar los mecanismos implicados en 
el daño miocárdico. Entre las estrategias dirigidas a reducir la exposición se incluyen limitar dosis acumulada de 
antraciclinas, utilizar infusiones prolongadas en lugar de administración en bolo, considerar el empleo de formula-
ciones liposomales en pacientes seleccionados y evitar la administración simultánea con terapias anti-HER2. Estas 
medidas han demostrado reducir la incidencia de DC-RTC, especialmente en pacientes de alto o muy alto riesgo 
cardiovascular, sin comprometer la eficacia oncológica. 

El dexrazoxano es una estrategia farmacológica específica con evidencia consistente para la prevención de 
la cardiotoxicidad inducida por antraciclinas en pacientes seleccionados, especialmente en aquellos con alto o 
muy alto riesgo cardiovascular, FEVI reducida o limítrofe, necesidad de continuar antraciclinas pese a exposición 
acumulada elevada o cuando se prevean dosis acumuladas altas (mayor a 250 mg/m2 de doxorubicina). Diversos 
ensayos aleatorizados y el metaanálisis de Macedo y colaboradores, han demostrado que su utilización reduce 
el riesgo de insuficiencia cardíaca clínica y de la FEVI especialmente en pacientes que reciben dosis acumuladas 
elevadas, sin evidencia consistente de compromiso de la eficacia oncológica. (11,12) No obstante, su indicación 
debe individualizarse y consensuar con el equipo oncológico,considerando el tipo tumoral, la intención terapéuti-
ca, la dosis acumulada prevista de antraciclinas, el riesgo cardiovascular basal y la disponibilidad local. El cociente 
de dosis dexrazoxano/doxorrubicina es 10/1.

En relación con el bloqueo neurohormonal, el estudio OVERCOME demostró que la combinación de enalapril 
y carvedilol redujo significativamente la incidencia de deterioro ventricular en pacientes con hemopatías malignas 
tratados con altas dosis de quimioterapia. (13) Posteriormente, el estudio ICOS-ONE comparó dos estrategias de 
prevención con enalapril en pacientes tratados con antraciclinas: una estrategia preventiva universal y otra guiada 
por elevación de troponina. La incidencia de cardiotoxicidad fue baja en ambos grupos, lo que sugiere que una es-
trategia guiada por biomarcadores puede ser una alternativa razonable para seleccionar pacientes que requieren 
intervención precoz, aunque el estudio no demostró superioridad clara de una estrategia sobre la otra. (14) 



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 202650

Los betabloqueantes también han sido ampliamente estudiados. El ensayo CECCY carvedilol no redujo sig-
nificativamente el objetivo primario de caída de la FEVI en mujeres con cáncer de mama HER2 negativo tratadas 
con antraciclinas, aunque se asoció con menor elevación de troponina y menor remodelado ventricular. Estos 
hallazgos sugieren un posible efecto sobre lesión miocárdica subclínica, pero no justifican su uso sistemático en 
pacientes de bajo riesgo. (15)

El estudio Cardiac CARE no demostró beneficio cardioprotector de la combinación de candesartán y carvedilol 
en pacientes tratados con antraciclinas seleccionados por elevación de troponina ultrasensible. Estos resultados 
refuerzan la necesidad de indicar bloqueo neurohormonal de manera individualizada, priorizando pacientes con 
alto o muy alto riesgo cardiovascular, FEVI limítrofe o reducida, enfermedad cardiovascular previa o indicaciones 
cardiovasculares concomitantes. (16)

Las estatinas emergieron recientemente como una alternativa promisoria. El estudio STOP-CA demostró que 
atorvastatina redujo significativamente la incidencia de disminución de la FEVI en pacientes con linfoma trata-
dos con altas dosis de antraciclinas. (17) Sin embargo, el estudio PREVENT incluyó principalmente pacientes con 
cáncer de mama o linfoma, menor dosis acumulada de antraciclinas y bajo riesgo cardiovascular, no demostró 
diferencias significativas en la FEVI medida por resonancia cardíaca a 24 meses. Estos hallazgos sugieren que el 
beneficio de las estatinas podría concentrarse en pacientes con mayor riesgo basal, mayor exposición acumulada 
a antraciclinas o indicación cardiovascular independiente. (18, 19)

Los inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (iSGLT2) han despertado un creciente interés como 
potenciales agentes cardioprotectores, debido a sus efectos sobre la reducción del estrés oxidativo, la fibrosis, la 
inflamación y la disfunción mitocondrial inducidos por las antraciclinas. La evidencia clínica disponible proviene 
principalmente de estudios observacionales y análisis retrospectivos, pero sugieren una reducción de insuficien-
cia cardíaca y eventos cardiovasculares. Todavía no existe evidencia suficiente para recomendar su uso rutinario 
como prevención primaria de cardiotoxicidad inducida por antraciclinas. Estudios prospectivos en curso, en 
EMPACT (empagliflozina en pacientes expuestos a altas dosis acumuladas de antraciclinas) (20), PROTECT 
(dapagliflozina en cáncer de mama tratado con antraciclinas con o sin anti-HER2) (21) y HER2HEART-US 
(carvedilol y/o empagliflozina en pacientes con cáncer de mama HER2 positivo tratados con terapias dirigidas 
anti-HER2) (22) permitirán definir con mayor precisión su rol en cardio-oncología. Una revisión sistemática y 
metaanálisis incluyó 13 estudios con un total de 88.273 pacientes oncológicos y sobrevivientes, la mayoría con 
diabetes tipo 2 y expuestos a terapias potencialmente cardiotóxicas. El análisis mostró que el uso de inhibidores de 
SGLT2 se asoció con una reducción significativa de hospitalizaciones por insuficiencia cardíaca (RR 0.49; IC95% 
0.36–0.66), nuevos diagnósticos de insuficiencia cardíaca (RR 0.29; IC95% 0.10–0.87), mortalidad total (RR 0.45; 
IC95% 0.35–0.59) y fibrilación/flutter auricular (RR 0.38; IC95% 0.26–0.56). En unsubgrupo destacado de pa-
cientes con cáncer de mama tratados con antraciclinas, se observó una reducción del 99% en el riesgo de hospi-
talización por insuficiencia cardíaca (RR 0.0085; IC95% 0.0001–0.2645). Estos hallazgos sugieren un potencial 
efecto cardioprotector diferencial en poblaciones de alto riesgo, aunque requieren confirmación en ensayos clíni-
cos prospectivos. (23)

Otras estrategias farmacológicas, como ivabradina, sacubitril/valsartán, estatinas y trimetazidina, han sido eva- 
luadas o se encuentran actualmente en evaluación como potenciales intervenciones cardioprotectoras en pa-
cientes con cáncer expuestos a antraciclinas y/o terapias anti-HER2. Sin embargo, la evidencia disponible es hete- 
rogénea y, en la mayoría de los casos, proviene de estudios pequeños, ensayos de fase temprana o con resultados 
discordantes. Por lo tanto, su uso no debe recomendarse de manera rutinaria como prevención primaria específica 
de cardiotoxicidad fuera de indicaciones cardiovasculares establecidas o del contexto de investigación clínica.

En el caso de ivabradina, estudios preliminares sugirieron un posible efecto favorable sobre biomarcadores y 
parámetros de deformación miocárdica en pacientes con frecuencia cardíaca elevada tratados con antraciclinas, 
aunque un ensayo aleatorizado, triple ciego y controlado con placebo no demostró reducción significativa de car-
diotoxicidad definida por deterioro del strain longitudinal global. (24)

La asociación sacubitril/valsartán ha sido evaluada en ensayos recientes con resultados ambiguos. El estudio 
SARAH, estudio unicéntrico, mostró reducción de disfunción ventricular subclínica por strain en pacientes con 
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elevación de troponina durante tratamiento con antraciclinas. (25) En contraste, PRADA II no demostró una ate- 
nuación significativa de la caída de la FEVI por resonancia cardíaca en pacientes con cáncer de mama tratadas con 
terapia adyuvante. (26) El estudio MAINSTREAM en curso evaluando sacubitril/valsartán como prevención de 
cardiotoxicidad en cáncer de mama temprano. (27)

Como prevención primaria, en pacientes estratificados en alto y muy alto riesgo, puede considerarse: 
dexrazoxano, IECA, ARAII, carvedilol, antagonistas de receptores mineralocorticoides (Clase IIa, nivel de evidencia 
B), estatinas, iSGLT2, sacubitrilo/valsartan (Clase IIa, nivel de evidencia C). (13-15)

5.2.2 Terapia Anti-Her2
Las terapias dirigidas contra HER2 pueden producir disfunción ventricular izquierda, habitualmente asintomáti-

ca, aunque en algunos casos puede progresar a insuficiencia cardíaca clínica. A diferencia de la cardiotoxicidad por 
antraciclinas, este efecto no suele ser dosis-dependiente y, cuando se detecta en forma precoz, presenta mayor 
probabilidad de reversibilidad con la interrupción temporal del tratamiento oncológico y el inicio del tratamiento 
cardioprotector. (28)

La evidencia de cardioprotección en pacientes tratadas con terapias anti-HER2 proviene principalmente de 
estudios realizados en cáncer de mama HER2 positivo, en especial en contextos de tratamiento secuencial o con-
comitante con antraciclinas.

El estudio PRADA, realizado en pacientes con cáncer de mama que recibieron tratamiento adyuvante, demostró 
que el tratamiento con candesartán atenuó la reducción temprana de la FEVI evaluada por resonancia cardíaca, 
mientras que metoprolol no demostró un efecto significativo sobre este objetivo. Sin embargo, este estudio no 
estuvo dirigido exclusivamente a pacientes tratadas con anti-HER2, por lo que sus resultados deben interpretarse 
dentro del contexto más amplio de la cardioprotección durante el tratamiento sistémico del cáncer de mama. (29)

Por su parte, el estudio MANTICORE mostró que el perindopril y bisoprolol fueron bien tolerados y se asocia-
ron con menor deterioro de la FEVI, aunque el ensayo no alcanzó su objetivo primario de prevención del remode-
lado ventricular. (30) En el ensayo de Guglin y colaboradores, lisinopril y carvedilol no redujeron significativamente 
la cardiotoxicidad en la cohorte global tratada con trastuzumab, pero sí mostraron beneficio en el subgrupo ex-
puesto previamente a antraciclinas. (31)

En pacientes con disfunción ventricular leve preexistente, el estudio SAFE-HEaRt evidenció que la utilización 
de inhibidores del sistema renina-angiotensina y betabloqueantes permitió completar el tratamiento anti-HER2 
en aproximadamente el 90% de los pacientes sin deterioro cardiovascular significativo. (32,33) 

5.2.3. Fluoropirimidinas
Hasta el momento, no existe evidencia suficiente para recomendar en forma sistemática el uso profiláctico de 

nitratos, calcioantagonistas u otros antianginosos antes del primer ciclo en pacientes asintomáticos. 

En el ensayo aleatorizado de Lyhne y colaboradores, una estrategia de evaluación cardiológica previa al tra- 
tamiento y optimización de FRCV redujo los eventos cardiovasculares frente al cuidado estándar (9,5% vs. 15,5%), 
pero no estadísticamente significativa. Estos hallazgos apoyan la estratificación basal y el control intensivo de 
FRCV, pero no justifican por el momento una profilaxis farmacológica rutinaria en pacientes asintomáticos. (34)

 
La identificación de enfermedad coronaria conocida o sospechada, la realización de ECG basal, la educación 

del paciente para la consulta precoz ante la presencia de síntomas (dolor torácico, disnea, palpitaciones o síncope) 
son estrategias de prevención primaria. 

 En pacientes de alto o muy alto riesgo, debe considerarse la evaluación de enfermedad coronaria mediante 
pruebas funcionales o anatómicas, siempre que no retrase de manera inapropiada el tratamiento oncológico.

 En pacientes con antecedentes de vasoespasmo coronario o que desarrollan síntomas isquémicos durante 
la exposición al tratamiento, los nitratos de acción prolongada y los bloqueantes cálcicos han mostrado utilidad 
en estudios observacionales y pequeñas series prospectivas, constituyendo la principal estrategia de prevención 
secundaria en aquellos pacientes en quienes se considera una reexposición al tratamiento. Esta debe reservarse 
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para casos seleccionados, cuando no exista una alternativa oncológica equivalente, y realizarse en un entorno 
monitorizado, con discusión multidisciplinaria y tratamiento antiisquémico profiláctico.

5.2.4. Inhibidores del factor de crecimiento del endotelio vascular
No existe evidencia suficiente para recomendar una profilaxis farmacológica universal en pacientes normo-

tensos que recibirán IVEGF. La prevención primaria debe basarse en la estratificación basal, control intensivo de 
FRC, optimización de la presión arterial antes del inicio, educación para automonitoreo domiciliario y tratamiento 
temprano de la hipertensión inducida por el IVEGF.

5.2.5. Inhibidores de las tirosina quinasas dirigidas contra la proteína BCR – ABL 
La prevención primaria en pacientes tratados con ITK BCR-ABL debe basarse en la evaluación basal del riesgo 

cardiovascular, la elección individualizada del ITK (integrando el riesgo hematológico, presencia de mutaciones de 
resistencia, expectativa de respuesta molecular), el control intensivo de FRCV y el monitoreo estrecho de presión 
arterial, perfil metabólico, QTc y enfermedad vascular. No hay evidencia suficiente para recomendar cardiopro-
tección farmacológica universal ni antiagregación sistemática en prevención primaria; las intervenciones farma-
cológicas deben indicarse según riesgo cardiovascular global, comorbilidades e indicaciones clínicas establecidas.

5.2.6. Inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton 
La prevención primaria cardiovascular durante el tratamiento con ITKB debe basarse en la estratificación basal 

del riesgo, la selección individualizada del ITKB  favoreciendo agentes más selectivos en pacientes de mayor riesgo 
cardiovascular cuando sea oncológicamente posible, el control estricto de PA, la pesquisa activa de FA y  la revisión  
de interacciones farmacológicas y riesgo hemorrágico. No se recomienda cardioprotección farmacológica uni-
versal ni antiagregación o anticoagulación profiláctica en ausencia de indicaciones cardiovasculares establecidas.

5.2.7. Inhibidores del punto del control inmunitario
Hasta el momento no existe evidencia suficiente que respalde una estrategia farmacológica específica para la 

prevención primaria de la miocarditis asociada a inhibidores del punto del control inmunitario (ICI). 

No se recomienda el uso profiláctico de corticoides, inmunosupresores, betabloqueantes, IECA/ARA-II, estati-
nas u otros fármacos con el objetivo específico de prevenir miocarditis en pacientes asintomáticos tratados con ICI.

  Por este motivo, la evaluación basal del riesgo y la vigilancia activa mediante ECG, troponinas y constituye la 
herramienta más efectiva para detectar formas subclínicas de toxicidad cardiovascular.

5.2.8. Terapia de deprivación de andrógenos para el cáncer de próstata 
La evidencia de prevención primaria cardiovascular se basa principalmente en estratificación basal, control in-

tensivo de FRCV, elección individualizada del tipo de ADT y monitoreo cardiometabólico. No se recomienda cardio-
protección farmacológica universal ni antiagregación sistemática en prevención primaria; las intervenciones farma-
cológicas deben indicarse según las guías habituales de prevención cardiovascular y las comorbilidades del paciente. 

5.2.9. Tratamientos endócrinos para el cáncer de mama
La prevención primaria cardiovascular durante los tratamientos endocrinos para cáncer de mama no se basa en 

cardioprotección farmacológica universal. La evaluación basal del riesgo cardiovascular, selección individualizada de la 
hormonoterapia, control intensivo de FRCV, promoción de actividad física, y reevaluación periódica del riesgo cardio-
vascular durante el tratamiento. Las estatinas, antihipertensivos, hipoglucemiantes, antiagregantes o anticoagulantes 
deben indicarse según las guías habituales de prevención cardiovascular y no sólo por la exposición a hormonoterapia.

5.2.10. Tratamientos del mieloma múltiple
La prevención primaria en mieloma múltiple debe centrarse en dos estrategias complementarias: trombo-

profilaxis individualizada según el riesgo trombótico y hemorrágico, especialmente en pacientes tratados con 
inmunomoduladores; y prevención cardiovascular mediante evaluación basal de riesgo  cardiovascular, control 
intensivo de FRCV, monitoreo de la presión arterial y solicitud de métodos complementarios en pacientes selec-
cionados, particularmente aquellos tratados con carfilzomib o con sospecha de amiloidosis cardíaca. No existe 
evidencia suficiente para recomendar cardioprotección farmacológica universal; las intervenciones deben indi- 
carse según riesgo cardiovascular global, comorbilidades e indicaciones clínicas establecidas.
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5.2.11. Tratamiento con inhibidores de la quinasa de crecimiento acelerado de fibrosarcoma y 
de la quinasa regulada por señal extracelular activada por mitógeno (RAF/MEK)
La prevención primaria cardiovascular en pacientes tratados con inhibidores RAF/MEK debe basarse en eva- 

luación basal del riesgo cardiovascular, optimización de FRC, el control estricto de PA, ECG con QTcF y corrección 
de trastornos electrolíticos, revisión de interacciones farmacológicas y vigilancia de la FEVI en pacientes seleccio-
nados o tratados con combinaciones RAF/MEK. No se recomienda cardioprotección farmacológica universal en 
ausencia de indicaciones cardiovasculares establecidas.

5.2.12. Inhibidores de la quinasa del linfoma anaplásico e inhibidores del receptor del factor 
de crecimiento epidérmico
La prevención primaria cardiovascular en pacientes tratados con inhibidores ALK o EGFR debe basarse en 

evaluación basal del riesgo cardiovascular, ECG con QTcF, corrección de alteraciones hidroelectrolíticas, control 
intensivo de FRCV, revisión de interacciones farmacológicas y monitoreo dirigido según el perfil de toxicidad de 
cada fármaco. No se recomienda cardioprotección farmacológica universal en ausencia de indicaciones cardio-
vasculares establecidas.

5.2.13. Terapias con células T con receptores quiméricos de antígenos y linfocitos infiltrantes 
del tumor
La prevención primaria cardiovascular debe centrarse en la evaluación basal del riesgo cardiovascular, la opti-

mización de enfermedad cardiovascular preexistente, el monitoreo estrecho durante el período de riesgo de sín-
drome de liberación de citoquinas y el tratamiento precoz de la inestabilidad hemodinámica. No existe evidencia 
suficiente para recomendar cardioprotectores farmacológicos universales 

5.2.14. Radioterapia
La principal estrategia preventiva frente a la cardiotoxicidad inducida por radioterapia consiste en minimizar 

la exposición cardíaca mediante técnicas modernas de planificación y administración del tratamiento. Entre ellas 
destacan la radioterapia conformacional tridimensional, la radioterapia modulada por intensidad (IMRT), la pro-
tonterapia y las técnicas de inspiración profunda mantenida (Deep Inspiration Breath Hold), que han demostrado 
reducir significativamente la dosis cardíaca media y el riesgo de enfermedad cardiovascular a largo plazo.

Desde el punto de vista farmacológico, no existen estudios específicos que respalden el uso sistemático de 
fármacos cardioprotectores; sin embargo, se recomienda un control agresivo de los FRCV.

5.3. Protocolos de seguimiento según drogas
La evaluación inicial de los pacientes que van a recibir tratamientos contra el cáncer y distintos protocolos de 

seguimiento según las drogas utilizadas se resumen en la Figura central.

5.3.1. Antraciclinas (35-37) 
Los pacientes que van a comenzar su tratamiento con antraciclinas deben ser valorados con un ETT  y deter-

minación de péptido natriurético y / o troponina cardiaca  (Clase I, nivel de evidencia B).

En pacientes de alto y muy alto riesgo debe monitorizarse la función ventricular durante el tratamiento, median-  
te la realización de ETT cada 2 ciclos (Clase I, nivel de evidencia B), considerando su realización ante una dosis 
acumulada mayor a 250 mg/m² de doxorrubicina o utilizando la determinación de biomarcadores antes de cada 
ciclo en pacientes que tengan riesgo moderado (Clase IIa, nivel de evidencia C). Una vez terminado el tratamiento 
oncológico, se recomienda un  ETT  y  determinación de biomarcadores a los 3 meses y a los 12 meses de finalizada 
la quimioterapia con antraciclinas.

En pacientes con riesgo moderado y bajo se recomienda su monitoreo mediante biomarcadores cada 2 ciclos 
en los primeros y cuando reciben dosis elevadas (mayores a 250 mg/m²) en estos últimos. Se puede considerar 
continuar monitorizando durante 3 meses luego de finalizado el tratamiento oncológico con troponina cardiaca y 
péptido natriurético a aquellos pacientes con riesgo bajo que han recibido tratamiento con antraciclinas (Clase IIa, 
nivel de evidencia C). 
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5.3.2. Terapia Anti Her 2  (35-38)
Se recomienda la vigilancia de la función ventricular mediante la realización de ecocardiograma, y si es posible, 

con medición del strain longitudinal global antes de iniciar el tratamiento anti-HER2 y repetirlo cada 3 meses mien-
tras dure el mismo (Clase I, nivel de evidencia B). 

Aquellos pacientes de bajo riesgo que se encuentran asintomáticos durante los primeros monitoreos pueden 
ser valorados con menor frecuencia. Incluso si su enfermedad oncológica está muy avanzada y el paciente no 
presenta síntomas de toxicidad cardiovascular, la vigilancia puede posponerse cada 6 meses (Clase IIa, nivel de 
evidencia C).

Aún queda por definir el uso de biomarcadores para el monitoreo de estas drogas. Podrían dosarse al finalizar 
los ciclos de antraciclinas y antes de comenzar el tratamiento con trastuzumab/pertuzumab y así determinar 
cuáles van a ser los pacientes que tendrán mayor riesgo de desarrollar DC-RTC (Clase I, nivel de evidencia C). 

FIGURA CENTRAL (parte 1 - continua en página siguiente).  Evaluación inicial y protocolos de seguimiento por drogas   



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026 55

Al finalizar el tratamiento, se deberán medir biomarcadores cada 3 meses hasta cumplir el año en pacientes de 
alto y muy alto riesgo y a los 3 y 12 meses en pacientes de bajo y moderado riesgo. 

5.3.3. Fluoropirimidinas (35)
Se recomienda ETT basal para descartar alteraciones de la motilidad parietal y disfunción ventricular (Clase I 

C). En pacientes que tienen alto o muy alto riesgo de presentar DC-RTC, está indicado realizar pruebas funcio- 
nales para descartar enfermedad coronaria previo al inicio del tratamiento. 

La realización de un ECG, la valoración de un perfil lipídico y la determinación de la hemoglobina glicosilada 
(Clase I, nivel de evidencia C). 

Pacientes de alto y muy alto riesgo, se debe considerar la búsqueda de enfermedad coronaria (Clase IIb).

FIGURA CENTRAL (parte 2 - viene de página previa).  Evaluación inicial y protocolos de seguimiento por drogas 
		        potencialmente cardiotóxicas  

ALK: quinasa del linfoma anaplásico; CAR-T: células T con receptores quiméricos de antígenos; EAC: enfermedad arterial coronaria; ECG: electrocardiograma; 
ETT: ecocardiograma transtorácico; FRCV: factores de riesgo para enfermedad cardiovascular; ICI: inhibidores del punto de control inmunitario; ITK BCR-ABL: 
inhibidores de las tirosina quinasas dirigidas contra la proteína BCR-ABL; LIT: linfocitos infiltrantes del tumor; PA: presión arterial; PN: péptidos natriuréticos; 
PT: postratamiento; RCV: riesgo cardiovascular; Tn: troponinas; IVEGF: inhibidores del factor de crecimiento del endotelio vascular.
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5.3.4. Inhibidores del factor de crecimiento del endotelio vascular (35,39,40)
Los pacientes deben ser instruidos sobre cómo controlar la TA en su domicilio durante el primer ciclo, luego de 

cada aumento de dosis y cada 2 o 3 semanas mientras dure el mismo (Clase I, nivel de evidencia C).  Se debe tener 
en cuenta que al suspender o finalizar el tratamiento, la TA cae de manera abrupta, por lo que hay que reducir y/o 
suspender el tratamiento antihipertensivo que se haya instituido. 

Aquellos pacientes en tratamiento con IVEGF deben ser monitorizados además mediante ECG mensual du-
rante los primeros 3 meses y luego cada 3 a 6 meses, debido a que algunos medicamentos de este grupo pueden 
provocar prolongación del intervalo QT, desencadenando arritmias graves (Clase I, nivel de evidencia C). Esto 
puede agravarse ante las alteraciones electrolíticas a las que se encuentran expuestos los pacientes oncológicos, 
quienes pueden sufrir vómitos o diarrea como consecuencia de su tratamiento para el cáncer.

En cuanto a la realización de estudios de imágenes, se recomienda realizar un ecocardiograma basal en aquellos 
pacientes de muy alto riesgo que van a comenzar tratamiento con IVEGF como el bevacizumab y monitorizarse 
cada 3 meses durante el primer año de tratamiento. 

En pacientes de riesgo moderado se sugiere realizar este monitoreo cada 6 y 12 meses. 

5.3.5. Inhibidores de las tirosina quinasas dirigidas contra la proteína BCR – ABL (35, 41)
Su toxicidad está relacionada con los efectos off-target de cada fármaco y el riesgo de desarrollarla. 
Se recomienda una evaluación del riesgo cardiovascular basal en aquellos pacientes que recibirán tratamien-

to con ITK de segunda y tercera generación. En aquellos pacientes en tratamiento con nilotinib o ponatinib, se 
recomienda para su vigilancia una evaluación cada 3 meses durante el primer año y luego cada 6 a 12 meses. Así 
también se recomienda realizar un ecocardiograma basal antes de comenzar el tratamiento con dasatinib (Clase I, 
nivel de evidencia C). El ETT también está indicado en aquellos pacientes que son considerados de alto y muy alto 
riesgo y que van a recibir este tipo de fármacos cuya frecuencia será cada 3 meses durante el primer año (Clase 
IIa, nivel de evidencia C).

Los pacientes que necesiten un tratamiento prolongado, mayor al año, deberán ser monitoreados con eva- 
luación de la función ventricular con el ETT y con una evaluación seriada del índice tobillo – brazo para detectar 
enfermedad vascular periférica subclínica.  

En los pacientes que tienen indicación de nilotinib, además se debe realizar una determinación basal del seg-
mento QT y la misma repetirse a las 2 semanas, a las 4 semanas y luego a las 2 semanas posteriores de cualquier 
aumento de dosis. 

5.3.6. Inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton (35, 42, 43)
El ibrutinib es un inhibidor oral irreversible de la tirosina quinasa de Bruton (IBTK) de primera línea. Se ha aso-

ciado a complicaciones hemorrágicas y arritmias, tales como FA, arritmias ventriculares que no tienen relación con 
la prolongación del intervalo QT e HTA.

Se debe educar a los pacientes para el control domiciliario semanal de la TA durante los primeros 3 meses y 
luego continuarlo en forma mensual, así como en cada visita al consultorio. (Clase I, nivel de evidencia B) 

Se debe realizar en ETT basal y en cualquier momento del tratamiento en el cual presente una FA (Clase I, nivel 
de evidencia C).

Dada la prevalencia de arritmias supraventriculares inducidas por estos fármacos, se recomienda la pesquisa de 
estas mediante control de pulso o ECG en las consultas. (Clase I, nivel de evidencia C).

5.3.7. Inhibidores del punto del control inmunitario (35, 44, 45)
Se recomienda valorar con ECG y dosaje de biomarcadores a cada paciente que va a comenzar la terapia con 

estos fármacos y en pacientes de alto riesgo también está indicada la realización de un ecocardiograma trans-  
torácico. (Clase I B) Debido a la gran variabilidad en la incidencia de miocarditis y disfunción ventricular rela-
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cionadas con los ICI, así como la ausencia de scores de riesgo específicos ampliamente validados con estas 
drogas, se sugiere realizar un ecocardiograma basal a los pacientes en plan de recibir esquemas que incluyan ICI. 
Tener un valor basal facilita el seguimiento ante resultados anormales del ECG, troponinas o ETT durante la 
terapia con ICI. 

Debido al riesgo de desarrollar miocarditis, pueden realizarse determinaciones de troponinas cardíacas en los 
ciclos 2, 3 y 4 de inmunoterapia acompañadas de monitoreo con ECG. Si no hay variaciones, los controles pueden 
realizarse aumentando los intervalos. (Clase IIa, nivel de evidencia B) 

En aquellos pacientes que tengan alto riesgo de desarrollar toxicidad relacionada con el tratamiento del cán- 
cer, es menester una evaluación cada 6 a 12 meses si requieren un tratamiento que exceda el año (Clase I, nivel de 
evidencia C).  Esto mismo puede replicarse en aquellos pacientes que deban continuar su tratamiento más allá de 
los 12 meses, independientemente del riesgo basal que presenten. 

5.3.8. Terapia de deprivación de andrógenos para el cáncer de próstata (35, 46, 47)
Debe realizarse la valoración de score de riesgo inicial mediante sistemas de puntuación SCORE2/SCORE2-OP/ 

SCORE2-LAC de ECV a 10 años en pacientes que van a ser tratados con estos fármacos y repetir esta evaluación 
cada año durante el tiempo que dure la terapia derivadora de andrógenos (Clase I, nivel de evidencia B). 

De igual manera, se recomienda evaluar el segmento QTc basal en pacientes con riesgo de prolongación del QT 
(Clase I, nivel de evidencia B). 

5.3.9. Tratamientos endócrinos para el cáncer de mama (35, 48)
Hasta el 70% de las pacientes con cáncer de mama poseen receptores positivos hormonales. El tratamiento de 

este tipo de tumores aumenta el riesgo de alteraciones del perfil lipídico, síndrome metabólico, enfermedad coro-
naria, insuficiencia cardiaca y episodios tromboembólicos. 

Se recomienda evaluar el riesgo cardiovascular inicial y reevaluar cada año mientras dura el tratamiento (Clase I, 
nivel de evidencia C). 

En aquellas pacientes que tengan riesgo moderado o bajo, se debe reconsiderar esta evaluación cada 5 años a 
fin de una nueva estadificación de ser necesaria.

5.3.10. Tratamientos del mieloma múltiple (35, 49, 52)
Los pacientes con diagnóstico de mieloma múltiple (MM) y factores de riesgo para trombosis venosa profunda, 

que no incluyan TVP previa, deben recibir dosis terapéuticas de heparina de bajo peso molecular (HBPM) durante al 
menos los primeros 6 meses de tratamiento de su enfermedad (Clase I, nivel de evidencia A). 

Quienes hayan tenido previamente una trombosis profunda y tengan diagnóstico de MM, deben recibir dosis 
terapéuticas de HBPM (Clase I, nivel de evidencia B).

Se puede recomendar aspirina como alternativa a la HBPM en los pacientes que no tienen factores de riesgo para 
trombosis venosa profunda, por lo menos durante los primeros 6 meses de tratamiento para el mieloma múltiple 
(Clase IIa, nivel de evidencia B). Aquellos pacientes que tengan factores de riesgo para trombosis venosa profunda, 
pueden comenzar con dosis bajas de anticoagulantes directos (rivaroxabán - apixabán) como alternativa tanto a la 
HBPM como a la aspirina los primeros 6 meses de su tratamiento (Clase IIb, nivel de evidencia C). 

Todos los pacientes que iniciarán el tratamiento del MM deben tener un ETT basal (Clase I, nivel de evidencia  
C). En pacientes de alto y muy alto riesgo, se debe monitorizar con ETT cada 3 ciclos. De igual manera, aquellos 
pacientes que tienen diagnóstico de amiloidosis de cadenas ligeras deben ser monitorizados cada 3 a 6 ciclos con 
ETT. (Clase IIa). 

Los pacientes tratados con inhibidores del proteasoma deberán ser controlados clínicamente en cada visita, me-
diante control de la TA y dosaje de biomarcadores.  (Clase I,  nivel de evidencia C) 
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También se debe considerar controles ambulatorios de la TA durante los primeros 3 meses y el dosaje de 
péptido natriurético tanto basal como antes de cada ciclo durante los primeros 6 ciclos (Clase IIa, nivel de 
evidencia B).

Se debe determinar el péptido natriurético antes de iniciar el tratamiento en pacientes de riesgo alto y muy 
alto, así como dosar troponinas cardiacas cada 3 y 6 meses en pacientes con amiloidosis de cadenas ligeras 
(Clase I, nivel de evidencia B). 

5.3.11. Tratamiento con inhibidores de la quinasa de crecimiento acelerado de fibrosarcoma 
y de la quinasa regulada por señal extracelular activada por mitógeno (RAF/MEK) (35, 53, 54)
Se debe monitorizar la TA en cada visita y educar al paciente sobre el monitoreo domiciliario, en forma semanal 

los primeros 3 meses y luego cada mes (Clase I, nivel de evidencia C). Además, en aquellos pacientes que están 
siendo tratados con cobimetinib – vemurafenib es recomendable realizar un ECG luego de 2 semanas de iniciado 
el tratamiento y posteriormente repetirlo al mes. Este monitoreo se debe continuar cada 3 meses mientras dure el 
mismo. (Clase I, nivel de evidencia C)

Se puede considerar la realización de un ETT para evaluar la FEVI basal antes de comenzar la terapia combina-
da con inhibidores de RAF y MEK (Clase IIb, nivel de evidencia C).

5.3.12. Inhibidores de la quinasa del linfoma anaplásico e inhibidores del receptor del factor 
de crecimiento epidérmico (35, 55, 56)
Se recomienda evaluar el riesgo cardiovascular inicial en todos los pacientes que van a comenzar su trata- 

miento con inhibidores de ALK e inhibidores de EGFR (Clase I, nivel de evidencia C) y realizar una ecografía basal 
(Clase I, nivel de evidencia B). 

Quienes se hallen en tratamiento con brigatinib, crizotinib o lorlatinib deberán controlar en forma ambulatoria 
su TA, mantener controles del perfil lipídico cada 3 y 6 meses y monitoreo con ETT cada 3 meses, todo lo referido 
se debe realizar mientras dure el tratamiento. 

Se debe considerar controlar mediante el ECG la presencia de alteraciones del ritmo cardiaco al mes y luego 
cada 3 a 6 meses de iniciado el tratamiento (Clase IIa, nivel de evidencia C). 

5.3.13. Terapias con células T con receptores quiméricos de antígenos y linfocitos infiltrantes
 del tumor (35, 57)
Se recomienda en la evaluación basal realizar un ECG y el dosaje de biomarcadores. En pacientes que desa- 

rrollen síndrome de liberación de citoquinas se recomienda agregar el ETT a los estudios previos. (Clase I, nivel de 
evidencia C).

5.3.14. Radioterapia (35, 58- 61)
Se recomienda evaluar el riesgo de enfermedad cardiovascular a 10 años a los pacientes que van a recibir 

radioterapia. (Clase I, nivel de evidencia B). 

Se debe considerar la realización de ETT basal cuando el volumen de la RT dirigido incluya el corazón (Clase 
IIa, nivel de evidencia C). Los pacientes que recibieron radioterapia en regiones vasculares (cuello, tórax, región 
pélvica) pueden tener compromiso vascular, por lo que se debe realizar chequeo del compromiso arterial según el 
territorio potencialmente afectado. 
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6. DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO DE LA TOXICIDAD CARDIOVASCULAR AGUDA  
     Y SUBAGUDA

      6.1.  Disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer

La identificación precoz de enfermedades cardiovasculares preexistentes antes del inicio de terapias antineo-
plásicas potencialmente cardiotóxicas constituye un componente esencial de la estratificación basal del riesgo 
cardiovascular en pacientes con cáncer. En este contexto, el ecocardiograma transtorácico (ETT) representa la 
técnica de imagen de primera línea para la evaluación integral de la estructura y función cardíaca, permitiendo 
valorar la función sistólica y diastólica de ambos ventrículos, el tamaño de las cavidades cardíacas, el espesor 
parietal, las alteraciones segmentarias de la motilidad, la presencia y gravedad de valvulopatías, la estimación de 
las presiones pulmonares y la detección de compromiso pericárdico, en las distintas etapas del paciente: antes, 
durante y posterior al tratamiento oncológico.

Se recomienda realizar un ETT basal en todos los pacientes que van a recibir tratamientos con potencial car-
diotóxico. La evaluación debe incluir, de manera sistemática, la medición de la fracción de eyección del ventrículo 
izquierdo (FEVI), preferentemente mediante métodos tridimensionales, cuando estén disponibles. La incorporación 
del análisis de la deformación miocárdica mediante strain longitudinal global (SLG) ha demostrado mejorar la sensibi-
lidad para detectar daño miocárdico subclínico en etapas precoces, incluso antes de evidenciarse una caída significa-
tiva de la FEVI. Esta valoración basal permite establecer un patrón de referencia individual, optimizar la estratificación 
del riesgo de toxicidad cardiovascular y facilitar la toma de decisiones terapéuticas y de seguimiento.

Es importante registrar las condiciones hemodinámicas al momento del estudio, particularmente la frecuencia 
cardíaca y la presión arterial, debido a su influencia sobre los parámetros ecocardiográficos y la posible variabilidad 
en la evaluación de la función ventricular.

La definición de disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer (DC-RTC) se ha modificado 
significativamente en los últimos años y continúa siendo heterogénea entre ensayos clínicos y documentos de 
consenso, lo que dificulta la comparación entre estudios y la determinación precisa de su prevalencia real. (1) Las 
definiciones contemporáneas propuestas por sociedades científicas internacionales incorporan no sólo la reduc-
ción de la FEVI, sino también biomarcadores y parámetros de deformación miocárdica. En términos generales, 
la DC-RTC se define por una disminución absoluta de la FEVI ≥10 puntos porcentuales respecto del valor basal, 
asociada a una FEVI por debajo del límite inferior de normalidad (habitualmente <53%). (2) Los pacientes con 
FEVI basal limítrofe (50–55%) representan una población de mayor vulnerabilidad y requieren una vigilancia clínica 
e imagenológica más estrecha durante el tratamiento.

El rápido desarrollo de nuevas terapias antineoplásicas ha ampliado considerablemente el espectro de agentes 
asociados a toxicidad cardiovascular. (3) Si bien la mayor evidencia clínica continúa correspondiendo a las an-
traciclinas y a las terapias dirigidas contra HER2, como el trastuzumab, múltiples tratamientos modernos pueden 
inducir DC-RTC mediante mecanismos fisiopatológicos diversos. Entre ellos se incluyen los ITK, los inhibidores de 
la vía del factor de crecimiento endotelial vascular (IVEGF), los inhibidores de los puntos de control inmunitario 
(ICI), las terapias celulares avanzadas —como las células T con receptor quimérico para el antígeno, los inhibidores 
del proteasoma (IP) y el trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH), entre otros.

Diversos factores basales se han asociado con un mayor riesgo de desarrollar disfunción ventricular izquierda  
(DVI) durante el tratamiento oncológico. Un valor basal de FEVI entre 50–54%, o particularmente inferior al 50%, 
se relaciona con una probabilidad significativamente mayor de desarrollar insuficiencia cardíaca o deterioro ventri- 
cular durante terapias potencialmente cardiotóxicas, especialmente con antraciclinas y trastuzumab. Asimismo, 
un aumento del volumen telediastólico indexado del ventrículo izquierdo previo al tratamiento se ha asociado 
con una mayor incidencia de eventos cardiovasculares mayores, incluyendo insuficiencia cardíaca y mortalidad 
cardiovascular.
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El seguimiento ecocardiográfico seriado, que comienza con un ecocardiograma basal y debe continuarse 
durante y después del tratamiento, constituye una herramienta clave para la detección temprana de cardiotoxi- 
cidad y la implementación precoz de estrategias cardioprotectoras, con el objetivo de minimizar la progresión del 
daño miocárdico y optimizar la continuidad del tratamiento oncológico.

6.1.1 Incidencia y formas de presentación según las drogas
La incidencia de DC-RTC con las drogas de uso más frecuente se detalla en la Tabla 1.

6.1.1.1. Antraciclinas
La doxorrubicina (adriamicina), daunorrubicina, idarrubicina, epirrubicina y mitoxantrona se encuentran entre 

las drogas quimioterápicas de uso más frecuente en diferentes tipos de tumores sólidos y líquidos (especialmente 
cáncer de mama, patologías oncohematológicas y sarcomas). Constituyen los fármacos mejor caracterizados, 
gracias a la extensa experiencia clínica acumulada a lo largo de los años en su utilización.

Su efecto secundario más frecuente es la DVI sistólica o diastólica, tanto sintomática como asintomática. La 
forma de manifestación de la toxicidad puede ser aguda, subaguda o crónica tardía. (4)

La toxicidad aguda se observa durante el período en el cual se administra el tratamiento (luego de la primera 
dosis o del primer ciclo hasta las 2 semanas posteriores), en la etapa de vigilancia oncológica activa durante la 
cual el paciente es visto frecuentemente por el oncólogo. La mayoría de estos casos suelen ser DVI asintomáti-
ca. La IC clínica en este período ocurre en menos del 1% de los casos. Puede asociarse a la aparición esporádica 
de arritmias, desarrollo de derrame pericárdico, dolor precordial y cambios electrocardiográficos inespecíficos. 

TABLA 1.  Incidencia de disfunción ventricular izquierda asociada a las drogas antineoplásicas de uso más frecuente 
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Cabe destacar que la dosis acumulada es el predictor más robusto de cardiotoxicidad, de forma que el riesgo de 
IC aumenta en forma exponencial a mayor dosis. La IC ocurre hasta en el 30% de los pacientes cuando la dosis de 
doxorrubicina excede el límite de 550 mg/m2. 

La forma subaguda ocurre en el 1,6% al 2,1% de los pacientes, desde las 2 semanas de finalizado el primer ciclo 
hasta el primer año de inicio del tratamiento. Es el momento en que con mayor frecuencia se registra el pico de 
incidencia de IC o de caída asintomática de la FEVI, que varía en relación con la dosis acumulada. En esta etapa, 
los controles oncológicos son más espaciados y no siempre incluyen la evaluación de la FEVI, por lo que puede 
pasar inadvertida en casos asintomáticos u oligosintomáticos. Por ello, resulta fundamental destacar la necesidad 
de realizar una evaluación cardiológica basal y un seguimiento periódico a lo largo del tratamiento oncológico, ya 
que la detección precoz de la disfunción ventricular y su intervención oportuna permiten limitar su progresión. (5) 
El seguimiento de los pacientes bajo tratamiento con antraciclinas, basado en la estratificación basal de riesgo de 
cardiotoxicidad y su control sistemático posterior, permite detectar la mayoría de los casos dentro del primer año 
de terapia, predominantemente en forma de disfunción ventricular izquierda. (6) Esta DVI suele expresarse como 
una miocardiopatía dilatada con deterioro de la FEVI asintomática, en la mayoría de los casos, o sintomática; y en 
ocasiones con disfunción diastólica.

Los casos severos son de mal pronóstico, pudiendo llevar a la IC terminal y/o muerte. En series pequeñas se ha 
referido una mortalidad del 50% a los 2 años desde el comienzo de los síntomas. Otras series describen una inci-
dencia de disfunción ventricular que alcanza el 40% entre los 10 a 15 años posteriores al tratamiento con antraci-
clinas, y en la mitad de estos casos la disfunción es moderada a grave. (7) Clásicamente se consideró irreversible 
y dependiente de la dosis total acumulada de antraciclinas. Sin embargo, muchos de los pacientes clasificados 
dentro del grupo de disfunción tardía representan la evolución avanzada del compromiso ventricular precoz no 
diagnosticado y potencialmente tratable con posibilidad de reversión. (8)

La Tabla 1 muestra la probabilidad de desarrollar DC-RTC por las drogas antineoplásicas de uso más frecuente, en-
tre ellas la inducida por doxorrubicina. Estos datos llevaron a la recomendación de no superar los 400-550 mg/m2 
como dosis total acumulada durante el tiempo de vida. Sin embargo, se ha documentado una considerable varia-  
bilidad en la tolerancia individual a los efectos adversos relacionados con el aumento de la dosis, evidencián-
dose manifestaciones de toxicidad incluso a dosis bajas. (9,10) La epirrubicina o la idarrubicina se asocian a una 
menor incidencia de IC. (11) En forma empírica se han establecido dosis limitantes para cada una de las drogas:  
doxorrubicina 450-550 mg/m2, daunorrubicina 400-550 mg/m2, epirrubicina 650 mg/m2, idarrubicina 150-225 
mg/m2, mitoxantrona 120-140 mg/m2. (4)

6.1.1.2. Anticuerpos monoclonales 
6.1.1.2a Inhibidores del receptor 2 del factor de crecimiento epidérmico humano (anti HER2)
El trastuzumab es un anticuerpo monoclonal utilizado para el tratamiento del cáncer de mama con recep-

tor HER2+ (receptor del factor de crecimiento epidérmico humano positivo), que constituye aproximadamente 
el 20% de las pacientes con esta patología. (12) Su utilización redujo un 33% la mortalidad. La cardiotoxicidad 
asociada al trastuzumab se manifiesta generalmente como una reducción asintomática de la FEVI y, con menor 
frecuencia, con síntomas de insuficiencia cardíaca. Su presentación puede variar según el esquema terapéutico 
empleado. Cuando se utiliza en forma concomitante a las antraciclinas se describen tasas de disfunción ventricu-
lar asintomática del 30% y de IC grave del 4,1%. (13,14) La incidencia más baja se observó en los esquemas sin 
antraciclinas o que separan temporalmente ambas drogas. (15) Un intervalo de tres meses entre la última dosis de 
antraciclinas y el inicio del tratamiento con trastuzumab tuvo una incidencia menor de efectos adversos, similar 
a la de aquéllos que no habían recibido antraciclinas previamente, por lo cual se podría inferir que el trastuzumab 
actuaría como un modulador de la toxicidad de las antraciclinas, al ser administradas en una etapa en la cual los 
miocitos aún se hallan vulnerables, y podría favorecer el agotamiento de los mecanismos compensadores de la 
IC. (4) A diferencia de las antraciclinas, la cardiotoxicidad inducida por el trastuzumab no es dependiente de la 
dosis, no se observan alteraciones estructurales en la biopsia miocárdica y generalmente es reversible. (16,17) El 
mecanismo de los efectos tóxicos se considera relacionado con la interacción del trastuzumab y los receptores 
del factor de crecimiento epidérmico en la superficie del miocardiocito. Esta inhibición interfiere con el crecimien-
to normal, la reparación y la sobrevida del miocito y produce depleción del ATP y disfunción contráctil. El ado- 
trastuzumab emtansine es un anticuerpo monoclonal conjugado anti HER2 que se utiliza en pacientes con cáncer 
de mama refractario metastásico con muy baja tasa de toxicidad cardiovascular. (18)
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 6.1.1.2 b Anticuerpos monoclonales anti-VEGF 
El bevacizumab es un anticuerpo monoclonal cuyo efecto adverso principal es la hipertensión arterial. Con 

el tiempo, el aumento de la poscarga cardíaca conduce a una disfunción ventricular izquierda y un remodelado 
cardíaco negativo, lo que precipita la IC congestiva en estos pacientes. Se ha informado que entre el 2% y el 4% de 
los pacientes tratados con bevacizumab desarrollarán IC. (19)

6.1.1.3. Inhibidores de la vía de señalización del factor de crecimiento endotelial vascular.
Este grupo incluye a los ITK de molécula pequeña, y anticuerpos monoclonales. Estos agentes se utilizan en 

tumores sólidos (por ejemplo: cáncer colorrectal, carcinoma de células renales y cáncer de ovario).

El sunitinib es un ITK de administración vía oral. Se ha descripto que hasta un 18,9% de los pacientes bajo este 
tratamiento desarrollaron DVI y un 6,9% presentaron IC, con mayor frecuencia en pacientes con antecedentes de 
hipertensión y enfermedad coronaria. La mediana del número de ciclos de sunitinib administrados antes de la in-
suficiencia cardíaca congestiva fue de 3. El 41,7% presentaron disfunción persistente de la FEVI tras la interrupción 
del sunitinib y el inicio del tratamiento estándar para la insuficiencia cardíaca, versus el 58,3% que recuperaron el 
valor de la FEVI tras la interrupción del tratamiento. (20)

6.1.1.4. Inhibidores de los puntos de control inmunitario 
Los inhibidores de los puntos de control inmunitario (ICI) han transformado el tratamiento oncológico moder-

no, mejorando significativamente la supervivencia en múltiples neoplasias. Sin embargo, su utilización se asocia 
al desarrollo de eventos adversos inmunomediados cardiovasculares potencialmente graves. La incidencia global 
de toxicidad cardiovascular asociada a los ICI continúa siendo relativamente baja, aunque probablemente subesti-
mada en los estudios iniciales. Datos contemporáneos muestran que la incidencia de eventos cardiovasculares es 
mayor con la terapia combinada respecto de la monoterapia, alcanzando aproximadamente entre el 5 y el 6% en 
esquemas duales frente a 3% en monoterapia. (21,22)

Las manifestaciones cardiovasculares asociadas a los ICI comprenden un amplio espectro clínico que incluye 
miocarditis, insuficiencia cardíaca, arritmias auriculares y ventriculares, enfermedad pericárdica, síndrome coro-
nario agudo, vasculitis y eventos trombóticos. Un meta-análisis reciente demostró que la miocarditis representa 
aproximadamente el 50% de los eventos cardiovasculares graves asociados a los ICI, seguida por fibrilación auri- 
cular e insuficiencia cardíaca aguda. (21,22)

En los últimos años se ha descrito además una forma de disfunción ventricular inducida por ICI no necesa-  
riamente asociada a inflamación miocárdica activa. Esta entidad, denominada disfunción ventricular inducida por 
ICI no inflamatoria, se caracteriza por una reducción de la función sistólica ventricular izquierda y/o derecha en 
ausencia de evidencia clínica, bioquímica o por imágenes de inflamación miocárdica activa, y sin otra etiología pri-
maria que explique completamente el deterioro ventricular. A diferencia de la miocarditis clásica, esta forma suele 
presentarse de manera más tardía, frecuentemente luego de las 24 a 26 semanas de exposición al tratamiento, y 
podría relacionarse con mecanismos de toxicidad metabólica, disfunción microvascular o remodelado miocárdico 
inmunomediado subclínico. (23,24)

6.1.1.4 a. Miocarditis Inducida por ICI
La miocarditis asociada a ICI constituye la complicación cardiovascular inmunomediada más temida debido a 

su elevada morbimortalidad. Aunque su incidencia estimada es relativamente baja (0,3–1%), probablemente se 
encuentre subdiagnosticada debido a la heterogeneidad clínica y a la existencia de formas subclínicas. (21,22)

Debe sospecharse miocarditis inducida por ICI en todo paciente expuesto recientemente a inmunoterapia 
que presente síntomas cardiovasculares nuevos, elevación de troponinas y/o alteraciones electrocardiográficas. 
Las manifestaciones clínicas pueden incluir dolor torácico, disnea, insuficiencia cardíaca aguda, síncope o 
 shock cardiogénico. Las anomalías electrocardiográficas más frecuentes incluyen trastornos de conducción 
auriculoventriculares, extrasistolia ventricular, taquiarritmias auriculares o ventriculares y cambios inespecíficos de 
repolarización. Si bien la mayoría de los casos ocurre dentro de las primeras 12 semanas del inicio del tratamiento, 
se han comunicado presentaciones tardías incluso después de las 20 semanas. (25–27)
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La terapia combinada con ICI se asocia a formas clínicas más graves y peor pronóstico en comparación con 
la monoterapia. Asimismo, la coexistencia de otras toxicidades inmunomediadas, particularmente miositis y sín-
drome miastenia-like, debe aumentar significativamente la sospecha diagnóstica debido a la conocida super-
posición fisiopatológica (“overlap syndrome”), vinculada a elevada mortalidad. (26)

Ante la sospecha clínica, resulta esencial realizar una evaluación cardiovascular urgente que incluya biomar-
cadores, electrocardiograma, ecocardiograma y resonancia magnética cardíaca (RMC), además de descartar 
causas alternativas de lesión miocárdica, particularmente síndrome coronario agudo o miocarditis infecciosa. 
La RMC constituye actualmente la técnica de imagen no invasiva de elección, aunque su sensibilidad puede ser 
limitada en etapas precoces de la enfermedad. (27)

La biopsia endomiocárdica (BEM) continúa siendo el patrón de referencia diagnóstico, permitiendo demostrar 
infiltrado inflamatorio linfocítico y necrosis miocitaria. Sin embargo, debido a la distribución parcheada de las 
lesiones, la BEM puede presentar falsos negativos y su realización debe balancearse frente a los riesgos del 
procedimiento. Por este motivo, las guías recientes proponen criterios diagnósticos integrando datos clínicos,  
biomarcadores, ECG y hallazgos por RMC. En pacientes con alta sospecha clínica y compromiso hemodinámico, el 
inicio del tratamiento inmunosupresor no debe retrasarse esperando confirmación histológica. (25,27)

En los últimos años, el rol de los biomarcadores ha adquirido creciente relevancia en el diagnóstico, estrati-
ficación pronóstica y seguimiento de la miocarditis asociada a ICI. La troponina cardíaca continúa siendo el bio-
marcador central ante la sospecha diagnóstica, ya que su elevación forma parte de los criterios utilizados en las 
guías actuales y se asocia con mayor riesgo de eventos cardiovasculares adversos. Sin embargo, publicaciones 
recientes han demostrado diferencias relevantes entre troponina I cardíaca (cTnI) y troponina T cardíaca (cTnT), 
particularmente en pacientes con toxicidad muscular concomitante. (28–30)

La cTnT puede elevarse de manera más marcada en presencia de miositis o miopatía inmunomediada asocia-
da a ICI, probablemente debido a expresión o reexpresión de isoformas musculares esqueléticas y a la liberación 
secundaria vinculada al daño muscular. Esto puede dificultar la interpretación aislada del biomarcador en pacientes 
con síndrome overlap. En este contexto, la cTnI tendría mayor especificidad para injuria miocárdica, por lo que su 
dosaje puede aportar información adicional cuando existe superposición con miositis, elevación de CPK, debilidad 
muscular, ptosis, diplopía o síntomas compatibles con síndrome miastenia-like. (28,29)

El análisis del International ICI-Myocarditis Registry sobre biomarcadores cardíacos demostró que tanto cTnI 
como cTnT son útiles para el diagnóstico y pronóstico de la miocarditis por ICI, aunque su rendimiento puede variar 
según la presencia de compromiso muscular concomitante. Por ello, en pacientes con sospecha de miocarditis y 
miositis asociada, se recomienda interpretar la troponina junto con CPK, síntomas neuromusculares, ECG, ETT y 
RMC, evitando decisiones basadas exclusivamente en un único biomarcador. (28) Otro estudio reciente demostró 
diferencias clínicas y pronósticas entre pacientes con miocarditis aislada y aquellos con miocarditis asociada a mi-
opatía inmunomediada. Los pacientes con síndrome overlap presentaron valores significativamente más elevados 
de hs-cTnT y CPK, reforzando la importancia de interpretar la troponina T en el contexto clínico adecuado. (31,32) 
La elevación simultánea de biomarcadores cardíacos y del músculo esquelético refleja la activación inmunitaria sis-
témica más amplia que caracteriza a los ICI. Este síndrome de overlap se asocia con presentaciones más graves y 
mayor mortalidad, siendo la insuficiencia respiratoria por miositis de los músculos respiratorios una causa común de 
muerte y que se suma a las complicaciones cardiovasculares. En un estudio, la mortalidad fue mayor cuando todos 
los biomarcadores (CPK, aspartato aminotransferasa, alanina aminotransferasa, lactato deshidrogenasa y troponi-
na cardíaca) estaban elevados, mientras que los pacientes con CPK normal o levemente aumentada tuvieron me-
jores resultados de supervivencia. (59)

La elevación de significado incierto de los niveles de cTnT (menos del doble del límite superior de la norma-  
lidad; es decir, <28 ng/L) es frecuente en personas que reciben ICI y suele ser benigna y autolimitada. La ele-
vación de troponina por sí sola no justifica la interrupción del tratamiento con ICI ni el inicio de la inmunosupresión. 
La decisión sobre la continuación o la interrupción del tratamiento debe ser multidisciplinaria. Dado que este 
escenario podría representar una miocarditis subclínica temprana inducida por ICI, se justifica el monitoreo se-
riado de biomarcadores cardíacos, ecocardiograma y signos y síntomas de enfermedad cardiovascular, con o sin 
tratamiento con ICI. (60)
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Recientemente, se publicó un estudio multicéntrico sobre miocarditis asociada a ICI, que incluyó 
748 pacientes de 17 países. Este confirmó la elevada morbimortalidad de esta entidad, con una inciden-
cia a 30 días del objetivo combinado de eventos graves (arritmias graves, insuficiencia cardíaca, insuficien-
cia respiratoria y muerte relacionada) del 33%, mientras que la mortalidad específica por cardiomiotoxi-  
cidad alcanzó el 13%. El estudio identificó como predictores independientes de peor evolución la presencia de 
timoma activo, síntomas cardiomusculares concomitantes, bajo voltaje del QRS en el ECG, FEVI <50% y eleva-
ciones marcadas de troponina. A partir de estos hallazgos se desarrolló un score pronóstico validado externamente, 
capaz de estratificar el riesgo de complicaciones graves tempranas y potencialmente útil para orientar decisiones 
terapéuticas e intensidad de monitoreo clínico. (33) 

El tratamiento debe iniciarse precozmente con corticoides intravenosos a altas dosis, dado que la instauración 
temprana de inmunosupresión se asocia con menor incidencia de eventos cardiovasculares mayores y reduc-

FIGURA 1.  Algoritmo terapéutico de la miocarditis inducida por ICI. 
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ción de mortalidad. Se recomienda metilprednisolona intravenosa 500–1000 mg/día durante 3–5 días, seguida 
de prednisona oral 1 mg/kg/día (máximo 80 mg/día) en pacientes con respuesta clínica favorable, definida por 
mejoría sintomática, reducción significativa de troponinas y estabilización eléctrica y hemodinámica. Posterior-
mente, el descenso debe realizarse de forma gradual y monitorizada, generalmente reduciendo 5–10 mg/semana 
según evolución clínica, biomarcadores y función ventricular. Se sugiere realizar una evaluación de la FEVI cuando 
se halla reducido a 20 mg/día y continuar con una reducción de 5 mg por semana hasta alcanzar 5 mg/día, para 
luego reducir a 1 mg por semana. (25,27) 

En casos refractarios a corticoides no existe aún un esquema inmunosupresor de segunda línea universal-
mente establecido. Diversos agentes han mostrado resultados favorables en series observacionales y reportes 
de casos, incluyendo micofenolato mofetilo, inmunoglobulina intravenosa, globulina antitimocítica, plasmafére-
sis, abatacept, tocilizumab, alemtuzumab y tofacitinib. En particular, abatacept ha emergido como una estrategia 
prometedora debido a su racional fisiopatológico sobre la vía CTLA-4 y actualmente se encuentra en evaluación 
en estudios prospectivos. Debe evitarse el uso de infliximab en pacientes con insuficiencia cardíaca moderada 
o grave debido al potencial riesgo de deterioro hemodinámico. (25,27) Existen reportes de casos que aportan 
evidencia en miocarditis fulminante por ICI, refractaria a corticoides, en donde la combinación de abatacept (mo- 
dulador selectivo de la coestimulación de linfocitos T CTLA-4) y ruxolitinib (inhibidor de JAK1/2, reduce la seña- 
lización de citocinas proinflamatorias) puede ser una opción de rescate con recuperación significativa de la FEVI 
y resolución del cuadro, lo que sugiere un efecto sinérgico de ambas drogas en casos refractarios. Son necesarios 
más ensayos clínicos para estos escenarios críticos. (61)

En la actualidad se está estudiando una estrategia experimental en pacientes con alto riesgo de toxicidad 
grave, donde se podría considerar la profilaxis con inmunomoduladores (por ejemplo: abatacept, ruxolitinib, 
micofenolato, infliximab) para prevenir recurrencias. (62)

6.1.1.5. Terapias con linfocitos T con receptor quimérico para el antígeno y linfocitos infiltrantes 
      del tumor 

La terapia con linfocitos T con receptor quimérico para el antígeno (CAR-T) puede tener un impacto significa-
tivo a nivel cardíaco. El mecanismo principal es el SLC, una respuesta inflamatoria sistémica que puede ser desen-
cadenada por estas terapias. 

Entre el 10% y el 20% de los pacientes que desarrollan SLC de alto grado después de la terapia CAR-T experi-
mentan disfunción cardíaca. (34) La gravedad de la DC-RTC se correlaciona con la severidad del SLC. 

Por ello, es necesaria una evaluación cardiovascular previa a la terapia y un manejo cuidadoso del SLC, in-
cluyendo el uso de tocilizumab, para mitigar el riesgo de insuficiencia cardíaca y otras complicaciones. También se 
considera importante la vigilancia ecocardiográfica periódica en pacientes con SLC de alto grado.

6.1.1.6. Inhibidores del proteasoma 
Los IP se han convertido en el tratamiento de referencia del mieloma múltiple. El bortezomib se usa predo- 

minantemente como tratamiento de primera línea, mientras que el carfilzomib de segunda generación ha sido 
eficaz en la recaída/refractariedad. El carfilzomib, con sus propiedades de inhibición irreversible del proteasoma, 
se asocia con un aumento en la incidencia de HTA (9%-27%), IC/disfunción sistólica del VI (4%-16%), cardiopatía 
isquémica (1,8%-17,6%) y arritmias (2,4%-7%). El bortezomib también se asocia con toxicidad cardiovascular, pero 
en menor medida que el carfilzomib. (35,36) La evidencia actual indica que la enfermedad cardiovascular pre- 
existente, la edad mayor a 75 años, la obesidad, los esquemas de tratamiento con carfilzomib de 2 veces por 
semana, el uso concomitante de inmunomoduladores, dosis de carfilzomib mayores a 45 mg/m2 y enfermedad 
pulmonar obstructiva crónica, aumentan el riesgo de cardiotoxicidad por carfilzomib. (37)

Los pacientes que reciben tratamiento con carfilzomib deberían ser evaluados con ecocardiograma basal y 
luego cada 3 ciclos.

6.1.2. Insuficiencia cardíaca durante el trasplante de células madre hematopoyéticas
Los eventos de disfunción cardíaca en el contexto del trasplante de se atribuyen a la naturaleza cardiotóxica 
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inherente de los regímenes de acondicionamiento, los altos volúmenes de infusión y el disbalance entre la oferta y 
demanda de oxígeno de múltiples etiologías (anemia, infecciones, etc).

La cardiotoxicidad directa resultante de la exposición previa a quimioterapia combinada con antraciclinas, de 
la radiación mediastínica o de la irradiación corporal total o regional, o regímenes de acondicionamiento basados 
en ciclofosfamida, agrava la situación, predisponiendo a desarrollar eventos adversos cardiovasculares, durante el 
TPH y posterior al mismo. (38)

Dentro de los más comunes que se manifiestan en los primeros 100 días post PTH, encontramos a la fibrilación 
auricular, seguida por IC congestiva reportándose una incidencia de esta última del 2,2%. En este sentido, se ha 
observado que los pacientes con una FEVI inferior al 50% presentan 5,3 veces más probabilidades de sufrir un 
evento cardiovascular en comparación con aquellos con una FEVI superior al 60% (p = 0,02). (30)

Cabe mencionar que la ciclofosfamida postrasplante en dosis altas (>150 mg/kg), estrategia eficaz para la 
prevención de la enfermedad de injerto contra huésped (EICH), se ha asociado con insuficiencia cardíaca secun- 
daria a miocarditis hemorrágica, que a menudo se manifiesta dentro de los 10 días posteriores a la administración 
del fármaco. (39)

En caso de desarrollar IC, el manejo debe realizarse de acuerdo con las recomendaciones establecidas en las 
guías de las sociedades científicas. Existen pocos estudios que aborden las estrategias terapéuticas específicas 
a implementar durante el tratamiento, con el fin de prevenir la toxicidad cardiovascular tanto aguda como tardía. 
La principal estrategia corresponde a la correcta estratificación previa al TPH que incluya ECG, ETT y la determi-
nación de biomarcadores, abordando el control de los FRCV y las patologías CV previas, como el correcto cribado 
de enfermedad coronaria asociada en población seleccionada de alto riesgo cardiovascular.

6.1.3.  Síndrome de tako-tsubo
La coexistencia de una neoplasia con síndrome de tako-tsubo (STT) constituye un escenario clínico de mal 

pronóstico para el paciente. El cáncer, así como algunos tratamientos oncológicos, el estrés asociado al diagnósti-
co y el tratamiento son factores predisponentes.

Según un meta-análisis de reportes de casos publicado en 2021, los tratamientos oncológicos asociados con 
mayor frecuencia son: 5-fluorouracilo (36,5%), capecitabina (9,7%), trastuzumab (9,7%) y los ICI (9,7%). (40)

Clínicamente, se manifiesta con anomalías transitorias en la motilidad regional de la pared cardíaca, nuevos 
cambios en el ECG y elevación de troponina y NT-proBNP. Ante la sospecha diagnóstica, es esencial interrumpir el 
tratamiento oncológico, siempre descartar un síndrome coronario agudo (SCA) y evitar fármacos que prolonguen 
el intervalo QTc. (41)

Una vez superada la fase aguda y alcanzada la estabilidad clínica, la decisión de reiniciar o continuar la terapia 
oncológica debe ser evaluada en forma individualizada en un equipo multidisciplinario. Si se decide continuar con 
el tratamiento, se recomienda realizar un seguimiento estrecho mediante imágenes y biomarcadores.

El STT asociado a los ICI es una presentación poco común que suele manifestarse de manera tardía (entre los 
3 y 8 meses de iniciado el tratamiento). (42,43) Sin embargo, es importante destacar que existe una frecuente 
superposición entre el STT y la miocarditis, por lo que si en la RMC se evidencia inflamación miocárdica junto con 
un patrón de STT, es razonable considerar la administración de metilprednisolona intravenosa. (44)

6.1.4. Seguimiento durante el tratamiento antineoplásico
Se debe obtener una evaluación de la FEVI antes del inicio del tratamiento para completar la estratificación 

basal del paciente y disponer de un valor de referencia que servirá para la comparación con estudios poste- 
riores. Se recomienda que la metodología inicial se utilice durante el seguimiento para facilitar la comparación 
seriada. Es importante que esta valoración (sobre todo en pacientes de alto riesgo) se complemente con una valo-
ración cardiológica clínica inicial, a cargo de un cardiólogo que esté en comunicación con el equipo de oncología/
hematología tratante, para garantizar el diálogo entre especialistas desde el comienzo y consensuar conductas si 
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fuera necesario. En pacientes con una FEVI ≤40% no se recomienda iniciar tratamiento con drogas de alto poten-
cial cardiotóxico. Con una FEVI >40% y <53% se debe evaluar conjuntamente con el oncólogo la posibilidad de un 
esquema alternativo con menor potencial cardiotóxico, reconociendo que se realizará un monitoreo más intensivo. 

Durante el tratamiento oncológico, la selección de la modalidad de monitoreo de la FEVI dependerá de la dis-
ponibilidad, reproducibilidad, costo, tipo de toxicidad y experiencia de cada centro. Se recomienda utilizar siempre 
la misma modalidad y comprender la importancia de comparar la función ventricular mediante el análisis de las 
imágenes grabadas.

En la Figura 2 se esquematiza la frecuencia del monitoreo del tratamiento con potencial impacto miocárdico 
en el paciente asintomático. En las Figuras 3 y 4 se grafica el manejo de los pacientes con disfunción ventricular 
izquierda. (22-44)

La DC-RTC durante la quimioterapia con antraciclinas (Figura 3) puede ser sintomática o asintomática, siendo 
detectada por métodos de imágenes y/o biomarcadores. El diagnóstico de DC-RTC se basa en la presencia de 
síntomas cardiovasculares, compromiso de la función ventricular y/o un incremento de biomarcadores cardíacos. 
Ante la presencia de DC-RTC sintomática moderada o grave, se recomienda suspender el tratamiento con antra- 
ciclinas e iniciar tratamiento farmacológico de acuerdo con las guías vigentes de IC. En los casos de DC-RTC sin-
tomática leve, se recomienda el inicio de tratamiento farmacológico de IC y  la decisión de interrumpir o continuar 
la terapia deberá ser evaluada en forma individualizada por un equipo multidisciplinario, considerando la relación 
riesgo/beneficio, la disponibilidad de alternativas oncológicas y el pronóstico global. En el caso de reiniciar el tra-  
tamiento quimioterápico o no suspenderlo (DC-RTC leve), se requerirá un monitoreo más intensivo cada 1-2 
ciclos. Asimismo, se valorará reducir la dosis de antraciclina, cambiar a la forma liposomal y eventualmente la uti-
lización de dexrazoxano previo a cada ciclo de quimioterapia.

El diagnóstico de DC-RTC asociada con el tratamiento anti-HER2 (Figura 4) se basa en la integración de la 
aparición de nuevos síntomas cardiovasculares sumado a las imágenes y la presencia de biomarcadores positivos. 
Es fundamental iniciar un tratamiento precoz de la DC-RTC sintomática y asintomática siguiendo las recomen-
daciones de la guía de insuficiencia cardíaca. Se recomienda suspender temporalmente el tratamiento con anti- 
cuerpos anti HER2 en presencia de DC-RTC sintomática moderada a grave o DC-RTC asintomática grave (FEVI 
<40%). En pacientes con DC-RTC sintomática leve debe evaluarse en equipo multidisciplinario la interrupción 
o no del tratamiento oncológico. En presencia de DC-RTC moderada asintomática (FEVI 40–49%), la terapia 
dirigida a HER2 debería continuar acompañada del tratamiento para IC con monitoreo frecuente. En pacientes 
con DC-RTC leve asintomática (FEVI ≥50% con reducción significativa nueva en el strain longitudinal sistólico y/o 
aumento de los biomarcadores cardíacos), se recomienda continuar la terapia dirigida a HER2 e iniciar tratamiento 
anti remodelado ventricular.

La Tabla 4 codifica en colores emulando un semáforo como una forma clara de rotular el riesgo inicial del 
paciente para el desarrollo de DC-RTC y de establecer niveles de alerta para la continuidad del tratamiento 
oncológico y el eventual inicio de tratamiento anti remodelado o para la insuficiencia cardiaca en cada paciente. 
(45) Es de destacar que la decisión de la suspensión del tratamiento oncológico potencialmente cardiotóxico 
siempre deberá ser consensuada con los oncólogos tratantes, evaluando cada caso de forma individualizada y en 
el contexto terapéutico correspondiente según se trate de terapia adyuvante o neoadyuvante y la existencia o no 
de alternativas terapéuticas. 

Para los pacientes en situación basal, el color verde implica que puede seguir adelante con el tratamien-
to oncológico propuesto ya que presenta riesgo bajo para el desarrollo de DC-RTC. El color rojo significa que 
el paciente presenta disfunción ventricular basal y contraindicación para recibir tratamiento con potencial  
cardiotóxico; estos pacientes deben recibir tratamiento adecuado para su cardiopatía. Los pacientes en color ama- 
rillo son pacientes con riesgo elevado para desarrollar DC-RTC o bien con disfunción ventricular leve a moderada 
en situación basal. Se aconseja que estos pacientes reciban tratamiento anti remodelado. La posibilidad de iniciar 
un tratamiento oncológico con potencial cardiotóxico deberá ser consensuada con los oncólogos tratantes, como 
ya se ha mencionado.
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FIGURA 2.  Frecuencia del monitoreo del tratamiento con esquemas con potencial impacto miocárdico en paciente
	       asintomático 
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FIGURA 3.  Antraciclinas: manejo de los pacientes con disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer 
	      (DC-RTC)
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FIGURA 4.  Drogas anti HER2: manejo de los pacientes con disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer
	       (DC-RTC)
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TABLA 2.  Recomendaciones para el abordaje de la toxicidad por antraciclinas

CLASE
 

I 

I 

I 

I 

I 

I 

I 

IIa

IIa

IIa

IIb

IIb

IIb

IIb

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

B

C

C

C

C

C

C

B

B

B

C

C

C

C

RECOMENDACIONES 

DC-RTC Sintomática inducida por el tratamiento con  antraciclinas

Se recomienda iniciar el tratamiento de IC para los pacientes que desarrollan DC-RTC sintomática  
durante la quimioterapia con antraciclinas.

Se recomienda la interrupción de la quimioterapia con antraciclinas en los pacientes que desarrollen 
DC-RTC grave sintomática.

Se recomienda la interrupción temporal de la quimioterapia con antraciclinasen los pacientes que 
desarrollen DC-RTC moderada sintomática y un enfoque multidisciplinar con respecto a la decisión 
de reiniciar el tratamiento.

Se recomienda un enfoque multidisciplinario con respecto a interrumpir frente a continuar la  
quimioterapia con antraciclinas en los pacientes que desarrollen DC-RTC sintomática leve.

DC-RTC Asintomática inducida por el tratamiento con  antraciclinas

Se recomienda una interrupción temporal de la quimioterapia con antraciclinas  e inicio del tratamiento 
de IC en los pacientes que desarrollen DC-RTC moderada a grave asintomática (FEVI ≤40%).

Se recomienda un abordaje multidisciplinar en cuanto a la decisión del  momento de reiniciar la 
quimioterapia en todos los pacientes con DC-RTC moderada o grave asintomática (FEVI ≤40%).

Se recomienda continuar la quimioterapia con antraciclinas en los pacientes asintomáticos que 
tengan una FEVI ≥ 50% y hayan desarrollado una caída significativa en el SLG o una elevación de 
troponina o biomarcadores.

Se debe considerar el tratamiento con iSGLT2 en los pacientes asintomáticos con FEVI ≥ 50% que 
hayan desarrollado una caída significativa en el SLG o elevación de la troponina.

Se debe considerar el tratamiento con iSGLT2 en los pacientes  asintomáticos con FEVI 41-49%.

Se debe considerar el tratamiento con iSGLT2, ARM, ARNI y BB en los pacientes asintomáticos con 
FEVI ≤40%.

Se puede considerar el tratamiento con ARM, ARNI y BB en los pacientes asintomáticos con FEVI 
41-49%.

Se puede considerar el tratamiento con iSGLT2 en los pacientes  asintomáticos con FEVI ≥ 50%  
con elevación de biomarcadores.

Estrategias para reanudar la quimioterapia con antraciclinas en los pacientes con DC-RTC

Se puede considerar el uso de antraciclinas liposomales en los pacientes con DC-RTC sintomática 
o asintomática moderada o grave que requieran más quimioterapia con antraciclinas para reducir el 
riesgo de toxicidad cardiovascular adicional.

Se puede considerar el dexrazoxano en los pacientes con DC-RTC asintomática o sintomática 
moderada o grave que requieran más quimioterapia con antraciclinas para reducir el riesgo de 
toxicidad cardiovascular adicional.
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TABLA 3.  Recomendaciones para el abordaje de la toxicidad por inhibidores del HER2 

CLASE
 

l

l

l

I 

I 

I

I

IIa

IIa

IIa

IIa

IIa

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

B

C

C

C

C

C

C

B

B

B

B

C

RECOMENDACIONES 

DC-RTC sintomática inducida por el tratamiento  dirigido a HER2 

Se recomienda el tratamiento de la insuficiencia cardíaca para los pacientes que desarrollen DC-RTC 
sintomática de moderada a grave con FEVI <50% durante el tratamiento dirigido a HER2.

Se recomienda la interrupción temporal del tratamiento dirigido a HER2 en pacientes que desarrollen 
DC-RTC sintomática moderada o grave; la decisión de reanudar el tratamiento debe basarse en un  
enfoque multidisciplinar una vez que ha mejorado la función FEVI y se han resuelto los síntomas.

En los pacientes que desarrollen DC-RTC sintomática leve, se recomienda el tratamiento de IC y un enfoque 
multidisciplinar con respecto a la decisión de continuar o interrumpir el tratamiento dirigido a HER2.

DC-RTC asintomática inducida por el tratamiento dirigido a HER2 

Se recomienda una interrupción temporal de la quimioterapia dirigido a  HER2  e inicio del tratamiento 
de IC en los pacientes que desarrollen DC-RTC asintomática grave.

Se recomienda un abordaje multidisciplinar en cuanto a la decisión del momento de reiniciar el trata- 
miento dirigido a HER2  en los pacientes con DC-RTC grave asintomática .

Se recomienda continuar el tratamiento dirigido a HER2 en los pacientes que desarrollen DC-RTC leve 
(FEVI ≥ 53%) asintomática con una monitorización cardiaca más frecuente.

Se recomienda el tratamiento con iSGLT2 en los pacientes que desarrollen DC-RTC moderada (FEVI 
≥40) asintomática durante el tratamiento dirigido a HER2.

Se debe considerar continuar el tratamiento dirigido a HER2 en los pacientes que desarrollen DC-RTC 
moderada (FEVI 40-52%) asintomática con monitorización cardíaca más frecuente.

Se debe considerar el tratamiento con iSGLT2 en los pacientes asintomáticos tratados con 
terapias dirigidas a HER2 que tengan una FEVI ≥ 50% pero desarrollan una caída significativa  
en el strain longitudinal sistólico del VI.

Se debe considerar el tratamiento con iSGLT2 en los pacientes asintomáticos con FEVI 41-49%

Se debe considerar el tratamiento con iSGLT2, ARM, ARNI y BB en los pacientes asintomáticos con 
FEVI ≤40%.

Se puede considerar el tratamiento con ARM, ARNI y BB en los pacientes asintomáticos con FEVI 41-49%.

Para los pacientes que se encuentran en seguimiento intratratamiento oncológico, el color verde implica que 
el paciente puede continuar con el tratamiento propuesto por no presentar signos o síntomas de DC-RTC, y re-
alizar el monitoreo de la FEVI de forma convencional. Los pacientes que cumplan criterios para color rojo han 
desarrollado DC-RTC y deben suspender el tratamiento oncológico con potencial cardiotóxico. En estos casos 
se intensificará el monitoreo de la FEVI, se instaurará el tratamiento para la disfunción ventricular o la insuficiencia 
cardiaca y se informará al oncólogo tratante para la revaloración del tratamiento oncológico de forma individual 
y multidisciplinaria. Los pacientes en color amarillo presentan caídas en los parámetros de función sistólica y/o 
marcadores bioquímicos de injuria miocárdica positivos. Se aconseja que estos pacientes reciban tratamiento anti 
remodelado con la intención de disminuir la progresión de la disfunción ventricular y que puedan continuar con 
su tratamiento oncológico como estaba planificado. Es de suma importancia alertar al oncólogo tratante de la 
situación del paciente. (46)
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6.1.5. Tratamiento
Ante la ausencia de guías específicas para el tratamiento de la disfunción ventricular e IC en pacientes on-

cológicos, se aplican las mismas recomendaciones utilizadas en otras etiologías, tanto en el contexto agudo como 
en el seguimiento. La disfunción ventricular izquierda inducida por quimioterapia es, en muchos casos, reversible 
con un tratamiento precoz y adecuado, lo que puede permitir la reanudación del tratamiento antineoplásico y 
optimizar el beneficio clínico. Las drogas que habitualmente se usan para el tratamiento de la IC pueden permitir 
la remodelación inversa del VI, la mejoría de la función ventricular izquierda y la desaparición de los síntomas. Son 
escasos los trabajos que incluyeron específicamente pacientes oncológicos. La utilidad de la medicación em-
pleada surge del tratamiento habitual de la IC. Los inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina, (47) 
los antagonistas de los receptores de la angiotensina II, los inhibidores de la neprilisina, las gliflozinas y los betablo-
queantes son utilizados, y se ha referido en algunos estudios no randomizados el beneficio del carvedilol. (48,49) 
Es útil también el empleo de diuréticos y antialdosterónicos. La combinación de sacubitrilo/valsartán es recomen-
dada en las últimas guías de tratamiento de la IC para pacientes con síntomas persistentes a pesar del tratamiento 
óptimo con antagonistas neurohormonales. (50) 

Existen varios estudios que sostienen la hipótesis de que los iSGLT2 pueden reducir el riesgo de insuficiencia 
cardíaca en pacientes que reciben quimioterapia e incluso muestran una menor tasa de mortalidad, si bien no 
significativa. (51-55)

Un párrafo aparte merecen los pacientes con FEVI recuperada luego de haber presentado DC-RTC. Si bien los 
principales ensayos que han estudiado el tema son heterogéneos en cuanto a la definición de este subgrupo de 
pacientes, en ellos no se han incluido pacientes con DC-RTC. El pronóstico de este subgrupo es mejor que el de 
los pacientes que persisten con FEVI reducida, suele recomendarse la continuidad del tratamiento farmacológico 
para la disfunción ventricular de forma indefinida porque la suspensión del tratamiento conlleva el riesgo de un 
nuevo deterioro de la función ventricular. (56,57) Hasta no conocer datos objetivos del comportamiento de los 
pacientes con FEVI recuperada en el ámbito de la DC-RTC, creemos prudente que en este subgrupo el trata-  
miento farmacológico para la disfunción ventricular debe mantenerse en el largo plazo con la intención de man-
tener la función ventricular y evitar nuevos deterioros de la misma. 

TABLA 4.  Tablero esquemático de monitoreo de la función ventricular durante el tratamiento antineoplásicos con drogas 
	     con potencial efecto cardiotóxico 
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En pacientes con insuficiencia cardíaca avanzada, caracterizada por un deterioro grave de la función ventricular 
izquierda y refractaria al tratamiento médico, sin evidencia de recurrencia tumoral, puede considerarse la indi-
cación de un resincronizador y un cardiodesfibrilador implantable, un dispositivo de asistencia ventricular mecáni-
ca o el trasplante cardíaco. La decisión debe realizarse tras la evaluación individual de cada caso, dado que el tra- 
tamiento inmunosupresor posterior al trasplante puede favorecer tanto la recurrencia como la aparición de nuevas 
neoplasias. En este contexto, las guías de trasplante cardíaco mencionan como estándar un período de ≥ 5 años 
de remisión para tumores sólidos antes de la elegibilidad. (58)

Las excepciones para neoplasias de bajo riesgo (ejemplo carcinoma basocelular, cáncer de tiroides diferencia-
do) aparecen en revisiones clínicas que discuten casos aceptados con intervalos más cortos. Los cánceres hema-
tológicos suelen requerir más tiempo por el riesgo de recaída tardía, algo señalado en series de casos y recomen-
daciones de expertos. En pediatría y cardiopatías congénitas, la literatura enfatiza la evaluación caso por caso, 
porque la supervivencia depende tanto de la corrección quirúrgica como de la evolución del cáncer infantil. (59)

6.1.5.a. Recomendaciones para el tratamiento de la DC-RTC y la insuficiencia cardíaca
Teniendo en cuenta la información disponible, se recomienda:

•	 El inicio del tratamiento para la disfunción ventricular asintomática y la insuficiencia cardíaca (inhibidores de la 
enzima convertidora de la angiotensina, antagonistas de los receptores de la angiotensina II, betabloqueantes, 
gliflozinas, valsartán/sacubitrilo, diuréticos y antialdosterónicos) en pacientes con síntomas o disfunción ven-
tricular izquierda asintomáticos (Clase I, Nivel de evidencia A).

•	 El tratamiento con resincronizador y/o cardiodesfibrilador implantable, de acuerdo con las recomendaciones 
del Consenso de la Sociedad Argentina de Cardiología, para pacientes con expectativa de vida superior a un 
año (Clase IIa, Nivel de evidencia C).

•	 El trasplante cardíaco en pacientes con insuficiencia cardíaca refractaria al tratamiento farmacológico y de-
terioro grave de la función sistólica ventricular izquierda y sin evidencias de recurrencia de cáncer luego de 5 
años de finalizado el tratamiento antineoplásico (Clase IIa, Nivel de evidencia C).
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6.2 Enfermedad coronaria

Los pacientes con cáncer presentan una alta prevalencia de enfermedad coronaria (EC) (1) debido en parte a 
la coexistencia de múltiples factores de riesgo compartidos, como dieta inadecuada, sedentarismo, tabaquismo, 
consumo de alcohol y un estado inflamatorio crónico sostenido. (2) Además, aquellos que se encuentran bajo tra- 
tamiento oncológico activo muestran un riesgo significativamente mayor de isquemia miocárdica en comparación 
con la población general. La prevalencia de síndrome coronario agudo (SCA) en esta población varía entre el 
3% y el 16%, siendo la presentación sin elevación del ST la más frecuente. (3) Esta compleja situación plantea 
tres grandes desafíos escalonados: la interpretación diagnóstica, la decisión terapéutica y finalmente la estrategia 
antiagregante.

Los pacientes con cáncer pueden presentar infarto de miocardio con o sin enfermedad coronaria obstructiva, 
atribuible a mecanismos como ruptura de placa, vasoespasmo, disfunción microvascular, disbalance oferta-deman-
da o disección coronaria espontánea, al igual que la población sin cáncer. (5) Los mecanismos fisiopatológicos pro-  
pios de la progresión tumoral incrementan el riesgo cardiovascular a través de la liberación de metabolitos y citoqui-
nas, la activación neurohormonal y la consiguiente disfunción endotelial. (6,7) A su vez, múltiples terapias oncológi-
cas contribuyen al daño vascular mediante inflamación, vasoespasmo, disfunción endotelial, formación de placa 
aterosclerótica y alteraciones en la regulación hemostática. (8) El cisplatino y los inhibidores de los puntos de control 
inmunitario (ICI) se han asociado con un aumento del riesgo de eventos trombóticos arteriales. (9–11) El vasoespasmo 
coronario epicárdico se ha vinculado particularmente al uso de fluoropirimidinas como el 5-fluorouracilo (5-FU) y la 
capecitabina, el cisplatino, los taxanos, los inhibidores de tirosina quinasa (ITK), los inhibidores del proteasoma (IP) y 
la radioterapia. (12,13) La disfunción microvascular coronaria, por su parte, se ha relacionado con inhibidores del factor 
de crecimiento endotelial vascular (IVEGF) como el bevacizumab, ITK como el sunitinib y ponatinib y otros agentes 
con efectos adversos sobre el endotelio vascular. (14–18) El disbalance entre la oferta y la demanda de oxígeno en el 
miocardio (infarto tipo 2) es frecuente en pacientes oncológicos, se asocia a condiciones como anemia, hipotensión o 
arritmias, (19) y se ha vinculado con un peor pronóstico en comparación con el infarto tipo 1 (Figura 1). (20)

FIGURA 1. 
Fisiopatología 
de la isquemia 
miocárdica en 
pacientes en
tratamiento 
oncológico 
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El diagnóstico de isquemia miocárdica en pacientes oncológicos bajo tratamiento plantea un escenario com-
plejo en el contexto de la ausencia de síntomas claros y de la posibilidad de la elevación de biomarcadores como 
la troponina T ultrasensible (TnT-US) por daño directo (injuria miocárdica). (21) Los síntomas atípicos de isquemia 
en pacientes con cáncer pueden confundirse con dolor de origen neuropático o relacionado con procedimientos 
invasivos que dificultan el diagnóstico. (22) La interpretación clínica de un evento isquémico agudo se rige por 
las guías de práctica clínica vigentes que han demostrado ser seguras y eficaces en múltiples trabajos y bases de 
datos. (23-25) Es importante destacar que la utilidad pronóstica de la troponina en pacientes con cáncer sigue 
siendo objeto de estudio y no existe consenso absoluto sobre los puntos de corte óptimos para su interpretación 
clínica. (26) Esto genera un incremento de hospitalizaciones con mayor número de estudios por paciente para 
definir el cuadro clínico comparado con la población sin cáncer, ya que los pacientes oncológicos pueden pre-
sentar elevación de troponinas por otras causas distintas al SCA. Cabe remarcar que la presentación más común 
en pacientes bajo tratamiento oncológico es el SCA sin elevación del segmento ST, por lo que la utilidad de las 
imágenes (ecocardiograma Doppler color) cobra un rol preponderante en la toma de decisiones, a diferencia de 
otras poblaciones. (27) 

La sospecha de isquemia miocárdica fuera del contexto del SCA en pacientes con cáncer activo se estudia con 
las mismas herramientas utilizadas en aquellos pacientes sin patología oncológica. Si la isquemia miocárdica tiene 
alta relación con el tratamiento, la conducta inicial será la suspensión del fármaco, evaluación y tratamiento de la 
isquemia. (28)

6.2.1. Tratamiento del SCA en pacientes con cáncer 
El tratamiento del SCA en pacientes con cáncer requiere un enfoque individualizado y multidisciplinario. En 

casos de IAM con elevación del segmento ST (IAMCEST), el tratamiento debe ser equivalente al de la población 
general. (29) A pesar de su beneficio, la estrategia invasiva está infrautilizada en pacientes oncológicos: la inter-
vención coronaria percutánea (ICP) se indica sólo en el 54 al 70% frente al 82% en pacientes sin cáncer, y con 
mayor demora en el tiempo puerta-balón. (30)

Para el IAM sin elevación del segmento ST (IAMSEST) la decisión entre tratamiento invasivo (intervención 
coronaria percutánea) o médico se debe basar en la evaluación del estadio oncológico, la expectativa de vida y el 
riesgo clínico. (31)

En pacientes con IAMSEST, estables, con expectativa 
de vida <6 meses o alto riesgo hemorrágico (metástasis, 
trombocitopenia), se puede considerar una estrategia 
conservadora. (30)

Se recomienda el acceso radial para reducir las compli-
caciones vasculares y el implante de stents farmacológicos 
de tercera generación con el apoyo de imágenes intraco- 
ronarias (IVUS, OCT, FFR) para poder disminuir el tiempo 
de doble terapia antiagregante de ser necesario. (29,32)

La evidencia en relación al uso de antiagregantes y 
trombocitopenia es escasa. Se deben considerar los um-
brales plaquetarios recomendados:

•	 Aspirina es segura si las plaquetas (PLT) son  
    ≥10 000/μl.
•	 Doble antiagregación plaquetaria con clopidogrel   
     si las plaquetas son ≥30 000/μl. 
•	 Transfusión si las PLT son <10 000/μl o con  
     sangrado.
•	 Evitar ticagrelor, prasugrel o inhibidores IIb–IIIa  
     si las PLT son <50 000/μl. (33, 34)

FIGURA 2.  Manejo de doble antiagregación y  
anticoagulación en contexto de trombocitopenia 
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En cuanto a la elección del antiplaquetario, hay escasa evidencia para el uso de ticagrelor o prasugrel, por lo 
que se suele recomendar el uso de clopidogrel. Se sugiere realizar un esquema abreviado de doble antiagregación 
plaquetaria de 6 meses en pacientes de alto riesgo isquémico y abreviarlo aún más a 1-3 meses en pacientes con 
cáncer activo con alto riesgo hemorrágico. (35)

6.2.2 Tratamiento de la isquemia miocárdica con angioplastia fuera del síndrome coronario
La decisión de la IPC en pacientes con isquemia documentada oligosintomática requiere un análisis individual 

de cada caso debido al alto porcentaje de falsos positivos y mecanismos de isquemia no obstructiva que pre-
sentan estos pacientes. (36-37) Si el monto isquémico es de moderado a alto riesgo y no existen medidas clínicas 
para mejorar la oferta de oxígeno miocárdico, se procederá con la angiografía coronaria y tratamiento con stents 
liberadores de drogas de tercera generación, a fin de reducir los plazos de terapia antiagregante. (38) En cuanto a 
la selección de tienopiridina en pacientes a los que se les realiza una angioplastia programada, es decir, fuera de un 
evento agudo, la doble antiagregación plaquetaria (DAP) sugerida es aspirina y clopidogrel en lugar de ticagrelor/
prasugrel, que implican mayor riesgo de sangrado y carecen de validación en oncología. Solo en casos selecciona-
dos (por ejemplo, trombosis de stent bajo clopidogrel), podría considerarse su uso con evaluación individualizada. 
(31)

6.2.3. Consideraciones perioperatorias y sangrado
Si se requiere cirugía urgente, se recomienda interrumpir los antiagregantes como en la población general.
El sangrado es frecuente en esta población y puede empeorar la evolución del SCA. La estrategia de tratamiento 

y la caracterización es similar a la población no oncológica. (39) En eventos menores (hematomas), se puede conti- 
nuar con la DAP. En sangrado moderado/severo, se debe suspender y considerar la monoterapia con clopidogrel. (40)

FIGURA 3.  Esquema de manejo ante la sospecha de síndrome coronario agudo (SCA) 
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6.2.4. Reinicio del tratamiento oncológico
Luego de un SCA, debe revisarse el esquema oncológico. De ser posible, se recomienda interrumpir agentes 

con riesgo de trombosis o infarto. Si no hay alternativas efectivas, la decisión de reiniciar estos fármacos debe 
ser evaluada por un equipo multidisciplinario, que incluya la opinión/decisión del paciente plenamente informado. 

Se puede retomar el tratamiento oncológico a las 4 semanas de completada la revascularización con fármacos 
en los que el infarto no sea una de sus complicaciones (cuando sea necesario), cuando el paciente esté clínica-
mente estable y sin complicaciones. Se debe considerar la interacción farmacológica entre el tratamiento on-
cológico y el antiisquémico, sobre todo a nivel de citocromo P450, a fin de garantizar la mejor concentración en 
biofase de todos los fármacos sin perjuicio de ninguna de las estrategias (Tabla 1). (31) 

METABOLISMO PRINCIPAL

Hidrólisis a salicilato → conjugación (glucurónidos/glicina)

Profármaco → metabolito activo vía CYP

Profármaco (esterasas) → activación CYP

Activo; metabolito activo

Hepático

Hepático

Hepático

No hepático significativo

Profármaco → esterasas → enalaprilato

Profármaco → esterasas → ramiprilato

Profármaco (esterasas) + glucuronidación

Oxidación a metabolito activo E-3174

Metabolismo mínimo

Profármaco → hidrolizado a candesartán

Profármaco → hidrolizado (CMBL/esterasas)

Hepático

Hepático

Hepático

Hepático (parcial)

Mínimo CYP

Glucuronidación (UGT1A1/1A3)

UGT2B7 (acil-glucurónido); AKR a metabolito activo

UGT1A9 (glucuronidación)

Sacubitril esterasas → LBQ657; valsartán con mínimo CYP

Hepático

Hepático (múltiples metabolitos)

CYP(S) 

No CYP relevante

CYP2C19 (crítico), 3A4, 2B6, 1A2

3A/3A5 y 2B6 (principal); menos 2C9/2C19

CYP3A4 (principal) / 3A5

CYP2D6 (principal)

CYP2D6, 2C9 (± 3A4, 2C19, 1A2)

CYP2D6, 1A2, 2C19

No CYP relevante

No CYP relevante

No CYP relevante

No CYP relevante

CYP2C9 (principal), 3A4

No CYP relevante

No CYP relevante

No CYP relevante

CYP3A4

CYP3A4

CYP2C9

CYP2C9 (≈10%)

No CYP relevante

No CYP relevante

No CYP relevante

No CYP relevante

No CYP relevante

CYP3A4 (principal)

inhibe CYP2C8 y CYP3A4/5 in vitro; 
sustrato hepático

FÁRMACO / CLASE 

Aspirina

Clopidogrel (tienopiridina)

Prasugrel (tienopiridina)

Ticagrelor (no tienopiridina)

BETABLOQUEANTES 

Metoprolol

Carvedilol

Propranolol

Atenolol

IECA 

Enalapril

Ramipril

Fosinopril

ARA-II 

Losartán

Valsartán

Candesartán cilexetil

Olmesartán medoxomil

ESTATINAS

Atorvastatina

Simvastatina / Lovastatina

Fluvastatina

Rosuvastatina

Pravastatina

Ezetimibe

Ácido bempedoico

Dapagliflozina (SGLT2)

Sacubitril/valsartán (Entresto)

ANTIALDOSTERÓNICOS

Eplerenona

Espironolactona

TABLA 1.  Fármacos que se utilizan en un síndrome coronario agudo y que se metabolizan a nivel del citocromo p450



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 202686

RECOMENDACIONES

Se recomienda una estrategia invasiva en los pacientes oncológicos que presen-
ten IAMCEST o SCASEST de alto riesgo con una expectativa de vida ≥ a 6 meses. 

Se recomienda la utilización de imagen intracoronaria (IVUS, OCT, FFR) para  
objetivas correcta expansión.

Se recomienda una interrupción del tratamiento oncológico cuando exista la  
sospecha de que la terapia del cáncer es una causa contribuyente del evento  
coronario.

Se debe suspender la administración de 5-fluorouracilo ante síntomas durante la 
infusión, iniciar tratamiento con nitritos intravenosos y bloqueantes cálcicos por 
vía oral e internación en cuidados intensivos.

Se debe considerar una estrategia conservadora no invasiva en los pacientes con 
una esperanza de vida < 6 meses y/o riesgo muy alto de sangrado que presenten 
SCASEST.

Se debe considerar el tratamiento médico con betabloqueantes, estatinas y 
aspirina en pacientes oncológicos con sospecha de SCASEST con plaquetas 
> 10.000.

Se debe considerar en SCA tratados con ICP una DAP abreviada (1-3 meses) en 
pacientes con cáncer activo con muy alto riesgo hemorrágico. 

Se puede considerar el tratamiento con ticagrelor o prasugrel en los pacientes  
oncológicos con riesgo de sangrado no muy alto y riesgo trombótico excesivo  
que estén siendo tratados con ICP por SCA.

En los pacientes oncológicos con trombocitopenia y SCA, no se recomienda el 
tratamiento con aspirina si las plaquetas son < 10000/μl.

En los pacientes oncológicos con trombocitopenia y SCA, no se recomienda el 
tratamiento con clopidogrel si las plaquetas son <  30000/μl.

En los pacientes oncológicos con trombocitopenia y SCA, no se recomienda el 
tratamiento con prasugrel o ticagrelor si las plaquetas son < 50000/μl.
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FIGURA CENTRAL.  Enfermedad coronaria en pacientes oncológicos. 
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6.3. Valvulopatías

Existen cuatro mecanismos principales por los cuales un paciente con cáncer desarrolla o empeora una enfer-
medad valvular:

6.3.1. Valvulopatía inducida por radiación: la radioterapia en el tórax, principalmente la utilizada para el trata- 
miento del linfoma de Hodgkin o el cáncer de mama izquierda, puede causar fibrosis y calcificación valvular. La 
enfermedad valvular inducida por radiación es un proceso degenerativo que comienza con la retracción de las 
válvulas, lo que genera en primera instancia regurgitación valvular, pero en una etapa posterior, cuando el en-
grosamiento y la calcificación predominan, puede generar estenosis. La regurgitación valvular es más común que 
la estenosis, siendo más frecuente la afectación de las cavidades izquierdas en comparación con las derechas, y 
dentro de éstas, la válvula aórtica por encima de la mitral. (3-4) El daño de la válvula aórtica se caracteriza por en-
grosamiento difuso, calcificación y fibrosis que puede afectar no solo a las valvas, sino también al anillo, a la aorta 
torácica proximal y la fibrosa mitro-aórtica (FMA). Esto último es de gran importancia ya que el engrosamiento 
de la FMA es un marcador de mal pronóstico quirúrgico. (3) Cuando la radioterapia compromete la válvula mitral, 
generalmente afecta el anillo y la región media y basal de las valvas, respetando los bordes libres y las comisuras. 
Esta característica particular, la diferencia de la enfermedad mitral reumática que habitualmente afecta las 
comisuras y provoca engrosamiento de los bordes de coaptación valvar. Los factores de riesgo para el desarro-  
llo de disfunción cardiovascular radioinducida incluyen: dosis de radiación (≥30 Gy), tiempo desde la terapia, fac-
tores de riesgo cardiovasculares previos y la radioterapia asociada con la administración de antraciclinas. (6-7)

El periodo de latencia hasta la aparición de la valvulopatía puede extenderse a 10 o 20 años luego del trata- 
miento, por lo cual hoy estamos detectando pacientes que fueron tratados con técnicas que ya no se utilizan 
como la cobaltoterapia entre otras. En la actualidad, las mejoras en la planificación y dosificación de la radioterapia 
(dosis inferiores a 30 Gy), utilizando técnicas de mayor precisión, han permitido una reducción de la prevalencia de 
enfermedad valvular asociada a radioterapia a 1,4% a los 30 años. (4,6) 

6.3.2. Valvulopatía secundaria a quimioterapia: la disfunción y la dilatación ventricular que pueden inducir  
algunas drogas (antraciclinas, trastuzumab y otros) provocan tironeamiento de las cuerdas tendinosas e  
hipoquinesia parietal que impide la correcta coaptación de las válvulas lo que genera una regurgitación de tipo  
secundaria, ya que no generan un daño directo sobre la válvula. Frecuentemente, este tipo de regurgitación mitral 
o tricuspídea es reversible al iniciar la terapia antiremodelado. 

Algunos estudios recientes sugieren que el tratamiento quimioterápico con antraciclinas podría afectar directa-
mente al aparato valvular, provocando fibrosis y disfunción directa del músculo papilar, con el consiguiente desa- 
rrollo de insuficiencia mitral. (7) 

6.3.3. Valvulopatía por endocarditis trombótica no bacteriana: también conocida como endocarditis marán-
tica, se debe al estado de hipercoagulabilidad provocado por el cáncer. Para obtener más información sobre este 
apartado remitimos al lector al capítulo correspondiente de endocarditis y cáncer.

6.3.4. Valvulopatía carcinoide: es una de las complicaciones más graves y específicas del síndrome carcinoide. 
Ocurre en aproximadamente del 20 al 50% de los pacientes con síntomas sistémicos, y es un marcador tardío y 
de mal pronóstico. Se debe a la producción de sustancias vasoactivas (serotonina) por parte de tumores del tubo 
digestivo que provocan metástasis hepáticas. La serotonina liberada por dichas metástasis estimula los receptores 
de la 5-hidroxitriptamina en los fibroblastos, provocando el depósito de placas de tejido fibroso blanquecino en el 
endocardio del corazón derecho. La monoaminooxidasa presente en los pulmones metaboliza la serotonina antes 
que llegue a las cavidades izquierdas, por ello el compromiso valvular izquierdo es infrecuente y se produce sólo por 
la presencia de un foramen oval permeable o de tumores neuroendocrinos pulmonares.
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Las placas fibrosas pueden comprometer el endocardio de las aurículas y de los ventrículos provocando arrit-  
mias, y en las válvulas tricúspide y pulmonar generan fibrosis, tanto de las valvas como del aparato subvalvular, dan-
do origen a regurgitación valvular grave.

El NT-proBNP es un marcador sensible para detectar la presencia y gravedad del compromiso cardiaco. Se 
debe medir en todos los pacientes con 5-hidroxiindolacético (5-HIAA) (producto del metabolismo de la serotoni-
na) elevado, utilizando un nivel de corte de 235-260 pg/ml para sospechar el compromiso cardiaco. Una secreción 
urinaria de 5-HIAA ≥50 umol también es compatible con el diagnóstico de compromiso cardíaco. (8) 

La clínica y el ecocardiograma doppler color son claves para el diagnóstico y definición de la valvulopatía. La 
resonancia magnética es de gran utilidad complementaria.

El tratamiento debe abordar el control del tumor y de la insuficiencia cardíaca. Se indican diuréticos para la con-
gestión y análogos de la somatostatina (octreotide y lanreotide) para reducir la serotonina plasmática y evitar que 
la fibrosis progrese. Si el paciente tiene una expectativa de vida razonable (>12 meses) y la valvulopatía es grave, se 
indica el recambio valvular. La mortalidad quirúrgica es del 11% a 1 mes, 31% a 12 meses y 56% a 24 meses. (9) 

Existe controversia sobre el tipo de prótesis, pero dado el compromiso hepático y para evitar el riesgo de hemo- 
rragia se prefieren las prótesis biológicas, a pesar del riesgo de que la fibrosis carcinoide pueda comprometerlas. (10) 

El reemplazo transcatéter de ambas válvulas es posible en un procedimiento aislado o simultáneo, proporcio-
nando una terapia efectiva para pacientes con alto riesgo quirúrgico. (11-13) Cualquier intervención, cardíaca o no, 
requiere una infusión continua de octreótido endovenoso para prevenir una crisis carcinoide intraoperatoria, que 
puede ser fatal. (14) 

La existencia previa o la detección al inicio del tratamiento oncológico de una valvulopatía grave es un factor 
de alto riesgo, sobre todo cuando se indican antraciclinas, terapias dirigidas a HER2 o inhibidores BRAF MEK. En 
el caso de otros tratamientos que requieran la infusión de alto volumen (por ejemplo platinos), la droga puede no 
tener efecto directo, pero la sobrecarga puede llevar al desarrollo de IC. 

El envejecimiento de la población y la mejora en la supervivencia oncológica han llevado a que una proporción 
creciente de pacientes presenten concomitantemente estenosis aórtica grave y cáncer. La toma de decisiones 
debe basarse en las indicaciones establecidas por las guías actuales de práctica clínica para la población general, 
considerando además el pronóstico oncológico y las preferencias del paciente, con el objetivo de ofrecer un en-
foque individualizado y seguro. Para citar un ejemplo, es válido destacar el peor pronóstico que tienen aquellos 
pacientes oncológicos con estenosis aórtica grave con indicación de intervención que no son tratados, particular-
mente cuando el estatus oncológico es favorable. (15,16)

La cirugía cardíaca representa un desafío en pacientes con cáncer debido a la presencia de comorbilidades aso-
ciadas, fragilidad, citopenias, fibrosis mediastínica secundaria a radioterapia previa, dificultades en la cicatrización y 
la necesidad de iniciar con urgencia tratamientos oncológicos como cirugía, quimioterapia o terapias dirigidas que 
pueden afectar aún más la recuperación. Dadas las posibles complicaciones asociadas a la quimioterapia, como 
trombocitopenia, trastornos de la coagulación, inmunosupresión y mayor susceptibilidad a infecciones, deben con-
siderarse estrategias terapéuticas que no requieran anticoagulación o antiagregación prolongadas, por lo que de-
bería evitarse el implante de válvulas mecánicas. 

Si el paciente presenta alto riesgo quirúrgico debido al cáncer u otras condiciones biológicas, se deben con-
siderar procedimientos menos invasivos como el implante transcatéter de válvula aórtica (TAVI), la valvuloplastia 
aórtica con balón como tratamiento paliativo, o  cuando esté justificado, la reparación percutánea borde con borde 
de la válvula mitral con MitraClip. (17–20) Estos procedimientos se presentan como una alternativa eficaz y menos 
invasiva para pacientes oncológicos ya que permiten acortar el tiempo de recuperación de dos meses a dos sema-
nas y evitar demoras en el inicio o continuidad del tratamiento contra el cáncer. (21–23) Para ser candidatos a TAVI 
el paciente debería tener una expectativa de vida mayor a 1 año. (19)

Proponemos el siguiente algoritmo para el manejo de la estenosis aórtica grave en pacientes oncológicos (mo- 
dificado de Faggiano y cols.) (24) Figura 1.
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El manejo de la antiagregación plaquetaria (AAPT) en pacientes que se someten a un TAVI y tienen cáncer es 
uno de los mayores desafíos, ya que estos pacientes presentan un alto riesgo trombótico (por el cáncer y la pró-
tesis) y un alto riesgo de sangrado (por la quimioterapia, las metástasis o las cirugías oncológicas pendientes). En 
pacientes oncológicos (y en pacientes con TAVI en general), la monoterapia, salvo que existan otras indicaciones 
(como un stent coronario reciente) se halla indicada con aspirina 100 mg/día de por vida. (25)

FIGURA 1.  Algoritmo de Estenosis aórtica grave  y cáncer.
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RECOMENDACIONES 

Se recomienda el manejo según el último consenso de valvulopatías de la SAC 
2025, teniendo en cuenta el pronóstico oncológico y las preferencias del paciente.

Se debe considerar intervenir la estenosis aórtica grave (TAVI/RVAO), según el 
consenso valvulopatías de la SAC 2025 en pacientes con expectativa de vida 
mayor a 12 meses.
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TABLA 1.  Recomendaciones para el manejo de valvulopatías en pacientes oncológicos

FIGURA CENTRAL.  Valvulopatías en el paciente con cáncer 
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6.4. Arritmias cardíacas

Las arritmias observadas durante el tratamiento del cáncer son frecuentes, subdiagnosticadas y clínicamente 
relevantes en múltiples ocasiones.

La información en referencia a la incidencia y prevalencia es muy variable, ya que depende de muchos factores 
que predisponen a distintos tipos de arritmias y a la utilización de combinaciones de fármacos. Esto se traduce en 
una compleja adjudicación de un tipo particular de arritmia desencadenada, a una droga específica.

Las arritmias como manifestación de TCV-RTC incluyen TSV o ESV, TV o EV, FA, AA, prolongación del intervalo 
QTc con la consecuente torsades de pointe (TdP), BS o BAV. Este tipo de arritmias pueden manifestarse con sínto-
mas leves o graves. El manejo terapéutico es complejo y requiere un abordaje integral: debe priorizar la estabilidad 
clínica, la corrección de factores reversibles, la evaluación de interacciones farmacológicas y la continuidad segura 
del tra- tamiento oncológico mediante discusión multidisciplinaria. (1) 

Las arritmias en el contexto de un tratamiento antineoplásico ocurren frecuentemente por múltiples fenómenos:
1.	 Los pacientes más añosos son una población con una mayor incidencia de cáncer y también de arritmias, 

como la FA. Esto implica que la presencia de arritmias en este grupo etario sea frecuente. 

2.	 Los esquemas antineoplásicos involucran múltiples fármacos con diferentes mecanismos de acción, por lo 
que resulta dificultoso identificar el efecto proarrítmico de un determinado fármaco. 

3.	 Las alteraciones hidroelectrolíticas (sodio, potasio, calcio, magnesio, fósforo e hidrogeniones), la anemia, el 
estado nutricional, los antecedentes cardiovasculares, la presencia de factores de riesgo cardiovascular y las 
alteraciones previas del intervalo QT favorecen la aparición de eventos arrítmicos. 

4.	 Muchos medicamentos coadyuvantes (metoclopramida, inhibidores del receptor 5-HT, inhibidores de 
receptores H2, quinolonas y antifúngicos) son potencialmente arritmogénicos. 

5.	 Los pacientes con HTA, DBT, EV y tabaquismo presentan un riesgo incrementado de arritmia durante el 
tratamiento.

6.4.1 Fibrilación auricular 
A pesar de la dificultad para conocer su real incidencia, diversos informes muestran un mayor riesgo de FA en los 

pacientes con cáncer. Un estudio danés de 28.333 pacientes con cáncer colorrectal mostró una mayor incidencia 
de FA que en el grupo control (OR: 11,8; IC 95%: 9,3–14,9). (2) En otro trabajo con 20.000 pacientes con cáncer de 
colon y de mama también se observó un mayor riesgo de FA (HR: 3,4; IC 95%: 2,1-5,6). (3)

El diagnóstico reciente de cáncer se asoció, dentro del primer año, con una incidencia de FA 4,4 veces mayor, 
ajustada por otros factores de riesgo. Además, es más frecuente en las cirugías oncológicas, principalmente en la 
de cáncer de pulmón (6-32%) y de colon (4-5%). (2) 

Asimismo, la aparición de FA duplica el riesgo de embolismo y cuadriplica el de insuficiencia cardíaca. También 
aumenta la incidencia de sangrado mayor y empeora el pronóstico. (4,5) Existe un listado de drogas oncológicas 
señaladas como desencadenantes de FA, aunque esto no es fácil de establecer dada la presencia concomitante de 
múltiples factores de riesgo para desarrollar esta arritmia. La incidencia de FA asociada a drogas como el ibrutinib, 
melfalán y las antraciclinas es de alrededor del 10% (Tabla 1).
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TABLA 1.  Incidencia de fibrilación auricular con las distintas drogas oncológicas

DROGAS 

Antraciclinas

Antimetabolitos

Alquilantes

ITK a. ITKB 
 

        b. BCR-ABL 
 
        c. Otros ITK

IVEGF

IBRAF

Anticuerpos monoclonales 

Inmunomoduladores

CAR-T

Doxorrubicina
Epirrubicina
Idarrubicina
Mitoxantrona

Clofarabine+citarabina
5-fluoruracilo
Capecitabina
Gemcitabina

Ciclofosfamida
Melfalán (TAMO)

Ibrutinib
Acalabrutinib
Zanubrutinib
Ponatinib
Nilotinib
Trametinib
Ribociclib

Sorafenib

Vemurafenib

Rituximab 

Lenalidomida
Interleuquina-2

Tisagenlecleucel
Axicabtagene ciloleucel

INCIDENCIA ≥10%

X
X
X
X

X

X
 

INCIDENCIA 1-10%

X
X
X

X

X
X
X
X
X
X 

X

X

X

X
X

X
X

CART-T: célula T con receptor de antígeno quimérico; IBRAF: inhibidor BRAF; ITKB: inhibidor de la tirosina quinasa de Bruton; ITK: inhibidor  
de las tirosina quinasa; IVEGF: inhibidor del factor de crecimiento del endotelio vascular; TAMO trasplante autólogo de precursores  
hematopoyéticos

Tratamiento de la fibrilación auricular
El manejo terapéutico de la FA en el contexto del cáncer debe seguir las guías y no debería ser diferente al de 

los pacientes sin cáncer. Ante una aparición aguda con compromiso hemodinámico, la cardioversión eléctrica es 
de elección. En pacientes sin deterioro hemodinámico, se deberá evaluar la reversión farmacológica o eléctrica, o 
bien considerar el control de la frecuencia. 

En los pacientes con cáncer activo existen situaciones clínicas que priorizan el control de frecuencia por sobre 
el control del ritmo (Figura 1). Los fármacos de elección son los BB solos o en combinación con digoxina. Tam-
bién podrían utilizarse BlCa no dihidropiridínicos en casos seleccionados con FEVI conservada o ante inadecuada 
respuesta o intolerancia a los BB. Se sugiere mantener una FC en reposo inferior a 80 lpm, aunque algunos estu-
dios avalan un control menos estricto inferior a 100 lpm (lenient control). (6,7)
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El control del ritmo se indica cuando es claro que la FA desencadena IC y no responde al control de frecuencia. 
También es preferible el control del ritmo si las causas desencadenantes fueron reversibles, como la fiebre, retiro 
de un fármaco o alteraciones metabólicas. Las drogas más utilizadas una vez obtenida la reversión son la flecainida 
o propafenona cuando la FEVI está conservada y no hay cardiopatía isquémica asociada. En otros casos se recurre 
a la amiodarona. 

Es fundamental considerar las interacciones farmacológicas entre los fármacos antiarrítmicos y los tratamientos 
antineoplásicos concurrentes. Por ejemplo, los ITKB como el ibrutinib, pueden elevar su concentración con el uso 
de amiodarona, diltiazem o verapamilo, ya que estas drogas antiarrítmicas inhiben el CYP3A. El ibrutinib también 
puede elevar los niveles de digoxina. (8)

Tratamiento anticoagulante
La situación es más compleja en lo que respecta a la prevención del tromboembolismo. Como se mencionó, la FA 

aumenta el riesgo de trombosis arterial en el cáncer, pero también el riesgo de sangrado. (9) Hay numerosos factores 
vinculados al cáncer que pueden ocasionar más sangrado por diferentes mecanismos: mielotoxicidad, liberación de 
factores fibrinolíticos, efecto procoagulante, leucemias, o por la localización del tumor como en el caso de cáncer 
metastásico, hepático, de vías urinarias o gastrointestinal. (10) También es importante sospechar el diagnóstico de 
cáncer oculto en los pacientes con FA que presentan sangrado con la anticoagulación. Se han informado casos de 
sangrado como primera manifestación de un cáncer en pacientes que reciben anticoagulantes orales directos. (11)

El puntaje CHADS2-VASc se utiliza para indicar anticoagulación en los pacientes con cáncer, aunque su uso no 
ha sido validado en esta población. Algunos tipos de cáncer como el de páncreas, útero y mama tienen una mayor 
incidencia de tromboembolismo. En estos casos, se pueden indicar anticoagulantes orales en pacientes con pun-
tajes de 0-1. (12) Con respecto a la utilización de herramientas para evaluar riesgo hemorrágico, la más utilizada es 
el puntaje HAS-BLED. 

FIGURA 1.  Situaciones clínicas que favorecen el control de la frecuencia fibrilación auricular y cáncer
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En los pacientes con cáncer y FA la estrategia TBIP es la indicada para el manejo de la anticoagulación es la pro-
puesta por las guías europeas de cardio-oncología, donde: 

•	 T: Tipo de cáncer y riesgo trombótico según el puntaje CHADS2-VASc.
•	 B: Riesgo de sangrado (bleeding risk): plaquetas < 50.000, tumor de la vía urinaria o gastrointestinal, hemo- 

rragia reciente (<1 mes), lesiones cerebrales, clearence de creatinina < 50 mg/ml, puntaje HAS-BLED > 3. 
•	 I: Interacciones medicamentosas (los inhibidores de CYP3A4 o glicoproteína P aumentan la concentración 

de los ACOD).
•	 P: Preferencias del paciente.

La indicación de anticoagulación en pacientes con FA y cáncer activo debe individualizarse. Los puntajes 
CHA₂DS₂-VASc y HAS-BLED pueden orientar la decisión, pero no deben utilizarse de manera aislada, ya que no 
han sido validados específicamente en cáncer activo. La estrategia debe integrar el tipo y estadio tumoral, el riesgo 
trombótico, el riesgo hemorrágico, el recuento plaquetario, la función renal y hepática, la vía oral, la absorción gas-
trointestinal, las interacciones farmacológicas y las preferencias del paciente.

Los pacientes con cáncer padecen frecuentemente trastornos metabólicos, interacciones farmacológicas y 
alimentarias que dificultan el tratamiento con dicumarínicos, por lo que el tratamiento con anticoagulante oral 
de acción directa (ACOD) es más seguro. Los metaanálisis de los análisis post hoc de estudios aleatorizados y 
observacionales que compararon ACOD con warfarina en pacientes con FA y cáncer mostraron una menor tasa 
de accidente cerebrovascular (RR 0.65; IC del 95%, 0,52-0,81; p < 0,001) y de hemorragia grave (RR 0,68, IC 95%, 
0,50-0,92; p = 0,01) con los ACOD. (13) 

Por estos datos, se sugiere el uso de ACOD en los pacientes con cáncer, a excepción de pacientes con valvu-
lopatía mitral o prótesis valvulares mecánicas en los que se deben indicar antagonistas de la vitamina K. La heparina 
presenta un mejor rango terapéutico, facilidad de reversión en caso de sangrado o en los estados perioperatorios, 
pero no hay estudios que demuestren su eficacia en prevenir embolismo en la FA. Puede ser útil en pacientes con 
plaquetopenia marcada (con especial cuidado por la posibilidad de trombocitopenia inducida por heparina) o en 
presencia de interacciones farmacológicas. 

En la Tabla 2 se resumen las recomendaciones para el manejo de los pacientes con FA y cáncer.

RECOMENDACIONES DE MANEJO DE FA 

Se recomienda que los pacientes con cáncer y FA tengan una consulta cardio-oncológica previa 
al inicio del tratamiento para optimizar el tratamiento de los factores de riesgo, reducir las posi-
bilidades de recurrencia de FA, evaluar las posibles interacciones de las drogas, la prolongación 
del intervalo QT, los efectos pro-arrítmicos y las posibilidades de tromboembolismo o hemorragia.

Se recomienda tomar las decisiones relativas a la reducción de la dosis del tratamiento oncológico 
o a su interrupción sólo de común acuerdo con el equipo oncológico y con el paciente debida-
mente informado.

Se debe considerar el tratamiento con anticoagulantes de acción directa como la primera 
opción en los pacientes con cáncer y FA (excepto en los pacientes con estenosis mitral modera-
da-grave y en aquellos con prótesis mecánica), para reducir el riesgo de tromboembolismo. De 
no estar disponible o poseer contraindicación (disfunción renal avanzada o interacciones farma-
cológicas significativas) se puede recomendar el uso de los antagonistas de la vitamina K.

Se debe considerar el uso de betabloqueantes para la estrategia de control de la frecuencia  
cardíaca en pacientes que desarrollan FA en contexto de tratamiento del cáncer activo.

CLASE
 

I

I

IIa 

IIa 

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C

C

C

C

TABLA 2
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FIGURA CENTRAL.  Fibrilación auricular en el paciente con cáncer 

6.4.2 Intervalo QT corregido prolongado 
El límite superior para los valores de QTc normales son 450 ms para los hombres y 460 ms para las 

mujeres. (14)

La prolongación del intervalo QT es un fenómeno que ocurre con relativa frecuencia en esta población, debido 
al efecto de algunos tratamientos antineoplásicos, sumados a diversos factores que favorecen este fenómeno y 
que se presentan con mayor frecuencia en los pacientes oncológicos. Por este motivo, la evaluación electrocar-  
diográfica previa al inicio de los tratamientos es indispensable. Para la medición del intervalo QT se debe utilizar 
la fórmula de Fridericia (QTc=QT/3√RR) que resulta más precisa en esta población, y sobre todo en los rangos de 
frecuencia cardíaca más elevada. (15,16)

Los cambios del intervalo QT siempre deben ir acompañados de un exhaustivo análisis de causas clínicas, 
hidroelectrolíticas o farmacológicas que pudieran favorecer tal prolongación, para evitar adjudicar erróneamente 
esta complicación al tratamiento antineoplásico (Figura 2). (15-17) Estas eventualidades pueden ocasionar una 
prolongación del QTc por sí solas o tener un efecto sinérgico con drogas cardiotóxicas (Tabla 3). 

El riesgo en la prolongación del QTc reside en que valores por encima de los 500 ms presentan un riesgo tres 
veces mayor de TdP y muerte, que obliga al monitoreo y toma de decisiones en términos de continuar o modificar 
el tratamiento. 

En este punto el enfoque multidisciplinario es crucial. El manejo y la monitorización en este contexto pueden obli- 
gar a la suspensión del tratamiento. No obstante, la decisión de modificar la terapéutica oncológica debe ser consi-  
derada también de manera multidisciplinaria, asumiendo muchas veces riesgos necesarios para lograr el control de 
la patología oncológica. Es importante tener en cuenta que es mucho más frecuente el hallazgo de prolongación del 
intervalo QTc que el desarrollo de taquicardia ventricular polimorfa. Los cambios en el intervalo QT >60 ms desde 
el valor basal no deberían afectar de forma rutinaria las decisiones terapéuticas, si el QTc permanece <500 ms. (15)
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GRUPO

Arsénico
Antraciclinas 

Terapias endócrinas
 
 
Inhibidores de 
la tirosina quinasa
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

DROGA

Arsénico
Doxorrubicina
Epirrubicina
Tamoxifeno
Toremifeno
Abarelix
Imatinib
Sunitinib
Sorafenib
Valdetinib
Pasopanib
Vandetanib
Nilotinib
Dasatinib
Afatinib
Binimetinib
Bosutinib
Dabrafenib
Encorafenib
Midostaurin
Pertuzumab
Ponatinib
Quizartinib
Axitinib
Brigantinib
Carbozantinib
Ceritinib
Crizotinib
Dovitinib

GRUPO

Inhibidores de 
la tirosina quinasa

Disruptor vascular
Inhibidores de la 
histona desacetilasa
 
 
 
 Antimetabolitos
 
Agentes alquilantes
Amsacrina
Inhibidor de la Proteincinasa C
Inhibidor de la topoisomerasa II
Inhibidor de la rapamicina
Estabilizante de microtúbulos
 
Inhibidor de proteasoma
 
Glasdegib
Inhibidores de la quinasas 
dependientes de ciclinas
Inhibidor de kinasa oral
Inhibidor de PARP

DROGA

Entrectinib
Gilteritinib
Ivosidenib
Selpercatinib
Lenvatinib
Osimertinib
Lapatinib
Combretastin A4
Depsipeptide
Vorinostat
Belinostat
Romidepsin
Panobinostat
5-fluorouracilo
Tipiracil/trifluridine
Oxaliplatin
Amsacrina
Enzastaurin
Aclarrubicin
Temsirolimus
Ixabepilone
Eribulin
Bortezomib
Carfilzomib
Glasdegib
Ribociclib

Vemurafenib
Rucaparib

TABLA 3.  Incidencia de prolongación del intervalo QT según el tipo de droga. 

Alta incidencia Baja incidenciaMedia incidencia

FIGURA 2.
Algoritmo de evaluación y seguimiento de 
pacientes que deben recibir tratamiento 
oncológico que potencialmente puede pro-
longar el QTc. (Traducido y modificado de la 
referencia 15) 
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Muchos fármacos, más allá de los oncológicos, utilizados en esta población favorecen la prolongación del inter-
valo QTc, como los antieméticos, antibióticos y antidepresivos, entre otros. Un coadyuvante de uso frecuente en 
los ciclos de quimioterapia que merece ser mencionado es el ondansetrón, que puede prolongar el intervalo QTc y 
que resulta particularmente riesgoso en los pacientes con sustrato cardiológico previo y en la asociación con fár-
macos que también producen prolongación del intervalo QTc. Por ello, la dosis de ondansetrón debería ajustarse 
al peso y evitar superar los 16 mg intravenosos por dosis. 

En la Tabla 4 se describen las recomendaciones para el manejo del intervalo QTc en los pacientes con cáncer. 

6.4.3 Bradiarritmias 
La BS es un fenómeno común durante el tratamiento oncológico y muchas drogas pueden ocasionarla. Las 

drogas que más se asocian con la aparición de BS son el paclitaxel, la talidomida, el 5-FU (por espasmo coro-
nario) y los inhibidores ALK (crizotinib y ceritinib) que pueden producir bradicardia sinusal en hasta el 41% de los 
pacientes. (13) Habitualmente, la disminución de la frecuencia cardíaca es transitoria y asintomática, sin relevancia 
clínica, pero cuando es grave y sintomática se debe considerar modificar la dosis o el tipo de droga que la ocasiona. 

Los BAV inducidos por drogas contra el cáncer suelen ser de primer grado, pero cuando la prolongación del PR 
alcanza los 300 ms existe riesgo de BAV de mayor grado. El trióxido de arsénico también puede provocar distin-
tos grados de BAV. Es excepcional la necesidad de marcapasos en este contexto y cada caso se debe evaluar de 
manera individual. 

En pacientes tratados con inhibidores de puntos de control inmunitario, la aparición de bradicardia significativa, 
bloqueo auriculoventricular avanzado, arritmias ventriculares, elevación de troponina o síntomas compatibles con 
miocarditis debe considerarse una señal de alarma.

La realización de ECG seriados y Holter puede ayudar a la toma de decisiones.

RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO DE LA ENFERMEDAD 
CARCINOIDE CARDÍACA 

Se recomienda realizar un ECG previo al inicio del tratamiento del cáncer con drogas 
cardiotóxicas a todos los pacientes para detectar la presencia de arritmias y evaluar su 
QTc basal. 

Se recomienda QTc por Fridericia, ECG 7–14 días tras iniciar ITK de alto riesgo, 
seguimiento mensual los primeros 3 meses y luego cada 3–6 meses.

En pacientes con QTc prolongado > 450 ms se recomienda realizar ECG seriado, una 
evaluación de electrolitos y medicación concomitante, y mantener el tratamiento 
oncológico.

En pacientes con QTc prolongado > 500 ms, asintomáticos, se recomienda su 
internación en área con monitoreo cardiológico, suspensión del tratamiento oncológico, 
monitoreo ECG continuo, evaluación de electrolitos y medicación concomitante, y ECG 
seriado hasta que el QTc sea menor de 480 ms. Se recomienda reiniciar el tratamien-
to oncológico con el mismo fármaco en dosis más bajas en los casos donde no pueda 
sustituirse el antineoplásico causal de la prolongación del QTc.

En pacientes con QTc prolongado > 500 ms, sintomáticos o con muerte súbita, se 
recomienda su internación en área de cuidados intensivos, suspensión del tratamiento 
oncológico, monitoreo ECG continuo, evaluación de electrolitos y medicación conco- 
mitante, y ECG horario hasta que el QTc sea menor de 480 ms. Se recomienda no 
reiniciar el tratamiento oncológico con el fármaco causante de la prolongación del QTc. 

CLASE
 

I

I

l

l 

l

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C

C

C

C

C

TABLA 4. Recomendaciones para el manejo del intervalo QTc en los pacientes con cáncer. 
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FIGURA CENTRAL.  Intervalo QTc prolongado en el paciente oncológico 

FIGURA CENTRAL.  Arritmias cardíacas en el paciente oncológico.  
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6.5. Hipertensión arterial 

La hipertensión arterial (HTA) es una de las complicaciones más frecuentes de los tratamientos oncológicos, 
con una prevalencia del 35 al 45%, similar a la población general, pero que puede aumentar significativamente du-
rante el tratamiento oncológico dependiendo del fármaco utilizado y del uso de tratamientos adyuvantes, como 
son los corticoesteroides, antiinflamatorios no esteroides (AINE) y la terapia hormonal con antiandrógenos. Otros 
factores, como el dolor, el estrés, las alteraciones renales, la obesidad y la apnea del sueño también pueden con-
tribuir con la aparición de HTA. (1)

La HTA se asocia con mecanismos multifactoriales, incluidos los efectos vasculares y renales directos de los 
fármacos oncológicos. Puede manifestarse desde el inicio de la terapia y persistir incluso tras su finalización. Su 
presencia en valores elevados (180/110) no solo implica la interrupción del tratamiento del cáncer, sino que tam-
bién incrementa el riesgo de enfermedad cardiovascular y mortalidad. 

Los pacientes con cáncer pueden presentar HTA como resultado de la coexistencia de factores de riesgo 
compartidos y por los efectos directos y/o indirectos del tratamiento oncológico. La toxicidad que afecta a los ór-
ganos blancos, ya sea inducida por la HTA o por la quimioterapia, intensifica la respuesta hipertensiva, generando 
así un círculo vicioso. (2)

Los distintos tipos de HTA se describen en la Tabla 1. 

La HTA inducida por antiangiogénicos y otros tratamientos se reporta usando los Common Terminology 
Criteria for Adverse Events (CTCAE), un sistema de clasificación diseñado para evaluar las toxicidades de la qui-
mioterapia. (1) En la Tabla 2 se describe el cuadro comparativo entre CTCAE y la clasificación de HTA del último 
Consenso Argentino de HTA 2025.

Es importante aclarar que la clasificación de HTA se ha modificado a lo largo de la última década, y difiere de 
la utilizada en los estudios de drogas antineoplásicas, lo que puede llevar a confusiones en los reportes y limita la 
posibilidad de establecer comparaciones.

TIPO DE HIPERTENSIÓN 

Hipertensión de aparición reciente (de novo)

Hipertensión tardía post-tratamiento

Hipertensión preexistente

Hipertensión agravada por el tratamiento
oncológico

TABLA 1. Hipertensión arterial y cáncer 

DESCRIPCIÓN

Elevación de la presión arterial que se presenta por 
primera vez durante tratamiento oncológico.

Desarrollo de hipertensión arterial alejada en el 
tiempo tras finalizar la terapia antineoplásica.

Pacientes que ya presentaban presión arterial ele-
vada antes de iniciar el tratamiento contra el cáncer.

Empeoramiento de una hipertensión previa como 
consecuencia de la terapia antineoplásica.
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TABLA 2. Cuadro comparativo de la clasificación de hipertensión arterial según CTCAE v5 (Common Terminology Criteria
	    for Adverse Events versión 5) y el Consenso Argentino de HTA 2025. (2)

GRADO / CATEGORÍA 

Grado 1

Grado 2

Grado 3

Grado 4

Grado 5

CTCAE V5.0 (ONCOLÓGICO)

PAS 120–139 mmHg o
PAD 80–89 mmHg

PAS 140–159 mmHg o 
PAD 90–99 mmHg

PAS >160 mmHg o 
PAD >100 mmHg

Amenaza la vida (ej. HTA 
maligna, daño neurológico)

Muerte

CONSENSO ARGENTINO DE HTA 2025

PA normal 

PA Limítrofe 

HTA nivel 1 

HTA nivel 2 

HTA sistólica aislada 

<130-<80 mmHg

130-139 /80-89 mmHg

140-159/90-99 mmHg

≥160-≥100 mmHg

≥140-<90 mmHg

El desarrollo de HTA relacionado con el tratamiento del cáncer puede ocurrir desde el inicio hasta un año 
después. La incidencia depende de múltiples variables, como el tipo de fármaco, la dosis y la pauta utilizada, entre 
otras. La HTA preexistente, la edad > 60 años, el sexo femenino, un índice de masa corporal elevado y la disfunción 
renal basal son factores de riesgo para el desarrollo de HTA durante el tratamiento oncológico. Se ha evidenciado 
que la gravedad de la HTA depende de la dosis y parece ser transitoria. (3,4)

En cuanto a la radioterapia, esta también puede inducir HTA mediante distintos mecanismos. La irradiación 
craneocervical puede dañar los barorreceptores carotídeos y provocar denervación con fallo del reflejo barorre-
ceptor, generando HTA lábil o crisis hipertensivas. También está descripta como causa de HTA secundaria, si bien 
es infrecuente, a la estenosis de la arteria renal relacionada con la irradiación abdominal. (5)

En la Tabla 3 se describen los principales tratamientos oncológicos vinculados al desarrollo de HTA.

Los anti-angiogénicos son el grupo de agentes antineoplásicos más relacionado con el desarrollo de HTA. Esta 
clase de agentes incluyen a los ITK y a los anticuerpos monoclonales. 

Los mecanismos implicados dependen del tipo de fármaco, pero entre los más estudiados se destacan:
•	 La inhibición del factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF, por sus siglas en inglés vascular  

endothelial growth factor) reduce la producción de óxido nítrico (ON), una sustancia vasodilatadora clave, 
lo que conduce a la vasoconstricción, al aumento de la resistencia periférica con la consiguiente disfunción 
endotelial, y a la activación del sistema renina angiotensina, lo que genera una elevación de la presión ar-
terial. También incrementa el estrés oxidativo y las especies reactivas del oxígeno, lo que daña el endotelio 
vascular y contribuye al remodelado vascular. (6)

•	 Otro mecanismo propuesto es la disminución de la densidad capilar (rarefacción). Se ha observado que la 
inhibición de la angiogénesis conduce a una pérdida de capilares funcionales, lo que aumenta la resistencia 
vascular periférica.

Los inhibidores de la calcineurina pueden causar una vasoconstricción generalizada con activación del sistema 
simpático y activación del sistema renina angiotensina-aldosterona como mecanismo hipertensivo. (7) Los com-
puestos a base de platino lesionan las células renales tubulares y producen daño mitocondrial celular, aumento del 
estrés oxidativo, apoptosis y disminución del ON. (8)

El tratamiento hormonal con fármacos antiandrógenos como la abiraterona también producen HTA, porque al 
inhibir la producción de testosterona incrementa la acumulación de mineralocorticoides. (9) 
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TABLA 3. Principales tratamientos oncológicos vinculados al desarrollo de hipertensión arterial (modificada del Manual 
	    cardio-oncología 2024). (1)

CLASE DE 
FÁRMACOS 

Inhibidores de VEGF
(antiangiogénicos)

Inhibidores de 
tirosinas quinasa

(ITK)

Inhibidores 
BRAF/MEK

Inhibidores del 
proteasoma

Inhibidores de
la síntesis de
andrógenos

Compuestos a base
de platinos 

Inhibidores de la 
calcineurina

Inhibidores de la 
tirosina quinasa de

Bruton (ITKB)

Inhibidores de la 
quinasa RET

Inhibidores de 
la  aromatasa

Inhibidores 
de mTOR

Inhibidores de los 
puntos de control 
inmunitarios (ICI)

Corticoides y AINE 
(coadyuvantes)

EJEMPLOS

Bevacizumab  
Aflibercept  
Ramucirumab

Sunitinib 
Sorafenib 
Axitinib 
Lenvatinib 

Vemurafenib
Dabrafenib 
Encorafenib
Trametinib
Binimetinib 
Cobimetinib 

Bortezomib
Carfilzomib

Abiraterona 
Leuprolida

Cisplatino 
Carboplatino 
Oxaliplatino

Tacrolimus 
Ciclosporina

Ibrutinib 
Acalabrutinib

Selpercatinib 
Pralsetinib

Anastrazol 
Letrozol 
Exemestano

Everolimus
Sirolimus

Nivolumab
Pembrolizumab
Ipilimumab

Prednisona
Dexametasona
Celecoxib

INCIDENCIA
ESTIMADA DE HTA

20–60%

30–70%

19,5%

Variable

15-26%

53%

30-60% 

71%

21–41%

8–13%

10–25%

<10%

Frecuente

COMENTARIOS

Alto riesgo; efecto dosis-
dependiente

Elevada incidencia; puede 
ser de inicio agudo

Más frecuente con BRAF 

Más frecuente con Carfilzomib; 
también  asociado con disfunción 

endotelial

Más frecuente con Abiraterona

HTA de aparición más tardía 

Luego del Trasplante de 
precursores hematopoyéticos

HTA de novo y empeoramiento 
de HTA preexistente 

Más frecuente con Selpercatinib, 
mecanismo desconocido 

Más frecuente con anastrazol

Relacionado con alteración del 
metabolismo vascular y renal

Menor incidencia, pero con 
potencial de daño vascular

 indirecto

Elevan la PA por retención 
de sodio y activación del eje 

renina-angiotensina
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6.5.1. Diagnóstico, evaluación, seguimiento y tratamiento de la hipertensión arterial 
Es importante destacar que los pacientes con enfermedad oncológica no están adecuadamente representa-

dos o son excluidos de los ensayos clínicos aleatorizados que evalúan estrategias terapéuticas cardiovasculares, 
incluyendo aquellos orientados al tratamiento de la HTA. Esta omisión metodológica ha generado una brecha sig-
nificativa en la evidencia disponible, dificultando la definición de objetivos terapéuticos óptimos de presión arterial 
en esta población. (10) 

Desde hace más de una década este tema ha sido abordado, a través de sus documentos de posición por las 
sociedades científicas, nacionales y extranjeras, de diferentes especialidades/disciplinas: cardiología, hipertensión 
arterial y cardio-oncología, así como por los libros del Consejo de Cardio-Oncología editados por la SAC. (10-14)

En un estudio de cohorte prospectivo sobre más de 17.000 pacientes con cáncer, se determinó que la hi-
pertensión era la comorbilidad más frecuente (prevalencia del 38%). Otro meta-análisis de 29.000 pacientes con 
cáncer mostró un riesgo relativo 3,8 veces mayor de hipertensión en los pacientes tratados con un inhibidor de la 
tirosina quinasa, comparados con los sujetos del grupo control. (10)

La correcta determinación de la presión arterial es fundamental para el diagnóstico y manejo de la HTA en esta 
población. Es importante tener en cuenta que otros factores como el dolor, la ansiedad durante las consultas o 
el uso de fármacos como AINE, agentes estimulantes de la eritropoyesis y corticosteroides pueden influir en los 
valores obtenidos en la medición. (11)

La técnica adecuada es la misma que para la población en general. Antes de medir la PA se recomienda que 
el paciente permanezca sentado en reposo absoluto durante al menos 3 a 5 minutos. Es importante que la vejiga 
esté vacía y que el paciente no haya realizado actividad física, ingerido cafeína ni fumado en los 30 minutos pre-  
vios. Durante la medición, el paciente debe mantener los pies apoyados en el suelo, sin cruzar las piernas, y la espal-
da debe estar recta y bien sostenida. El brazo seleccionado debe estar relajado y colocado a la altura del corazón, 
el antebrazo en pronación, brazalete sobre el brazo desnudo. Se sugiere utilizar un tensiómetro automático que 
esté calibrado y validado, con un brazalete de tamaño apropiado para la circunferencia del brazo del paciente. Se 
deben realizar tres mediciones consecutivas con un minuto de intervalo y calcular el promedio de los valores ob-
tenidos. En los pacientes diabéticos y en ancianos se deben realizar también mediciones en posición de pie. Si se 
detectan cifras elevadas de PA es necesario confirmar el diagnóstico de HTA. Se recomienda seguir el esquema 
para el diagnóstico de HTA sugerido por el Consenso Argentino de Hipertensión Arterial 2025. (2)

Tradicionalmente, los efectos de las drogas oncológicas sobre la PA se han evaluado mediante la medición 
de la presión arterial de consultorio (PAC). Si bien las mediciones fuera del consultorio han sido poco estudiadas 
en esta población, son importantes en el seguimiento de estos pacientes. En relación con los dos métodos dis-
ponibles, el monitoreo ambulatorio de la presión arterial (MAPA) y el monitoreo domiciliario de la presión arterial 
(MDPA) ofrecen beneficios relevantes, en el control del tratamiento y en la posibilidad de descartar el fenómeno 
de “guardapolvo blanco” y la hipertensión enmascarada. En un pequeño estudio retrospectivo que investigó la 
diferencia entre las mediciones de la PA registradas por médicos y enfermeras en pacientes con cáncer de mama 
antes del inicio de la quimioterapia, se observó que casi el 60% de los pacientes tenían un efecto de guardapolvo 
blanco significativo. De manera similar, la hipertensión enmascarada también es bastante frecuente entre los pa-
cientes con cáncer y puede causar un subdiagnóstico en el consultorio. Esto es especialmente cierto para la HTA 
causada por IVEGF e inhibidores del proteasoma, que pueden ser dependientes de la dosis y transitorias. Azizi y 
cols. evaluaron el MDPA en 14 pacientes que recibieron sunitinib y encontraron que la PA aumentó en la primera 
semana del inicio del tratamiento y disminuyó entre la primera y segunda semana después de suspender la terapia. 
En un estudio observacional prospectivo realizado por Mir y colaboradores, se encontró que el MDPA dos veces 
al día permitió detectar HTA en etapas tempranas con una frecuencia más de dos veces superior en comparación 
con las mediciones en consultorio (55% versus 24%; p <0,001). 

Como resultado, la mayoría de las pautas recomiendan MAPA o MDPA, especialmente al iniciar o titular me-
dicamentos como los IVEGF, que pueden causar potencialmente un aumento rápido de la PA y una emergencia 
hipertensiva si no se detectan. (5) Algunos autores sugieren que deberían incorporarse estos métodos comple-
mentarios de manera rutinaria en los ensayos clínicos de fármacos no cardiovasculares con el fin de establecer la 
verdadera incidencia de hipertensión arterial en pacientes oncológicos. En este sentido, en pacientes tratados 
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con agentes antiangiogénicos, el uso de MAPA ha demostrado una mayor detección de HTA en comparación 
con la medición de PAC. En un estudio con pacientes tratados con sunitinib, el 20% tenían HTA no controlada 
previo al inicio del tratamiento. El estudio incluyó 40 pacientes y se realizó MAPA antes de iniciar el ITK y a las 2, 4 
y 6 semanas de tratamiento. Un 83% tenían MAPA anormal en la segunda semana. Se diagnosticó HTA en 15/36 
pacientes evaluados, 11/36 requirieron aumento de medicación antihipertensiva. Los pacientes con MAPA normal 
en la semana 2 no desarrollaron alteraciones en las semanas subsiguientes. En un estudio con otro ITK, sorafenib, 
que realizó MAPA a la semana de iniciar tratamiento, se informó un aumento en el promedio de la PA sistólica y 
diastólica de 10,8 y 8 mmHg entre los días 6 y 10, con un plateau posterior. 

En síntesis, no existen normas uniformes para el uso de mediciones ambulatorias de PA por lo cual cada centro 
debería adaptar las guías de seguimiento publicadas por las sociedades científicas a la realidad institucional y al 
equipamiento disponible. Se sugiere el uso de MAPA en pacientes oncológicos en los siguientes escenarios: 

•	 Previo al inicio de antiangiogénicos: en pacientes hipertensos en tratamiento, para determinar si están 
adecuadamente controlados. 

•	 Previo al inicio de antiangiogénicos: en pacientes sin antecedentes de HTA, pero con registro de PAC ≥ 
140/90 mmHg. 

•	 Entre la semana 4 y 6 de iniciado el tratamiento antiangiogénico. 
•	 En pacientes que desarrollan nuevamente HTA durante el tratamiento antiangiogénico e inician tratamien-

to antihipertensivo para evaluar respuesta terapéutica. 
•	 En pacientes hipertensos resistentes a terapia antihipertensiva. 

Se sugiere MDPA durante los primeros 15 días de iniciado el tratamiento con antiangiogénicos. (12) 

El abordaje clínico de este tipo de pacientes requiere una estrategia individualizada que contemple no solo las 
guías generales para la población hipertensa, sino también los desafíos únicos que presenta el entorno cardio-on-
cológico. Se sugiere una evaluación inicial del paciente, teniendo en cuenta sus antecedentes y otros factores de 
riesgo, para estratificar inicialmente según scores vigentes.

Antes de comenzar este tipo de terapias, se recomienda llevar a cabo una evaluación exhaustiva en pacientes 
con alto riesgo cardiovascular. Aquellos con HTA previa deben iniciar el tratamiento oncológico con las cifras de 
presión debidamente controladas. Debe realizarse un control semanal de la presión arterial adecuado por lo menos 
las dos primeras semanas y luego en cada visita médica. 

La guía de la Sociedad Europea de Cardiología sobre cardio-oncología publicada en 2022, introdujo un marco 
formal para la estratificación del riesgo cardiovascular y la intervención preventiva en relación con la HTA inducida 
por agentes antineoplásicos, con las siguientes recomendaciones:

•	 Antes del inicio de terapias que puedan aumentar la PA como inhibidores VEGF (IVEGF) o ITK, evaluar los 
factores modificables: obesidad, apnea del sueño, uso de analgésicos, AINE y corticoides, y estrés, entre 
otros. 

•	 Realizar mediciones frecuentes de PA antes, durante y después del tratamiento.
•	 MDPA o MAPA en las primeras semanas tras el inicio de IVEGF dada la aparición precoz de HTA. 
•	 Iniciar tratamiento con PA ≥130/80 mmHg en pacientes de alto riesgo, o mantener objetivos <140/90 

mmHg en pacientes de bajo riesgo.
•	 Considerar la suspensión o ajuste del tratamiento oncológico solo ante HTA grado 3 o refractaria, especial-

mente si compromete la seguridad del paciente.

En cuanto a los umbrales, inicio de tratamiento y objetivos se propone que el manejo según el contexto clínico 
y el pronóstico del cáncer, y que los pacientes sobrevivientes curados deben seguir las pautas de la población en 
general. 

•	 En cáncer curable: meta <140/90 mm Hg, pudiendo llegar a <130/80 si es bien tolerado. 
•	 En enfermedad metastásica o con pronóstico limitado: objetivo menos estricto 140–160/90–100 mm Hg, 

con monitorización continua. 
•	 En HTA grave (≥180/110): evaluar el riesgo oncológico versus el cardiovascular en un equipo multidiscipli-

nario y suspender temporalmente la terapia oncológica hasta controlar la PA a <160/100 mmHg. (13)
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En relación con el tratamiento farmacológico, se recomiendan los siguientes grupos de fármacos:
•	 IECA o ARA II primera línea de tratamiento, si PA ≥160/100: combinar IECA/ARA + BlCa dihidropiridínico 

por rapidez de acción. 
•	 Evitar BlCa no dihidropiridínicos (ej. verapamilo/diltiazem) por interacciones con ITK/ IVEGF vía CYP3A4. 
•	 En hipertensión resistente: considerar espironolactona, nitratos, hidralazina; y betabloqueantes preferidos 

(carvedilol o nebivolol) si existe hiperactivación simpática o indicación específica. 

Según la AHA (2023 Scientific Statement) se recomienda, tratamiento farmacológico con una recomendación 
empírica similar a la Guía ESC 2022/2024: IECA/ARA y BlCa dihidropiridínico (ej. amlodipina). Añadir diuréticos 
(espironolactona) o betabloqueantes cuando haya HTA resistente o condiciones específicas (angina, IC, FA). El 
tratamiento farmacológico está enfocado en el protocolo estándar escalonado: IECA/ARA → añadir BlCa o tiazida 
→ triple combinación si persistente. Deben considerarse las interacciones medicamentosas y el riesgo de deshi-
dratación en pacientes oncológicos. (10, 4)

RECOMENDACIONES

En todo paciente que inicie tratamiento con agentes antineoplásicos debe controlarse la TA 
(semanalmente las primeras 2 semanas, luego cada 2–3 semanas hasta finalizar el tratamiento 
y posteriormente en forma habitual) y evaluarse el riesgo cardiovascular.

En todo paciente con HTA antes, durante o después del tratamiento con agentes antineoplásicos 
debe evaluarse e iniciarse tratamiento según guía ESC 2022, con objetivo de TA < 140/90 mmHg.

En todo paciente con incremento ≥ 20 mmHg en la TA diastólica durante el tratamiento, aun con 
valores absolutos normales, debe iniciarse tratamiento según normas ESH/ESC.

En todo paciente que deba iniciar antiangiogénicos y presente HTA, debe retrasarse el antian-
giogénico hasta controlar la TA.

En todo paciente que suspenda o finalice tratamiento con antiangiogénicos deben controlarse  
estrechamente las cifras de TA para evitar hipotensión arterial.

En todo paciente que suspenda o finalice tratamiento con antiangiogénicos y presente HTA debe 
suspenderse el tratamiento antihipertensivo.

En todo paciente que haya recibido tratamiento con antiangiogénicos debe controlarse la TA y 
evaluar periódicamente el riesgo cardiovascular.

En pacientes con HTA antes o durante tratamiento antineoplásico debe considerarse evitar o sus-
pender drogas que aumenten la TA (alcohol, AINE, corticoides, eritropoyetina, simpaticomiméticos).

En pacientes con antiangiogénicos que presentan HTA y control inadecuado pese a tratamiento 
óptimo, puede reducirse la dosis o suspenderse temporalmente el antiangiogénico.

En pacientes con antiangiogénicos y HTA mal controlada que obligue a suspensión temporal, se 
puede considerar reiniciar el tratamiento una vez controlada la TA.

En pacientes con antiangiogénico y HTA grado 2–3 mal controlada pese a tratamiento óptimo o con 
antecedente de emergencia hipertensiva, debe suspenderse definitivamente el antiangiogénico.

Los IVEGF están contraindicados en pacientes con IAM reciente, angina inestable, trombosis arte-
rial reciente, HTA no controlada, IC no controlada o QT prolongado.
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Recomendaciones para la evaluación y tratamiento de la hipertensión arterial asociada a agentes antineoplásicos.
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FIGURA CENTRAL.  Hipertensión arterial en pacientes oncológicos.
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6.6. Trombosis y eventos tromboembólicos

6.7 Sangrado, complicaciones y manejo

La hemostasia en el paciente con cáncer no representa meramente un estado de hipercoagulabilidad cuanti-
tativo, sino una reprogramación del equilibrio entre los sistemas pro y anticoagulante. (1) A diferencia de la hemos- 
tasia fisiológica, donde la formación de fibrina es un evento localizado y autolimitado tras una injuria vascular, en la 
enfermedad neoplásica la activación del sistema de coagulación es constitutiva y sistémica.

El pilar fundamental de esta desregulación es la pérdida del control sobre el estallido de trombina (thrombin burst), 
fase final de la coagulación donde se genera la trombina. Mientras que en condiciones normales este fenómeno ocurre 
de manera explosiva sobre la superficie plaquetaria para consolidar el tapón hemostático, en el microambiente tumo- 
ral existe una exposición aberrante de factor tisular y una liberación masiva de micropartículas procoagulantes como 
activadores del plasminógeno y polifosfatos. (1) Este flujo continuo de generación de trombina no solo incrementa 
el riesgo de tromboembolismo venoso (TEV) y arterial (TEA), sino que actúa como un mediador de la progresión 
tumoral y la angiogénesis, cerrando un círculo vicioso entre inflamación, trombosis y en algunos casos, progresión tu-
moral. (2) La trombosis no solo empeora el pronóstico del paciente oncológico aumentando la mortalidad de manera 
directa, (3) sino que además se ha demostrado que aumenta con  el crecimiento tumoral y el riesgo de metástasis. (4)

6.6.1 Tromboembolismo venoso
La enfermedad tromboembólica venosa (ETV) en el contexto oncológico se manifiesta en diversos escena- 

rios que nos llevan a tomar una decisión: la trombosis venosa superficial, la trombosis venosa profunda (TVP), la 
trombosis venosa profunda distal aislada, el tromboembolismo pulmonar (TEP), la ETV incidental, la trombosis 
asociada a catéter, y la trombosis de senos venosos cerebrales (TSVC).

La ETV es la segunda causa de mortalidad en pacientes con cáncer, sólo superada por la progresión de la 
enfermedad de base. (5) Su identificación precoz y el inicio inmediato del tratamiento son pilares críticos para 
mejorar la supervivencia y la calidad de vida. (Figura 1)

FIGURA 1. Algoritmo propuesto para la toma de decisiones. 
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Eventos trombóticos venosos según localización
6.6.1.1. Trombosis venosa superficial
El diagnóstico es clínico por la aparición de un cordón eritematoso y palpable sobre la superficie cutánea. Se 

debe realizar un Doppler venoso para medir la extensión y fundamentalmente, la distancia a la unión safeno-fe- 
moral o safeno-poplítea.En el paciente con cáncer, la trombosis venosa superficial no debe subestimarse. Si es re-
currente o migratoria (Síndrome de Trousseau), es un marcador de actividad tumoral o de falla terapéutica, lo que 
obliga a considerar la extensión del tratamiento más allá de los 45 días mientras persista el estado protrombótico.

6.6.1.2. Trombosis venosa profunda
Se caracteriza por la presencia de edema (generalmente unilateral), dolor y desarrollo de circulación colate- 

ral. Es fundamental descartar la compresión extrínseca (adenopatías o masas tumorales) como factor mecáni-
co adyuvante, lo cual puede requerir imágenes adicionales (TC/RMN) si el Doppler es sugestivo, pero no con-
cluyente. El Doppler venoso es el método de elección por su alta disponibilidad y costo-efectividad, con una 
sensibilidad y especificidad superior al 90% para trombosis proximales, aunque con un rendimiento menor en el 
segmento infrapopliteo. (6)

Al optar por un anticoagulante oral directo (ACOD), es imprescindible evaluar el riesgo hemorrágico, especial-
mente en tumores gastrointestinales y genitourinarios (GI/GU) no resecados, posibles síndromes de malabsor-
ción e interacciones farmacológicas mediadas por el citocromo P450 (CYP3A4) y la glicoproteína P.

6.6.1.3. Trombosis venosa distal aislada (gemelar, segmentaria): 
(Incluye venas gemelares, soleares, tibiales y peroneas)
Corresponde al hallazgo de trombosis confinada a las venas profundas por debajo de la vena poplítea, sin com-

promiso proximal ni TEP asociado.

El riesgo de progresión a TVP proximal en pacientes oncológicos es significativamente mayor que en pacientes 
no oncológicos. No se recomienda la conducta expectante o vigilancia con Doppler semanal si el paciente tiene 
cáncer activo, debido al alto potencial embolígeno de este grupo.

En pacientes con tumores de alto riesgo hemorrágico (como gliomas o metástasis en el sistema nervioso 
central) o en tratamiento con drogas antiangiogénicas, la decisión de extender la anticoagulación más allá de los 3 
meses, debe ser individualizada, priorizando la seguridad sobre la prevención de recurrencia en trombosis de tan 
pequeño calibre. En la flexibilización del tratamiento en TVP distales y tumores de alto riesgo hemorrágico debe 
priorizarse el balance seguridad-eficacia en poblaciones vulnerables, ponderando el riesgo de sangrado frente al 
beneficio potencial en la prevención de recurrencias.

6.6.1.4. Tromboembolismo de pulmón
Se debe sospechar ante un paciente con disnea súbita, taquicardia inexplicada o desaturación. La angiotomo-

grafía computarizada (Angio-TC) de tórax con protocolo para TEP es el método de referencia para su diagnóstico, 
reservando la angiografía invasiva para escenarios de intervención hemodinámica. (7) 

El TEP es un hallazgo incidental frecuente (~7%) en tomografías de estadificación en esta población. (8,9) Se 
debe jerarquizar y tratar de igual manera que el evento sintomático. Se mantienen las mismas precauciones para 
el uso de ACOD detalladas en TVP (riesgo luminal e interacciones).

6.6.1.5. Enfermedad tromboembólica venosa incidental
Se define como el hallazgo de trombosis (TVP o TEP) en estudios de imagen solicitados por otra indicación 

(típicamente tomografías de estadificación o respuesta al tratamiento) en pacientes asintomáticos. Representa 
hasta el 50% de los eventos diagnosticados en la población oncológica. (10)

A diferencia de la población general, en oncología la ETV incidental no es un falso positivo del estudio, sino 
una manifestación de la alta carga protrombótica. Se requiere una valoración cuidadosa de los TEP incidentales 
sub-segmentarios aunque sean pequeños, ya que en el paciente con cáncer activo, requieren anticoagulación 
plena para prevenir la progresión o un nuevo evento fatal. Tienen la misma tasa de recurrencia y de mortalidad que 
las trombosis no incidentales. (11)
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6.6.1.6. Trombosis asociada a catéter
Es una complicación frecuente debido al uso de accesos venosos centrales para quimioterapia. Si bien el criba-

do ecográfico sistemático puede detectar trombosis asintomáticas en hasta el 72% de los casos, la incidencia de 
trombosis asociada a catéter sintomático es inferior al 5%. (12) La decisión de tratamiento debe individualizarse 
según la funcionalidad del catéter y el riesgo embólico. La presencia de una trombosis asociada a catéter no impli-
ca la remoción sistemática del dispositivo. Se recomienda mantener el catéter si es funcional, está correctamente 
ubicado y no existe evidencia de infección. En caso de requerirse la extracción (por disfunción o fin de tratamien-
to), se sugiere realizarla tras 3 a 5 días de anticoagulación plena para minimizar el riesgo de embolias, completando 
luego el esquema terapéutico de 3 meses. En concordancia con las guías británicas, no se recomienda trombo-
profilaxis primaria para la prevención de trombosis asociada a catéter. (13)

6.6.1.7. Trombosis de senos venosos cerebrales
Los síntomas pueden variar desde un pseudo ictus, hemorragia subaracnoidea con cefalea en estallido o 

hipertensión endocraneana benigna. (14) El método diagnóstico de elección es la angioresonancia de cerebro o la 
tomografía de encéfalo con contraste con tiempos venosos. (15)

En pacientes estables, tras 6 a 12 meses de tratamiento pleno, y con el fin de mejorar la seguridad hemorrágica, 
se podría considerar la transición a dosis de tromboprofilaxis secundaria (ejemplo: rivaroxabán 10 mg o apixabán 
2.5 mg cada 12 hs) bajo vigilancia estricta, siempre que no existan factores de muy alto riesgo de recurrencia. (16)

6.6.2 Tromboembolia arterial 
El riesgo de TEA (IAM, ACV e isquemia de miembros) es significativamente mayor en el paciente oncológico, 

con una incidencia que se duplica respecto a la población general. A diferencia de la ETV, la TEA suele estar vincu-
lada a la toxicidad directa de los antineoplásicos sobre el endotelio y el tono vascular.

6.6.2.1. Mecanismos y fármacos de alto riesgo
•	 Vasoespasmo coronario: toxicidad relacionada con las fluoropirimidinas. Puede presentarse como angina 

inestable o IAM sin enfermedad coronaria obstructiva (MINOCA). (17)
•	 Trombosis arterial aguda: el cisplatino induce una activación plaquetaria directa y daño endotelial agudo, 

aumentando el riesgo de eventos durante o inmediatamente después de la infusión. (18)
•	 Vasculopatía periférica obliterante: los ITK de segunda y tercera generación, como el ponatinib y el  

nilotinib, se asocian con aterosclerosis acelerada y claudicación intermitente. (19)
•	 Hipertensión y trombosis: los anti-VEGF pueden inducir apoptosis de las células endoteliales, favorecien-

do la vasoconstricción y la formación de trombos arteriales. (20)

Recomendaciones para el diagnóstico y tratamiento del tromboembolismo venoso

RECOMENDACIONES 

El Eco-Doppler venoso es el método de elección inicial para el diagnóstico de TVP 
proximal y distal.

Ante la sospecha de TEP, la Angio-TC de tórax con protocolo específico es el método 
de referencia.

La ETV incidental (hallazgo en tomografías de estadificación) debe ser tratada con la 
misma estrategia y duración que la ETV sintomática.

En trombosis asociada a catéter, se debe considerar mantener el dispositivo si es fun-
cional, posicionado correctamente y sin infección.

En TVP distal aislada (gemelares/soleares) en pacientes con cáncer activo, se debe 
considerar anticoagulación plena por 3 meses en lugar de vigilancia.
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6.6.2.2. Estrategia de manejo
Para obtener más información de la estrategia de manejo y las recomendaciones remitimos al lector al capítulo 

6.2 Enfermedad coronaria y 6.8 Enfermedad vascular periférica

6.6.3 Trombosis intracardíaca
La presencia de masas intracavitarias en oncología representa un desafío diagnóstico y terapéutico,  

debiendo diferenciarse principalmente entre trombo hemático, vegetación no bacteriana (marántica) e invasión 
tumoral directa.

6.6.3.1. Etiopatogenia y factores de riesgo
•	 Catéteres venosos centrales (CVC): la punta del catéter en contacto con la pared de la aurícula derecha 

es la causa más frecuente de trombosis auricular derecha asociada a dispositivo.
•	 Endocarditis trombótica no bacteriana (ETNB): se asocia con adenocarcinomas avanzados, como el  

de páncreas y pulmón). (21) Se produce por el depósito de fibrina y plaquetas en válvulas, principalmente 
mitral y aórtica, sin infección subyacente. (22)

•	 Estados de hipercoagulabilidad extrema: se observa en tumores productores de mucina que generan 
trombos espontáneos en ventrículo izquierdo (asociado o no a miocardiopatía por estrés inducido por 
quimioterapia).

6.6.3.2. Diagnóstico: el rol de la multimodalidad de imágenes
•	 Ecocardiograma transtorácico (ETT): screening inicial.
•	 Ecocardiograma Transesofágico (ETE): método de referencia para caracterizar la masa, ver la base de 

implantación y diferenciar vegetaciones de trombos en orejuela.
•	 Resonancia Magnética Cardíaca (RMC): fundamental para diferenciar trombo de tumor. El trombo se  

caracteriza por la ausencia de realce tardío con gadolinio y señal baja en secuencias de caracterización 
tisular, a diferencia del mixoma o las metástasis (angiosarcoma, linfoma). (23)

6.6.4 Tratamiento anticoagulante
El tratamiento de la ETV en el paciente oncológico se divide en tres fases: inicial (primeros 5-10 días), mante- 

nimiento (hasta los 6 meses) y extensión o profilaxis secundaria (más allá de los 6 meses en pacientes con cáncer 

FIGURA CENTRAL.  Enfermedad tromboembólica en el paciente oncológico: localización y manejo. 
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activo). Los ACOD constituyen la opción de preferencia sobre la HBPM para la mayoría de los pacientes, debido 
a su mayor comodidad y perfil de eficacia. Las recomendaciones para la elección del anticoagulante se resumen 
en la Tabla 1.

TABLA 1.  Recomendaciones para la elección del anticoagulante

ESCENARIO CLÍNICO
 

Cáncer general (Mama, 
Pulmón, etc.)

Tumores GI / GU (No 
resecados/masa in situ)

Tumores SNC (metástasis 
estables/primarios)

Insuficiencia renal avanzada 
(ClCr < 30 ml/min)

Interacciones medicamen-
tosas (CYP3A4 / P-gp)

Trombocitopenia (50.000 - 
25.000 plaquetas por mm3)

Cáncer y embarazo

ANTICOAGULANTE 
DE ELECCIÓN

ACOD (apixabán, 
rivaroxabán, edoxabán)

HBPM (dalteparina,  
enoxaparina)

ACOD (especialmente 
apixabán*)

HBPM (monitoreo anti-Xa) 

HBPM

HBPM (ajustar dosis al 50% 
ó tromboprofilaxis)

HBPM

ALTERNATIVA

HBPM

Apixabán (en tumores 
resecados)

HBPM

HNF

Ajustar dosis de DOAC

Suspensión temporal

---

CLASE/ NIVEL 
DE EVIDENCIA

I - A

I - B

IIa - B

I - C

I - C

IIa - C

I - C

* Aunque tradicionalmente se usó HBPM por temor al sangrado, los subanálisis de los ensayos con ACOD (62) no mostraron mayor tasa de 
hemorragia intracraneal que la HBPM.
ClCr: clearance de creatinina; CYP3A4: citocromo P3A4; GI/GU: gastrointestinal/genitourinario; HBPM: heparina de bajo peso molecular; 
HNF: heparina no fraccionada; P-gp: glicoproteína P; SNC: sistema nervioso central 

Recomendaciones para el diagnóstico y tratamiento de la trombosis intracardíaca

RECOMENDACIONES 

Se recomienda el uso de ETE para la caracterización de masas valvulares, detección de 
vegetaciones y caracterización de las mismas (como tamaño y localización) (ETNB).

El tratamiento de elección para la trombosis intracavitaria y la ETNB es la HBPM  a 
dosis plenas.

Se debe considerar el uso de la RMC para diferenciar trombo hemático (sin realce 
tardío) de invasión tumoral (con realce).

Se debe considerar la trombectomía quirúrgica en trombos móviles > 10-15 mm con alto 
riesgo embólico  o compromiso hemodinámico.

Los ACOD no se recomiendan como primera línea en trombosis intracavitaria oncoló-
gica debido a la falta de evidencia robusta.
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6.6.4.1. Trombosis venosa superficial 
Tratamiento según escenario (24):
1.	 A < 3 cm de la unión (cayado): se considera trombosis venosa superficial de alto riesgo de progresión a 

TVP. Se debe iniciar anticoagulación a dosis plenas (según Tabla 1). La duración se rige por los criterios de 
TVP (mínimo 6 meses).

2.	 A > 3 cm de la unión y extensión > 5 cm: se recomienda tratamiento con enoxaparina 40 mg/día (o equi- 
valente) por un período de 45 días. Los ACOD a dosis profilácticas (ejemplo: rivaroxabán 10 mg) son una 
alternativa válida.

3.	 Alejada de la unión y extensión < 5 cm: se puede considerar tratamiento sintomático con AINE y calor 
local, con seguimiento clínico estrecho.

6.6.4.2. Trombosis Venosa Profunda 
Todo paciente con TVP y cáncer debe recibir tratamiento anticoagulante. La elección del fármaco (ACOD vs. 

HBPM) debe individualizarse según el sitio primario del tumor y el riesgo hemorrágico, tal como se detalla en la 
Tabla 1. Se recomienda un período mínimo de 6 meses. La extensión será indefinida mientras persista el cáncer 
activo (enfermedad detectable o tratamiento sistémico en curso) y/o factores de riesgo protrombóticos persis-
tentes.

6.6.4.3. Trombosis venosa distal aislada (gemelar, segmentaria): 
(Incluye venas gemelares, soleares, tibiales y peroneas)
A diferencia de la población general (donde se puede vigilar), en el paciente con cáncer activo se recomienda 

anticoagulación plena. Se sugiere iniciar con dosis terapéuticas (Tabla 1).

El esquema de 3 meses es el estándar inicial. (25) Tras este periodo, si existe recanalización o estabi-
lización del trombo en el Doppler control, se puede considerar la transición a tromboprofilaxis secunda-  
ria (ejemplo: apixabán 2.5 mg cada 12 h o rivaroxabán 10 mg/día mientras persista el riesgo protrombótico (cán- 
cer activo o quimioterapia). En este sentido, el ensayo API-CAT demostró que un régimen de dosis reducida de  
apixabán (2,5 mg dos veces al día) no era inferior a un régimen de dosis completa (5 mg dos veces al día) para la 
prevención del TEV recurrente en pacientes con cáncer activo que habían completado al menos 6 meses de tra- 
tamiento anticoagulante por trombosis venosa profunda proximal o embolia pulmonar. Además, la incidencia de 
hemorragias clínicamente relevantes fue menor con el régimen de dosis reducida que con el de dosis completa. (26)

Si bien en pacientes con cáncer el tratamiento primario con AVK no es la primera opción, en algunas  
circunstancias podría contemplarse su uso como en el tratamiento alejado después de 6 meses de anticoagu-
lación, en pacientes con bajo riesgo trombótico persistente sin acceso a otros anticoagulantes. (27) 

6.6.4.4. Tromboembolismo de pulmón
En pacientes estables, se mantiene la recomendación de la Tabla 1 (ACOD vs. HBPM). En pacientes con inesta-

bilidad hemodinámica o como puente a intervención, se debe optar por heparina no fraccionada (HNF) en bomba 
de infusión continua por su reversibilidad. La trombectomía mecánica (sistemas de aspiración de alto flujo) ha 
demostrado mejorar la función ventricular derecha en pacientes de riesgo intermedio y alto, ofreciendo un perfil 
de seguridad hemorrágica superior a la trombolisis sistémica o dirigida por catéter, especialmente crítica en el 
paciente oncológico. (28,29)

La duración mínima del tratamiento es de 6 meses, con extensión indefinida en cáncer activo.

6.6.4.5. Enfermedad tromboembólica venosa incidental
La evidencia actual proviene de los estudios Hokusai-VTE Cancer (30) y SELECT-D (31), demostraron que el 

riesgo de recurrencia y de mortalidad es equiparable al de los eventos sintomáticos. Por lo tanto, el tratamiento 
anticoagulante es mandatorio y debe iniciarse con la misma estrategia que un evento sintomático (Tabla 1).

En cuanto a la duración del tratamiento rige la misma recomendación que para los eventos sintomáticos (mí- 
nimo 6 meses y extensión según actividad tumoral).
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6.6.4.6. Trombosis asociada a catéter
Se recomienda anticoagulación plena según la Tabla 1. Los ACOD (especialmente rivaroxabán y apixabán) han 

demostrado seguridad y eficacia en este escenario.

La duración mínima es de 3 meses y mientras el catéter permanezca in situ. Si el catéter se retira, se deben 
completar al menos 3 meses de tratamiento desde el diagnóstico. (32)

6.6.4.7. Trombosis de senos venosos cerebrales
El pilar de tratamiento es la anticoagulación plena. Se inicia con HBPM, incluso si existe infarto hemorrági-

co asociado ya que la hemorragia es secundaria a la hipertensión venosa y no contraindica el tratamiento. En 
pacientes con leucemia y tratamiento con L-asparaginasa, se deben medir los niveles de antitrombina III y de 
fibrinógeno. Si los niveles de antitrombina III son < 50-60%, la eficacia del tratamiento con heparina disminuye y 
por lo tanto se debe administrar antitrombina III. (33) La L-asparaginasa también puede disminuir los niveles de 
fibrinógeno, y si son menores de 100 mg/dL la anticoagulación está contraindicada.

La duración del tratamiento será de un mínimo de 6 meses. Si bien estudios de extensión en población general 
sugieren esquemas de hasta un año o reducción de dosis tras el primer semestre (34), en el escenario de cáncer 
asociado a trombosis la recomendación de consenso es continuar la anticoagulación de forma indefinida mientras 
la enfermedad oncológica se mantenga activa.

6.6.4.8. Trombosis intracardíaca
La HBPM a dosis plenas es el tratamiento de elección inicial. (35) Los ACOD tienen evidencia limitada y al-

gunos reportes de casos, pero no se recomiendan como primera línea en trombosis intracavitaria oncológica, 
especialmente en presencia de válvulas mecánicas (NUNCA) o ETNB. (36)

Se reserva el tratamiento quirúrgico/trombectomía para trombos móviles con alto riesgo de embolia sistémica 
(> 10-15 mm) o compromiso hemodinámico, daño valvular severo o embolia persistente a pesar de anticoagu-
lación a dosis plenas, siempre evaluando el pronóstico global del paciente. (22)

En el caso de la ETNB, como se explica en el capítulo correspondiente, el control del cáncer de base es la única 
medida definitiva, pero la anticoagulación sistémica con HBPM es obligatoria para prevenir fenómenos embólicos 
recurrentes, que son frecuentes a nivel cerebral. (22)

Recomendaciones sobre el tratamiento anticoagulante en el tromboembolismo venoso asociado al cancer

RECOMENDACIONES 

Los ACOD (apixabán, rivaroxabán o edoxabán se recomiendan como  
tratamiento de primera línea en ETV asociada a cáncer (salvo tumores GI/GU 
no resecados).

La HBPM (dalteparina o enoxaparina) sigue siendo el estándar de elección en 
pacientes con tumores luminales (gástrico, esófago, colon, vejiga) por menor 
riesgo hemorrágico.

La duración mínima del tratamiento anticoagulante es de 6 meses. Se  
recomienda la extensión indefinida mientras el cáncer se mantenga activo o 
bajo tratamiento.

En pacientes con insuficiencia renal avanzada (ClCr < 30 ml/min), se recomien-
da el uso de HBPM (con monitoreo de anti-Xa) o HNF sobre los ACOD.

CLASE
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I

l

l
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A

B

B
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FIGURA CENTRAL.  Manejo de la Enfermedad tromboembólica venosa (ETV) en el paciente oncológico. 

6.6.4.9 Situaciones especiales
6.6.4.9.1 Enfermedad tromboembólica y tumores del sistema nervioso central:
Históricamente, la presencia de neoplasias del sistema nervioso central (primarias o metastásicas) se con-

sideró una contraindicación relativa para el uso de ACOD. No obstante, existe evidencia reciente de alta calidad 
metodológica (37-39) que demuestra que los inhibidores del factor Xa presentan un perfil de seguridad supe- 
rior o al menos comparable a la HBPM, con una reducción del riesgo de hemorragia intracraneal de hasta el 50% 
en tumores primarios. Por lo tanto, se recomienda evaluar el uso de ACOD como una alternativa preferencial, 
supeditada a una evaluación individual del riesgo hemorrágico lesional, la estabilidad clínica y las preferencias del 
paciente. Existen sistemas de puntaje específicos como el PANWARDS (40) que permiten estratificar el riesgo de 
hemorragia intracraneal antes de iniciar la terapia.

6.6.4.9.2 Manejo de la trombocitopenia
El manejo debe ser dinámico y estratificado según el tiempo de evolución del evento (41):
•	 Plaquetas >50.000/mm³: anticoagulación a dosis plenas.
•	 Plaquetas 25.000 - 50.000/mm³:
      - Fase aguda (<30 días): si el riesgo trombótico es elevado (TVP proximal o TEP reciente), se sugiere   
           soporte transfusional para mantener recuentos de 50.000/mm³ y continuar con dosis plenas de HBPM.
          - Fase de mantenimiento (>30 días): se recomienda reducir la dosis de HBPM al 50% (o dosis profiláctica).   
           En este escenario, se debe evitar el uso de ACOD.
•	 Plaquetas <25.000/mm³: Suspender la anticoagulación. Evaluar transfusión de plaquetas o filtro de vena 

cava transitorio solo en escenarios de riesgo vital inminente.

6.6.4.9.3 Filtro de vena cava inferior
El uso de filtro de vena cava inferior en oncología debe ser restrictivo y siempre bajo una estrategia de rescate 

temporal, nunca como reemplazo de la anticoagulación.
•	 Indicación absoluta: paciente con ETV aguda (<4 semanas) que presenta una contraindicación absoluta 

para la anticoagulación (ejemplo: sangrado activo mayor no controlable o cirugía de urgencia programada 
en las próximas 24-48 hs). (42)
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•	 Indicación relativa: falla del tratamiento anticoagulante correctamente instaurado (recurrencia de TEP bajo 
dosis terapéuticas confirmadas) o trombocitopenia grave refractaria a transfusión en fase aguda de la ETV.

•	 Tipo de dispositivo: se recomienda el uso de filtros recuperables (opcionales). Se debe planificar la ex-  
tracción tan pronto como el riesgo hemorrágico desaparezca y se pueda reiniciar la anticoagulación.

El paciente con cáncer presenta un estado de hipercoagulabilidad persistente. El filtro de vena cava inferior 
aumenta significativamente el riesgo de TVP distal y síndrome postrombótico a largo plazo. Por lo tanto, el filtro 
no previene la extensión del trombo, solo actúa como una “red” para fragmentos mayores. Una vez colocado el 
filtro de vena cava inferior, la prioridad absoluta es resolver la contraindicación del anticoagulante para reiniciarlo lo 
antes posible (idealmente en menos de 7-14 días), momento en el cual se debe programar el retiro del dispositivo.

6.6.4.9.4 Contraindicaciones relativas para ACOD
La transición a la vía oral no es universal. La HBPM debe seguir siendo el estándar de cuidado en:
•	 Riesgo hemorrágico local: tumores intraluminales no resecados (gástricos, esofágicos, colorrectales o de 

vejiga), debido al riesgo incrementado de hemorragia mucosa observado en los estudios. (30,31)
•	 Alteraciones de la absorción: pacientes con síndromes de malabsorción, cirugía bariátrica o emesis persis-

tente que comprometan la biodisponibilidad del fármaco oral.
•	 Interacciones farmacológicas: uso concomitante de fármacos que alteren el eje CYP3A4 y glicoproteína 

P (ejemplo: azoles, rifampicina, carbamazepina o ciertos ITK), donde la predictibilidad del efecto anticoa- 
gulante se pierde.

•	 Trombocitopenia grave: el uso de ACOD en este escenario no está estudiado por lo que ante recuentos 
plaquetarios menores de 50.000/mm3 se sugiere rotar a HBPM o HNF por su cinética predecible y corta 
vida media.

6.6.4.9.5 Tromboembolismo venoso recurrente 
Según la International Society on Thrombosis and Haemostasis, el TEV recurrente se define como un nuevo 

evento de TVP o TEP que se produce después de las dos primeras semanas de un tratamiento con una notable 
mejoría de los síntomas y signos clínicos. (43) A su vez, puede ser temprano (dentro de los primeros tres meses) 
o tardío (posterior de los primeros tres meses). Se considera progresión del TEV ante la aparición de un nuevo 
evento durante el tratamiento agudo.

Ante la recurrencia o progresión de TEV preexistente en un paciente que ya recibe tratamiento, se debe seguir 
un proceso sistemático:

Paso 1: confirmación y adherencia
•	 Confirmación por imágenes: asegurar que no sea un hallazgo crónico o secuela (comparar con estudios 

previos).
•	 Evaluar adherencia: verificar tomas/aplicaciones omitidas.
•	 Interacciones y absorción: descartar vómitos, diarrea o fármacos inductores (ejemplo: dexametasona a 

altas dosis o fenitoína) que reduzcan niveles de ACOD.

Paso 2: estrategia de tratamiento 
Si se confirma la recurrencia a pesar de una adherencia correcta, la conducta depende del tratamiento inicial: (44)
•	 ACOD (apixabán/rivaroxabán): rotar a HBPM a dosis plena (1 mg/kg cada 12 hs de enoxaparina).
•	 HBPM (Dosis plena): aumentar la dosis de HBPM un 20-25% (ejemplo  de 1 mg/kg/día a 12 mg/kg/día*) o 

fraccionar la dosis si era diaria.
•	 HBPM (Dosis profiláctica): aumentar a dosis terapéutica plena.
* En caso de TEV con esa dosis, se puede buscar el objetivo más alto de anti-Xa plasmático como objetivo ter-

apéutico, reevaluando la situación del paciente cada 5-7 días.

Paso 3: evaluación de progresión tumoral
La recurrencia suele ser un marcador de progresión tumoral. Se recomienda re-evaluar el estado de la enfer-

medad de base.
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6.6.4.9.6 Trombosis venosa versus invasión (trombosis) tumoral
Es fundamental distinguir la ETV de la trombosis tumoral (crecimiento directo del tumor dentro del vaso) 

(Tabla 5), (45,46) especialmente frecuente en la invasión de la vena porta en pacientes con hepatocarcinoma y de 
la vena cava inferior en casos de carcinoma de células renales.

Conducta Terapéutica
•	 Trombosis venosa confirmada: anticoagulación plena según el algoritmo de la Tabla 1.
•	 Trombosis tumoral confirmada: el pilar es el tratamiento de la enfermedad de base (quimioterapia, radio- 

terapia o cirugía). La anticoagulación aislada no resuelve la obstrucción, aunque puede utilizarse en dosis 
profilácticas si coexiste un componente trombótico adyacente (trombo de aposición).

En casos de duda diagnóstica (especialmente en masas retroperitoneales o mediastinales que comprimen y 
deforman el vaso), la PET-TC con FDG puede ser de gran utilidad. La trombosis tumoral suele presentar hiper-
captación (SUV elevado), mientras que el trombo crónico o agudo suele ser metabólicamente inerte. (47)

Ante una probable trombosis que no responde a las 4 semanas de anticoagulación plena y que expande el 
diámetro del vaso, se debe sospechar invasión tumoral directa. No se debe aumentar la dosis de anticoagulación; 
solicitar reevaluación por imágenes con fases arteriales/venosas tardías.

TABLA 5.  Diferencias para el diagnóstico de trombosis venosa versus trombosis tumoral

CARACTERÍSTICA
 
Presentación

Realce con contraste

Expansión del vaso

Continuidad

Doppler

TROMBOSIS VENOSA 

Aguda/subaguda

No (defecto de llenado)

Variable (distensión leve)

Separado de la masa primaria

Ausencia de flujo o flujo fásico

TROMBOSIS TUMORAL

Progresiva/silente

Sí (vascularización propia)

Marcada expansión del diámetro vascular

Continuidad directa con el tumor sólido

Puede presentar flujo arterial interno

Recomendaciones para el manejo de situaciones especiales

RECOMENDACIONES 

Filtro de vena cava inferior: su uso se restringe a pacientes con ETV aguda (<4 sema-
nas) y contraindicación absoluta para la anticoagulación.

Trombocitopenia: Con recuentos de plaquetas entre 25000 y 50000/mm³, se  
debe considerar reducir la dosis de HBPM al 50% (o dosis profiláctica) en fase de man-
tenimiento.

En fase aguda (< 30 días) y plaquetas < 50000/mm³, se debe priorizar el soporte trans-
fusional para mantener dosis plenas si el riesgo trombótico es alto.

Recurrencia: ante una falla terapéutica con dosis plenas, se debe considerar escalar la 
dosis de HBPM un 20-25% o rotar de ACOD a HBPM.

Trombosis de los senos venosos: se debe considerar reposición de antitrombina III  
en pacientes con L-asparaginasa si los niveles son < 60% para asegurar efecto de la 
heparina.

CLASE
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TABLA 2.  Riesgo de Tromboembolismo Venoso según tipo de tumor

NIVEL DE RIESGO
 
Riesgo muy alto

Riesgo alto

Riesgo intermedio

Riesgo bajo

LOCALIZACIÓN DEL TUMOR 

Páncreas, estómago, cerebro (glioblastoma), cáncer de pulmón de células pequeñas.

Linfomas, pulmón (no células pequeñas), ginecológicos (ovario), vejiga.

Colorrectal, riñón, cabeza y cuello, esófago.

Mama, próstata, melanoma, tumores neuroendocrinos.

TABLA 3.  Fármacos antineoplásicos asociados a mayor riesgo de trombosis

6.6.5 Prevención primaria y secundaria del tromboembolismo venoso
6.6.5.1. Prevención primaria
Además de lo mencionado previamente, el riesgo de TEV también depende de la histología. Un estudio danés 

que comparó más de 400.000 pacientes oncológicos con una población sana, logró identificar que el riesgo 
relativo de TEV varía según cada tipo de tumor (Tabla 2). (48) A su vez, este riesgo puede variar según el tipo de 
tratamiento utilizado (Tabla 3).

El riesgo de TEV es un fenómeno dinámico que requiere una evaluación multidimensional: presenta sus pi-
cos máximos en los primeros 6 meses después del diagnóstico y tras el inicio de terapias sistémicas, llegando a 
ser hasta 23 veces superior al de la población general. Esta evaluación se basa en el tipo de neoplasia (Tabla 2), 

CLASE DE 
FÁRMACO 

Derivados 
del platino

Antiangiogénicos

Inmunomoduladores 

ITK BCR-ABL

Inhibidores de 
CDK4/6

Hormonoterapia

Inhibidores de 
proteasoma

Inmunoterapia (ICI)

EJEMPLOS 

Cisplatino,
 oxaliplatino

Bevacizumab, 
sunitinib, sorafenib

Lenalidomida, talidomida,  
pomalidomida

Ponatinib, nilotinib

Abemaciclib, 
ribociclib, palbociclib

Tamoxifeno

Carfilzomib

Pembrolizumab, 
nivolumab

TIPO DE RIESGO 
PREDOMINANTE

Venoso y arterial

Arterial (IAM, ACV) 
y venoso

Venoso 

Arterial (isquemia 
de MMII, IAM)

Venoso 

Venoso 

Arterial y venoso

Arterial y venoso

NOTAS CLÍNICAS

El cisplatino es el de mayor riesgo (hasta 
10% de incidencia de eventos).

Elevan la TA y producen  daño endotelial 
Riesgo arterial persistente durante el  

tratamiento.

Realizar profilaxis (AAS o HBPM/ACOD) 
en mieloma múltiple.

Ponatinib tiene un perfil protrombótico 
arterial muy agresivo.

Usados en cáncer de mama metastásico; 
aumentan el riesgo basal del tumor.

Especialmente en combinación con 
quimioterapia o en postoperatorio.

Asociado también a insuficiencia cardíaca 
y crisis hipertensivas.

Riesgo emergente por vasculitis e inflamación 
sistémica mediada por células T.

AAS: ácido acetil salicílico; ACOD: anticoagulantes orales directos; ACV: accidente cerebrovascular; HBPM: heparina de bajo peso molecular; 
IAM: infarto agudo de miocardio; TA : tensión arterial por PA: presión arterial
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el régimen terapéutico (Tabla 3) y los factores intrínsecos del huésped (Tabla 4). Para el paciente ambulatorio 
que inicia quimioterapia, el score de Khorana predice el riesgo de tromboembolismo venoso (TEV) en pacientes 
oncológicos. Este score evalúa cinco variables (tipo de cáncer, plaquetas, hemoglobina, leucocitos e IMC) (49) y 
permanece como la herramienta de tamizaje estándar validada, a pesar de su sensibilidad limitada en tumores es-
pecíficos como el de pulmón o páncreas. Un puntaje ≥ 2 identifica una cohorte de riesgo elevado que se beneficia 
de la tromboprofilaxis primaria. Si bien históricamente se consideraba el punto de corte en ≥ 3, la evidencia contem-
poránea, respaldada por los ensayos clínicos con ACOD (50,51) sustenta el inicio de tromboprofilaxis primaria en 
pacientes con un puntaje ≥ 2, dado que este grupo presenta un beneficio clínico neto significativo en la reducción 
de eventos trombóticos (Clase IIa, Nivel de Evidencia B).

Es fundamental incorporar sistemas de puntuación específicos según la patología, como el IMPEDE-VTE (52) 
para mieloma múltiple, que integra variables propias de esta entidad. No obstante, la tromboprofilaxis universal en 
el ámbito ambulatorio no está indicada (53) y su prescripción debe ser una decisión individualizada, fundamen-
tada en una estratificación rigurosa y en el balance crítico entre la eficacia antitrombótica y el riesgo hemorrágico 
que puede ser intrínseco del paciente o asociado a su enfermedad oncológica (Tabla 5).

6.6.5.2 Prevención secundaria
La prevención secundaria de la TEV en el paciente oncológico requiere una reevaluación dinámica del binomio 

riesgo trombótico versus riesgo hemorrágico. A diferencia de la población general, la anticoagulación no debe 
suspenderse a los 3 o 6 meses; se recomienda su continuación indefinida mientras el cáncer se considere activo 
(presencia de tumor persistente, metástasis o tratamiento contra el cáncer en curso). (1, 46)

TABLA 4.  Factores de riesgo específicos del huésped oncológico

CATEGORÍA
 
Estado funcional

Complicaciones

Soporte médico

Biomarcadores

Estado 
nutricional

FACTOR DE RIESGO ESPECÍFICO

Escala ECOG > 2

Infecciones/sepsis

Compresión extrínseca

Catéteres venosos centrales 

Agentes estimulantes de  
eritropoyesis

Leucocitosis (> 11.000/mm³)

Trombocitosis (> 450.000/mm³)

Desnutrición  caquexia

MECANISMO

La postración y fragilidad aumentan el estasis venoso 
y la inflamación.

El estado séptico predispone a la liberación 
de NETs y citoquinas procoagulantes.

Adenopatías masivas que comprimen venas ilíacas o 
cava (éstasis mecánico).

El reservorio o CCIP genera daño endotelial y  
turbulencia local (especialmente si la punta está  
mal posicionada).

El uso de EPO para la anemia del cáncer aumenta la 
viscosidad y el riesgo de TEV.

Forman redes pro-trombóticas.

Refleja un estado inflamatorio sistémico (il-6 elevada)
que potencia la trombina.

La pérdida de masa muscular reduce la bomba venosa
y altera la síntesis de proteínas anticoagulantes 
naturales (proteínas C y S).

ECOG: Eastern Cooperative Oncology Group; NET: trampa extracelular neutrofílica; EPO: eritropoyetina; CCIP: catéter central de inserción 
periférica
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La decisión de extender el tratamiento más allá del periodo inicial se basa en la persistencia de los factores de 
riesgo protrombóticos específicos de la enfermedad de base. Para una descripción detallada de los criterios de 
interrupción, ajuste de dosis en fase de mantenimiento y manejo de la recurrencia, remitirse a la sección “Trata- 
miento anticoagulante” en el cuerpo extenso de esta guía donde en cada apartado por sitio se menciona la dura-
ción recomendada para cada sitio de trombosis.

En la Figura 1  se ofrece una herramienta básica para la toma de decisiones respecto de la profilaxis secundaria.

6.7 Sangrado, complicaciones y manejo 
El riesgo de sangrado mayor en pacientes oncológicos bajo tratamiento anticoagulante es de aproximada-

mente un 3 al 5% anual, siendo superior al de la población general debido a la fragilidad capilar intratumoral y las 
interacciones farmacológicas. (54)

6.7.1. Definición de gravedad (55)
•	 Sangrado mayor: descenso de Hemoglobina 2 g/dL o más, necesidad de transfusión de 2 o más unidades 

de glóbulos rojos, sangrado en sitio crítico (intracraneal, espinal, intraocular, pericárdico, intraarticular) o 
sangrado fatal.

•	 Sangrado no mayor clínicamente relevante: requiere intervención médica o cambio en el manejo, pero no 
cumple criterios de mayor, tales como hematuria persistente o epistaxis que requiere taponaje.

6.7.2. Conducta general
1.	 Suspensión inmediata de la anticoagulación.
2.	 Compresión local y medidas de soporte hemodinámico.
3.	 Identificación del fármaco: tiempo desde la última dosis y función renal (especialmente para ACOD).
4.	 Uso de carbón activado: sólo si la última toma del ACOD fue <2-4 horas.

6.7.3. Estrategias de reversión específicas (Tabla 6)

6.7.4. Conducta post sangrado. Tiempo de reinicio de anticoagulación  
No existe un consenso absoluto, pero en oncología se sugiere:
•	 Sangrado gastrointestinal/genitourinario: identificar y tratar la lesión, por ejemplo, mediante caute- 

rización endoscópica. Reiniciar en la anticoagulación en 7 a 14 días si el riesgo trombótico es alto. (60)
•	 Sangrado intracraneal: evaluar riesgo/beneficio con equipo de neurocirugía. Generalmente no antes de 

las 4 semanas. (61)

En pacientes estables con sangrados menores, la simple suspensión del fármaco suele ser suficiente dada 
la vida media corta de los ACOD y la HBPM. Hay que recordar siempre que, en presencia de ACOD, las pruebas 

TABLA 5.  Riesgo hemorrágico según tipo de tumor y condición

NIVEL DE RIESGO
 
Riesgo muy alto

Riesgo alto

Riesgo intermedio

Riesgo bajo

ESCENARIO CLÍNICO/TIPO DE TUMOR

Tumores gastrointestinales altos (esófago, estómago) no operados, cáncer de 
vejiga activo, metástasis cerebrales de melanoma.

Tumores colorrectales (especialmente con la masa in situ), leucemias agudas (por 
trombocitopenia), cáncer renal con hematuria.

Tumores de cabeza y cuello (riesgo de invasión vascular), linfomas con afectación 
gastrointestinal, metástasis óseas extensas.

Cáncer de mama (sin metástasis viscerales), cáncer de próstata localizado, sarcomas 
de partes blandas, cáncer de tiroides.
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clásicas de coagulación no reflejan la intensidad de anticoagulación del paciente por lo que no deben ser consi- 
deradas para tomar una decisión ante un paciente con sangrado. Un coagulograma normal no implica que no esté 
anticoagulado a dosis plenas.

Recomendaciones en casos de sangrado

RECOMENDACIONES 

Ante un sangrado mayor, se recomienda la suspensión inmediata de la anticoagulación 
y medidas de soporte hemodinámico

El idarucizumab se recomienda para la reversión inmediata y específica en pacientes 
tratados con dabigatrán

Se puede recomendar al complejo protrombótico de 4 factores como el agente de 
elección para la reversión de inhibidores del Xa (apixabán/rivaroxabán)

No se recomienda el uso de Andexanet Alfa tras su retiro del mercado por falta de  
beneficio clínico y riesgo trombótico (actualización 2026)

El reinicio de la anticoagulación tras un sangrado mayor debe individualizarse,  
sugiriendo una ventana de 7-14 días en casos de alto riesgo trombótico y de 4 semanas 
para el sistema nervioso central

CLASE
 

l

l

lla

lll

lla

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

A

B

B

A

C

FÁRMACO 
ANTICOAGULANTE
 
Heparina no fraccionada

HBPM (enoxaparina)

Dabigatrán

Inhibidores del Xa (apixabán/ 
rivaroxabán/edoxabán)

Cualquier fármaco

AGENTE DE REVERSIÓN  
/ ESTRATEGIA

Sulfato de protamina

Sulfato de protamina

Idarucizumab 

Concentrado de
complejo protrombínico 

Ácido tranexámico

DOSIS/OBSERVACIONES

1 mg de protamina por cada 100 UI de HNF.  
Dosis máxima 50 mg. Se puede repetir si no para 
el sangrado dentro de las 4 horas a 0.5 mg por 
mg de heparina. (56)

Reversión parcial (60%). 1 mg de protamina por 
cada 1 mg de enoxaparina si la dosis fue dentro de 
las últimas 8 h. Dosis máxima 50 mg. Se puede 
repetir si el sangrado no cede dentro de las 4  
horas a 0.5 mg por mg de heparina. (56)

5 g IV (dos viales de 2.5 g). Reversión inmediata  
y completa. (57)

25-50 UI/kg de factor IX. Es la estrategia de  
elección*. (58) 

1 g IV cada 6-8 h. Coadyuvante útil en sangrados 
mucosos.

* Previamente se encontraba en el mercado un reversor específico de los Anti Xa – Andexanet Alfa –. Por razones de seguridad, la FDA (59) 
solicitó el retiro voluntario del fármaco para su comercialización, quedando como única herramienta reversora para esta familia de fármacos 
los concentrados de factores protrombínicos. (57)

TABLA 6.  Estrategias de reversión específicas
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6.8. Enfermedad vascular periférica

La toxicidad vascular es una de las manifestaciones de la TCV-RTC e incluye al tromboembolismo arterial y 
venoso, a la enfermedad coronaria y a la enfermedad vascular periférica (EVP), entre otros. Sin embargo, se cuen-
ta con menor evidencia sobre su desarrollo, comparada con otras toxicidades cardiovasculares como la DC-RTC 
como resultado de la quimioterapia, terapias dirigidas, radioterapia o inmunoterapia. (1-3) 

La EVP es causada en la mayoría de los casos por aterosclerosis, la cual está asociada con la presencia de fac-
tores de riesgo tradicionales como hipertensión arterial, diabetes, dislipemia y tabaquismo, entre otros y su pre- 
sencia incrementa el riesgo cardiovascular global. (4) Los tratamientos oncológicos pueden acelerar el proceso de 
aterosclerosis a través de distintos mecanismos.

La toxicidad vascular secundaria a los tratamientos oncológicos y el espectro clínico de dicha toxicidad son 
amplios. Históricamente, la tromboembolia venosa ha recibido la mayor atención, pero en la última década, 
los efectos adversos sobre el sistema arterial de las terapias contra el cáncer, que pueden presentarse como 
vasoespasmo agudo, trombosis aguda y aterosclerosis acelerada, han ganado mayor reconocimiento. (5) Las 
manifestaciones clínicas dependen del territorio vascular afectado y se manifiestan como síndromes coronarios, 
accidente cerebrovascular (ACV) o isquemia arterial aguda o crónica como manifestación de arteriopatía periférica.

En la Tabla 1 se enumeran los tratamientos oncológicos con acción deletérea sobre el sistema arterial y su me-
canismo fisiopatológico propuesto. (6-10)

DROGA

Cisplatino

Bleomicina

Vincristina

Gemcitabina

5-Fluorouracilo

Interferón alfa

Bevacizumab

Nilotinib
Ponatinib

CLASE 

Platino

ATB citotóxico

Alcaloide de 
la vinca

Antimetabolito

Antimetabolito

Inmunoterapia

Antiangiogénico
o (anti VEGF)

Inhibidor de 
tirosina quinasa

TIPO DE DAÑO 
ARTERIAL 

Vasoespasmo, 
Isquemia, Trombosis

Vasculitis , Trombosis

Vasoespasmo 
Neuropatía con 

isquemia secundaria

Vasculitis micro-
angiopatía trombosis

Vasoespasmo

Vasculopatía, 
Raynaud, trombosis

Trombosis arterial
HTA

Oclusión arterial 
periférica

MECANISMO

Disfunción endotelial 
Aumento del estrés oxidativo

Daño endotelial

Neurotoxicidad 
simpática

Toxicidad directa

Disfunción endotelial
Aumento de tromboxano

Inflamación endotelial

Inhibición del VEGF
Disfunción endotelial

Disfunción endotelial
Dislipemia

CLÍNICA

Arteriopatía periférica, 
Trombosis, Raynaud

Fenómeno de Raynaud,
Trombosis

Fenómeno de Raynaud

Reporte de necrosis digital, 
eventos isquémicos

Angor
Isquemia periférica

Oclusión arterial 
periférica

Isquemia periférica

Arteriopatía periférica

ATB: antibiótico; HTA: hipertensión arterial; VEGF: factor de crecimiento endotelial vascular

TABLA 1.  Efectos nocivos de los tratamientos oncológicos en el sistema arterial periférico
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Los efectos de la radioterapia sobre el sistema arterial periférico afectarán las zonas del cuerpo que fueron 
irradiadas, sin protección adecuada y en quienes no se utilizó radioterapia de precisión. Dentro de las más comunes 
se encuentran las siguientes regiones: el cuello, en casos de tumores de cabeza y cuello, la pelvis, en pacientes con 
tumores ginecológicos o de próstata y el tórax, en quienes padecieron tumores de mama, pulmón o mediastino, 
pudiendo ocasionar estenosis carotídea, ileo femoral, subclavia o de aorta, respectivamente. (6) En la Tabla 2 se 
enumeran los mecanismos de daño secundario a la radioterapia. (6-13)

El conocimiento de la mayor prevalencia de arteriopatía en los pacientes oncológicos, especialmente bajo tra- 
tamiento, debe despertar un mayor índice de sospecha ante la presencia de una sintomatología sugestiva.

 Entre otras manifestaciones frecuentes encontramos el fenómeno de Raynaud, presente en el 30% de los 
casos y asociado con el uso de bleomicina, ciclofosfamida, compuestos de platino, alcaloides de la vinca y fluoro-
pirimidinas. El tratamiento habitual del fenómeno de Raynaud incluye medidas no farmacológicas para ayudar a 
prevenir un episodio (evitar factores desencadenantes como el frío y los fármacos vasoconstrictores) y uso de 
fármacos calcio-antagonistas como la amlodipina o nifedipina. (11)

El síndrome vascular acral paraneoplásico se describió tras el inicio de nivolumab, con los primeros síntomas a 
las tres semanas de iniciar la terapia. (11) 

Debido al mayor riesgo de eventos vasculares graves en pacientes bajo tratamiento con nilotinib o ponatinib, 
y aunque se desconocen los mecanismos exactos, es recomendable realizar pruebas de detección de EVP pre- 
existente y un adecuado seguimiento durante el tratamiento con dichas drogas. (11)

Los inhibidores de los puntos de control inmunitario (ICI) se utilizan cada vez más en el tratamiento de la neo- 
plasia maligna metastásica. Pueden favorecer el desarrollo de vasculitis de grandes vasos, incluyendo aortitis y 
eventualmente formación de aneurismas. Se han observado casos de aortitis y expansión de aneurismas aórticos 

TABLA 2.  Mecanismos de daño secundario a la radioterapia 

 

MECANISMO 
PATOGÉNAICO

 
Disfunción endotelial

Fibrosis de la 
pared arterial

Inflamación crónica

Estrés oxidativo

Proliferación de 
músculo liso

Microtrombosis

Reducción de la 
angiogénesis

Calcificación 
acelerada

DESCRIPCIÓN

Daño directo al endotelio reducción del ON
alteración antitrombótica.

Activación fibroblástica y depósito de colágeno

Liberación persistente de citoquinas 
proinflamatorias

Formación de radicales libres que lesionan 
membranas y ADN

Migración y replicación en la íntima post- 
irradiación.

Activación plaquetaria por daño  subendotelial

Inhibición del VEGF y células  progenitoras
endoteliales

Cambios precoces similares a la arteriosclerosis 
senil

TIPO DE DAÑO ARTERIAL

Trombosis 
Vasoconstricción  crónica

Rigidez arterial y estenosis

Aceleración de la aterosclerosis

Daño celular y progresión 
de lesiones vasculares

Hiperplasia neointimal y estenosis

Isquemia distal, Oclusión arterial

Menor capacidad de reparación
vascular

Obstrucción y rigidez arterial precoz
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TABLA 2.  Manejo de la enfermedad vascular periférica en pacientes con cáncer

torácicos, aunque sólo se tratan reportes de casos aislados, por lo que se requiere más evidencia al respecto. Se 
recomienda realizar una vigilancia estrecha de los pacientes con aneurismas aórticos conocidos que deben realizar 
tratamiento con ICI. (14,15) Por otra parte, la terapia con ICI conduce a la progresión acelerada de la placa ateros- 
clerótica, aumentando así el riesgo de EVP. (16) 

Respecto de la indicación de antiplaquetarios, antitrombóticos y/o estatinas, no existe evidencia que avale 
recomendaciones diferentes a la población no oncológica. Sin embargo, es válido destacar que cada indicación 
dependerá del caso individual, basado principalmente en el perfil de riesgo cardiovascular. (17) En la Tabla 3 se 
describen las recomendaciones para el manejo de la EVP en pacientes con cáncer.

RECOMENDACIONES 

Se recomienda el control de factores de riesgo de enfermedad cardiovascular 
en todos los pacientes bajo tratamiento oncológico.

Ante la sospecha clínica de afección en algún territorio arterial se recomienda 
realizar estudios diagnósticos para confirmar e implementar un tratamiento ade-
cuado.

Ante la sospecha clínica de efectos arteriales nocivos secundarios al trata- 
miento oncológico, se recomienda una evaluación interdisciplinaria para definir 
la continuidad o interrupción del tratamiento.

CLASE
 

l

l

l

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C

C

C

FIGURA CENTRAL.  Enfermedad vascular periférica en el paciente con cáncer 
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6.9. Accidente cerebrovascular asociado al cáncer

El accidente cerebrovascular (ACV) en pacientes con cáncer constituye una entidad clínica particular, con me-
canismos fisiopatológicos y consideraciones terapéuticas específicas. Los pacientes oncológicos presentan un 
riesgo aumentado de ACV, especialmente en etapas iniciales de la enfermedad; a su vez, el ACV puede ser la 
primera manifestación de una neoplasia oculta (entre el 1,5 y el 10% de los ACV se les diagnostica la patología on-
cológica dentro del año), particularmente en casos criptogénicos. El riesgo de ACV isquémico es máximo durante 
el primer mes posterior al diagnóstico oncológico; en este período, los pacientes con enfermedad en estadio IV 
presentan un riesgo hasta 10 veces mayor en comparación con la población general. Los factores de la patología 
oncológica relacionados con el ACV son: mutaciones geómicas (KRAS y STK11), etiología y estadio (cáncer de 
páncreas, pulmón y del tracto gastrointestinal) e histología (adenocarcinoma de células claras y mucinosas). (1, 2) 

A diferencia del ACV aterotrombótico convencional, en este contexto predomina un estado sistémico pro-
trombótico y proinflamatorio. (3) La interacción entre células tumorales, sistema inmunitario y endotelio genera 
un entorno de hipercoagulabilidad mediado por activación plaquetaria, liberación de factores procoagulantes y 
formación de trampas extracelulares de neutrófilos (NETosis). Este fenómeno se asocia a la formación de trom-
bos ricos en fibrina y plaquetas, con alta carga inflamatoria, mayor resistencia a la fibrinólisis y elevada tendencia 
a la recurrencia. Asimismo, mecanismos como la endocarditis trombótica no bacteriana y la toxicidad vascular de 
terapias oncológicas contribuyen al riesgo global (Tabla 1). (2)

Desde el punto de vista clínico, el ACV asociado al cáncer presenta características distintivas, como compro- 
miso de múltiples territorios vasculares, elevación significativa de dímero-D y ausencia de una etiología convencio- 
nal identificable. La resonancia magnética suele evidenciar lesiones multifocales, mientras que la ecocardiografía 
puede detectar fuentes cardioembólicas no tradicionales, como vegetaciones estériles. Estos hallazgos deben 
alertar sobre la posibilidad de cáncer activo o no diagnosticado. (1, 2)

En 2026, la AHA propone una clasificación según el grado de certeza para atribuir el ACV al cáncer per se y es 
específica para pacientes con cáncer activo (definición de cáncer activo: diagnóstico patológico o el tratamiento de 
cualquier cáncer distinto de carcinoma basocelular o espinocelular de la piel en los último 6 meses, cáncer recurrente 
conocido, regionalmente avanzado o metastásico; o cáncer que no está en remisión completa (Tabla 2). (2) 

Las terapias de reperfusión (trombólisis intravenosa y trombectomía mecánica) constituyen el pilar del trata- 
miento del ACV isquémico agudo también en pacientes con cáncer, aunque la evidencia específica es limitada y 
basada principalmente en estudios observacionales. En pacientes seleccionados, la trombólisis podría ser benefi-
ciosa, especialmente cuando la expectativa de vida es razonable, aunque con potencial mayor riesgo hemorrágico. 
La trombectomía ha demostrado ser factible y globalmente segura, aunque con peores resultados funcionales a 
largo plazo y mayor mortalidad en pacientes con cáncer activo. En conjunto, los datos sugieren que la reperfusión 
puede ser beneficiosa en casos seleccionados, requiriendo una evaluación individualizada del riesgo-beneficio. (2,3) 

En prevención secundaria, la elección entre antiagregación y anticoagulación continúa siendo un área de in-
certidumbre, con evidencia limitada y en gran parte extrapolada de otros escenarios trombóticos. En ausencia de 
una fuente cardioembólica definida o indicación formal de anticoagulación, la antiagregación plaquetaria cons- 
tituye una estrategia razonable, considerando el rol predominante de los mecanismos plaquetarios y tromboin-
flamatorios en esta población. (4,5,6) Por el contrario, la anticoagulación no debe indicarse de forma empírica, 
reservándose para situaciones con indicación claramente establecida, como fibrilación auricular, trombosis venosa 
asociada o estados trombofílicos definidos, basándose en extrapolación de guías específicas. (7,8) 

En este contexto, la evidencia disponible no ha demostrado superioridad de la anticoagulación sobre la antia-
gregación en la prevención secundaria del ACV asociado al cáncer. Estudios clínicos y subanálisis de ensayos rele-
vantes, incluyendo el estudio TEACH y los subanálisis en pacientes con cáncer de los ensayos NAVIGATE-ESUS y 
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CLASE 

Compuestos a base
de platino

Agentes inmunomodula-
dores antiangiogénico

Anticuerpo monoclonal 
anti-VEGF

Inhibidores de tirosina 
quinasa dirigidos a BCR-ABL

Antraciclinas

Inhibidores del proteasoma

Inhibidores de tirosina 
quinasa dirigidos al 
receptor VEGF

Agentes alquilantes

Inhibidores de la aromatasa

Agonistas de la hormona 
liberadora de gonadotropina

Inhibidores de CYP17A1

Anticuerpo monoclonal 
anti-CD52

Inhibidores de puntos de 
control inmunitario

Inhibidores de la síntesis 
proteica

Modulador selectivo del 
receptor de estrógeno

FÁRMACO 

Carboplatino,
Oxaliplatino,
Cisplatino

Lenalidomida
Talidomida

Bevacizumab

Ponatinib,
Nilotinib,
Dasatinib

Daunorrubicina,
Doxorrubicina,
Epirrubicina,
Idarrubicina

Bortezomib,
Carfilzomib

Sorafenib,
Sunitinib, Axitinib
Pazopanib,
Vandetanib

Ciclofosfamida

Anastrozol,
Letrozol,
Exemestano

Leuprolide,
Gosereline,
Triptoreline,
Buserelina

Abiraterona

Alemtuzumab

Ipilimumab,
Nivolumab,
Pembrolizumab,
Atezolizumab,
Avelumab,
Durvalumab

PEG-asparaginasa,
Asparaginasa, 
Erwinia

Tamoxifeno

INDICACIÓN SEGÚN EL 
TIPO DE CÁNCER 

Pulmón, esófago, cérvix, mama, 
ovario, cabeza-cuello, linfoma
testículo, vejiga, colorrectal, sarcoma

Mieloma, linfoma, síndromes 
mielodisplásicos

Cérvix, colorrectal, hepatocelular, 
pulmón, ovario o trompa de Falopio, 
células renales, glioblastoma

Leucemia

Leucemia, linfoma, mieloma, mama, 
ovario,neuroblastoma, endometrio, 
tiroides, pulmón,sarcoma,vejig
timo, tumor de Wilms, sarcoma,
hepatocelular, células renales, vejiga

Mieloma 
linfoma

Células renales, hepatocelular, 
tiroides, sarcoma, neuroendocrino

Linfoma, leucemia, mieloma, mama, 
ovario, neuroblastoma, retinoblastoma

Mama

Próstata

Próstata

Leucemia, linfoma

Melanoma, mama, vejiga, cérvix, 
colon, cabeza y cuello, linfoma, 
hepatobiliar, pulmón, células renales, 
estómago, esófago, colorrectal

Leucemia linfoblástica aguda,
linfoma

Mama

MECANISMO POSTULADO 
PARA EL ACV 

Lesión endotelial, 
↑de la agregación plaquetaria

Lesión endotelial, activación 
plaquetaria hipertensión

Lesión endotelial, estrés 
oxidativo mitocondrial, HTA 
↑ de proteínas antifibrinolíticas

Lesión endotelial, activación 
plaquetaria hipertensión

Lesión endotelial, activación 
plaquetaria
↑ de la actividad del factor tisular
Cardioembolismo por 
miocardiopatía

Lesión endotelial, estrés oxidativo 
vascular, HTA 

Lesión endotelial, estrés oxidativo 
mitocondrial, hipertensión
alteración de la función y 
supervivencia de pericitos

Lesión endotelial, 
↑ de la agregación plaquetaria

Alteración del metabolismo 
lipídico

Ruptura de placa aterosclerótica, 
síndrome metabólico

HTA

Disección de arterias cérvico- 
cefálicas , lesión endotelial, HTA, 
disregulación inmunitaria

↑ de la inflamación sistémica 
aterosclerosis acelerada,
cardioembolismo por miocarditis

Trombosis venosa cerebral por
↓ de proteínas anticoagulantes 
↑ de la expresión del factor tisular

↑ de proteínas procoagulantes, 
↓ de proteínas anticoagulantes
↑ de la agregación plaquetaria

Adaptado de 2026 Guideline for the Early Management of Patients With Acute Ischemic Stroke: A guideline from the American Heart 
Association/American Stroke Association

TABLA 1.  Tratamientos oncológicos con potencial riesgo de  ACV
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ARCADIA, no evidenciaron diferencias significativas en recurrencia de eventos isquémicos ni en mortalidad entre 
ambas estrategias. (9–12)

En consecuencia, la estrategia antitrombótica debe individualizarse, considerando el riesgo trombótico y 
hemorrágico, el tipo y estadio tumoral, y el estado clínico general del paciente, idealmente en el marco de un 
abordaje interdisciplinario.

RECOMENDACIONES 

Evaluación y diagnóstico
Se recomienda considerar al cáncer activo o no diagnosticado como posible etiología en pacientes 
con ACV criptogénico, especialmente en ACV de múltiples territorios.
Se recomienda realizar una búsqueda dirigida de neoplasia en pacientes con ACV criptogénico con 
marcadores de hipercoagulabilidad elevados o hallazgos sugestivos en neuroimagen.

Tratamiento agudo
Se recomienda no diferir las terapias de reperfusión en pacientes con cáncer que cumplan criterios 
estándar de selección.
Se recomienda evaluar individualmente el riesgo hemorrágico según tipo de tumor, extensión de la 
enfermedad y tratamiento oncológico concomitante.

Prevención secundaria
Se debe considerar la antiagregación plaquetaria como estrategia inicial en pacientes sin indicación 
formal de anticoagulación.
No se recomienda la anticoagulación empírica sistemática en ausencia de indicaciones independientes
Se recomienda anticoagulación únicamente en presencia de indicaciones establecidas (ejemplo:  
fibrilación auricular, trombosis venosa, fuente cardioembólica definida).
Se recomienda individualizar la estrategia antitrombótica en función del perfil clínico del paciente.

Pronóstico y seguimiento
Se recomienda considerar a estos pacientes como de alto riesgo de recurrencia y mortalidad,  
requiriendo seguimiento estrecho.
Se recomienda optimizar el tratamiento del tumor subyacente como parte central de la estrategia 
de reducción del riesgo tromboembólico.

CLASE
 

l

l

l

l

lla

lll
l

l

l

l

NIVEL DE 
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C

C

B

C

C
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B

C

C

C

TABLA 2.  Clasificación etiológica para el diagnóstico de ACV isquémico relacionado al cáncer

 

GRADO DE 
CERTEZA 

Criterios 

PROBABLE  

Cumple >= 1 de los siguientes 
criterios:

- Vegetaciones cardíacas con  
hemocultivos negativos (ETNB).
 
- Puntaje ISTH de CID >= 5 que 
cumple criterios de CID  
manifiesta. 

- Evidencia radiográfica de invasión 
tumoral de aurícula o ventrículo 
izquierdo, venas pulmonares o 
arterias cérvico-cefálicas con 
infarto agudo limitado al territorio 
correspondiente.  

POSIBLE
 

ACV isquémico criptogénico tras evaluación 
diagnóstica estándar en un paciente con cáncer 
activo que se ha diseminado más allá del sitio
primario o ha progresado recientemente, y 
además cumple 1>= de los siguientes criterios: 

- Dímero D > 25000 ng/mL FEU sin trombo-
embolismo venoso agudo. 

- Infarto agudo en múltiples territorios  cerebro-
vasculares ( es decir , bilateral anterior, unilateral 
anterior y posterior, o bilateral anterior y posterior).
- Microémbolos bilaterales (HITS) en  DTC.

- Ausencia del signo de susceptibilidad del vaso 
en  RMN pese a una oclusión intracraneal aguda 
confirmada en el estudio vascular .

VÍNCULO CAUSAL 
INCIERTO 

No cumple criterios 
de causalidad 
probable o posible 

ETNB: endocarditis trombótica no bacteriana, CID: coagulación intravascular diseminada, FEU: unidades equivalentes de fibrinógeno, HITS: 
señales transitorias de alta intensidad, ISTH: Sociedad internacional de trombosis y hemostasia, RMN: resonancia magnética, DTC: Doppler 
transcraneal. Adaptado de 2026 Guideline for the Early Management of Patients With Acute Ischemic Stroke: A guideline from the American 
Heart Association/ American Stroke Association
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FIGURA CENTRAL.  ACV en el pacientes con cáncer
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6.10. Hipertensión pulmonar 

La hipertensión pulmonar (HP) definida como una presión arterial pulmonar media (PAPm) > 20 mmHg en 
reposo, medida mediante cateterismo derecho. Es una condición hemodinámica asociada a numerosas patologías 
y clasificada en diferentes grupos según el Séptimo Simposio Mundial sobre Hipertensión Pulmonar (7º WSPH). (1) 

Se trata de un proceso fisiopatológico caracterizado por el remodelado de la vasculatura pulmonar que con-
lleva a un aumento progresivo de la resistencia vascular pulmonar (RVP) y que impacta negativamente sobre las 
cavidades cardíacas derechas, con deterioro progresivo de su función. El pronóstico depende en gran parte de la 
adaptación del ventrículo derecho al aumento de la poscarga impuesta por la circulación menor. (2)

En los pacientes con cáncer se pueden observar los cinco grupos de clasificación de la HP:
HP grupo 1 o hipertensión arterial pulmonar (HAP): requiere además presión de enclavamiento pulmonar 

≤15 mmHg y resistencia vascular pulmonar >2 unidades Wood. Está vinculada  a drogas y toxinas, donde se en-
cuentran drogas con asociación definitiva (dasatinib, carfilzomib, mitomicina C) y probable (bosutinib, ponatinib, 
interferón alfa) (Tabla 1). (1) 

HP grupo 2: secundaria a cardiopatía izquierda y relacionada con fármacos que producen insuficiencia cardíaca 
(IC), como las antraciclinas. 

HP grupo 3: asociada con enfermedad pulmonar y relacionada con fármacos y terapias que causan fibrosis 
pulmonar como la bleomicina o la radiación torácica. 

TABLA 1.  Fármacos y toxinas asociadas con hipertensión arterial pulmonar (HAP) 

 

ASOCIACIÓN DEFINITIVA 

Aminorex

Benfluorex

Carfilzomib

Dasatinib

Dexfenfluramina

Fenfluramina

Metanfetaminas

Mitomicina C#

Aceite de colza 

ASOCIACIÓN POSIBLE

Agentes alquilantes

Anfetaminas

Bevacizumab

Bortezomib

Bosutinib

Cocaína

Diazóxido

Antivirales de acción directa contra el virus de la hepatitis C (sofosbuvir)

Indigo naturalis (hierba china Qing-Dai)
Interferón-α y -β
Leflunomida
L-triptófano
Fenilpropanolamina
Ponatinib
Disolventes (tricloroetileno)#
Hierba de San Juan

#:HAP con características de afectación venosa (enfermedad veno-oclusiva pulmonar) / capilar (hemangiomatosis capilar pulmonar).
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HP grupo 4: vinculada con tromboembolismo pulmonar crónico, recordando que la enfermedad vascular más 
frecuente en el paciente con cáncer es la trombosis venosa profunda.  Otros tipos de HP del grupo 4 por obstruc-
ción de la arteria pulmonar son el angiosarcoma y otros tumores malignos, como el carcinoma renal, el carcinoma 
uterino y los tumores testiculares de células germinales. (3)

HP grupo 5:  causada por mecanismos multifactoriales y/o poco claros e incluye varias entidades que pueden 
complicarse por un compromiso vascular pulmonar complejo y a veces superpuesto. La HP tumoral incluye la 
microangiopatía trombótica tumoral pulmonar (1,3,4) y los síndromes mieloproliferativos.

La HP se puede manifestar con síntomas inespecíficos, como disnea y astenia. En las fases avanzadas, pueden 
aparecer síntomas de IC derecha. Se debe realizar un electrocardiograma (ECG) para evaluar la presencia de 
criterios de hipertrofia del VD o cardiopatía izquierda, aunque un ECG normal no excluye la HP. El ecocardiograma 
transtorácico (ETT) de reposo es el método de elección recomendado en guías de práctica clínica para evaluar 
la probabilidad de HP. (5) Basado en estas recomendaciones se desarrollaron algoritmos de evaluación antes, 
durante y después del tratamiento antineoplásico con drogas con asociación definitiva con HP (Figura 1). (6,7) 

Una vez establecida la probabilidad de HP en baja, intermedia o alta se avanza con la indicación o no del 
cateterismo cardíaco derecho (CCD) como el método de referencia (gold standard) para el diagnóstico defini-
tivo, clasificación hemodinámica y decisión terapéutica de HP. El mismo debe ser realizado en centros expertos 
para el diagnóstico y manejo de la HP y trabajar en conjunto con el grupo de trabajo en cardio-oncología en el 
seguimiento y tratamiento del paciente; principalmente para definir suspensión de terapia oncológica, reemplazo 
de la misma y conductas a seguir. 

FIGURA 1.  Protocolos de evaluación cardiovascular antes, durante y después del tratamiento oncológico con fármacos
	      asociados a hipertensión pulmonar
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Las guías actuales recomiendan prueba de vasorreactividad pulmonar en el grupo 1 para los pacientes con HAP 
idiopática, hereditaria y asociada a drogas y toxinas. (5) Sin embargo, en las publicaciones iniciales sobre el uso de 
esta prueba no se incluyeron pacientes tratados con drogas contra el cáncer. (8-10) En otros estudios realizados 
en pacientes con HAP asociada al dasatinib la prueba de vasorreactividad pulmonar fue positiva en muy pocos 
casos. (11-12)

Los estudios referidos permiten sugerir la realización de la prueba de vasorreactividad pulmonar en pacientes 
con HAP asociada a drogas contra el cáncer, quedando la misma supeditada al manejo de cada centro, sin que 
exista una recomendación robusta para la indicación rutinaria del mismo. 

El manejo general de la HP en los pacientes oncológicos se debe basar en la guía ESC/ERS 2022 para el 
diagnóstico y tratamiento de la HP (5) así como también en las recomendaciones del 7º WSPH. (13,14) Se 
recomienda derivar a los pacientes a un centro experto en HP para que reciban un manejo multidisciplinario con el 
equipo de cardio-oncología. 

La mayor evidencia disponible en la actualidad entre la asociación de drogas contra el cáncer y el desarrollo 
de HAP es sobre ITK BCR-ABL, particularmente del tratamiento con dasatinib. (15-18) La incidencia de HAP con 
el uso de dasatinib es de 5%. (10)

Hay diversas estrategias de seguimiento y control en este grupo de pacientes que se pueden observar en la 
Figura 2. (12) Se recomienda utilizar la herramienta desarrollada por la HFA y la IC-OS para la estratificación de 
riesgo basal de toxicidad cardiovascular asociada con el tratamiento del cáncer (TCV-RTC). (19)

FIGURA 2.  Estrategia de evaluación y seguimiento de la hipertensión pulmonar secundaria a los inhibidores de tirosina  
	       quinasa BCR-ABL. Modificado de Weatherald J y cols. Pulmonary complications of Bcr-Abl tyrosine kinase
	       inhibitors. Eur Respir J. 2020;56(4) 
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RECOMENDACIONES 

Se recomienda suspender el dasatinib en los pacientes que desarrollan HAP confirmada 
mediante cateterismo cardíaco derecho.

El manejo de pacientes con HAP asociado a drogas contra el cáncer debe ser  
multidisciplinario entre cardio-oncología, oncología/onco-hematología y especialistas en 
HP en un centro especializado.

Se recomienda evaluación basal de riesgo de TCV-RTC en pacientes que recibirán  
dasatinib, bosutinib o ponatinib.

Se recomienda  ETT basal antes del inicio del  tratamiento con dasatinib.

Se debe considerar ETT cada 3 meses durante el primer año en pacientes de riesgo alto y 
muy alto que reciben dasatinib.

Se puede considerar ETT cada 6-12 meses en pacientes que requieren un tratamiento 
prolongado (>12 meses) con dasatinib o ponatinib.

CLASE
 

I

I

I

I

IIa

IIb

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C

C

C

C

C

C

El manejo de pacientes con HAP asociado a drogas contra el cáncer debe ser multidisciplinario entre 
cardio-oncología, oncología/onco-hematología y especialistas en HP en un centro especializado.			 
								      

FIGURA CENTRAL.  Hipertensión pulmonar asociada al cáncer y a los tratamientos oncológicos 
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6.11. Enfermedad pericárdica

La enfermedad pericárdica es una complicación frecuente en pacientes con cáncer y suele asociarse a un 
pronóstico desfavorable. Su prevalencia varía según la causa y la forma de presentación clínica. Las manifesta-
ciones más comunes son el derrame pericárdico, la pericarditis aguda y la pericarditis constrictiva, siendo el 
derrame la forma más habitual. (1)

El compromiso pericárdico en pacientes oncológicos se relaciona principalmente con la diseminación tumo- 
ral, ya sea por invasión local, metástasis u obstrucción linfática, así como con la toxicidad de tratamientos como 
la quimioterapia, radioterapia o inmunoterapia. En menor medida, puede deberse a infecciones, sobre todo en 
pacientes inmunosuprimidos. Los tumores primarios del pericardio son extremadamente raros, siendo el mesote-
lioma el más frecuente. Los cánceres que con mayor frecuencia afectan al pericardio son el de pulmón (en ambos 
sexos), seguido por el de mama, linfoma, leucemia, tumores gastrointestinales y melanoma. (1-3) 

Es fundamental distinguir cuándo corresponde a complicaciones inducidas por el tratamiento de la progresión 
tumoral o de causas no oncológicas, como las infecciones. El abordaje diagnóstico y terapéutico debe guiarse por 
las guías actuales de miocarditis y pericarditis, adaptadas al contexto oncológico mediante discusión multidiscipli-
naria. (4,5)

6.11.1 Pericarditis aguda
El diagnóstico de pericarditis en pacientes con cáncer sigue los mismos criterios que en la población gene- 

ral. Se estima que entre el 5 y el 10% de los casos de pericarditis aguda están relacionados con una enfermedad 
oncológica subyacente, lo que generalmente indica un pronóstico desfavorable. (6,7) 

Cuando la causa es secundaria al uso de ciertos fármacos, como antraciclinas, ciclofosfamida, bleomicina, 
citarabina, dasatinib, ivosidenib, enasidenib o venetocla, la pericarditis suele resolverse con el tratamiento con-
vencional [antiinflamatorios no esteroides (AINE) y colchicina] y/o tras la suspensión del agente implicado. 
Los corticoides a dosis bajas o moderadas están indicadas en aquellos casos resistentes. (4,5,8) La decisión de 
interrumpir la terapia oncológica debe ser tomada en conjunto con el equipo de cardio-oncología. (10)

La pericarditis en pacientes tratados con ICI tiene una prevalencia cercana al 0,3% y suele manifestarse entre 
los 30 y 70 días después de iniciar el tratamiento, aunque en algunos casos puede aparecer hasta seis meses más 
tarde. Debe descartarse miocarditis concomitante mediante estudios complementarios, ya que se asocia con un 
peor pronóstico (incremento de la mortalidad hasta 1,5 veces) (11). En la mayoría de los casos (75%) la pericar-
ditis aguda es reversible y con bajo riesgo de secuelas a largo plazo. (12,13,14) En los casos graves, con derrame 
pericárdico moderado o severo, se recomienda suspender el tratamiento con ICI, iniciar corticoides a altas dosis 
(metilprednisolona 1 mg/kg/día) con o sin colchicina y realizar pericardiocentesis si existe taponamiento cardíaco. 
(10, 12) Si la pericarditis no responde al tratamiento, se deben considerar fármacos inmunosupresores. En los ca-
sos leves o no complicados, una vez resuelta la enfermedad, puede evaluarse su reintroducción, con seguimiento 
estrecho del paciente. Un equipo multidisciplinario debe tomar esta decisión. (1, 15)  Para obtener más información 
de miocarditis inducida por ICI y las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y seguimiento remitimos al lector 
al capítulo 6.1  Disfunción cardíaca relacionada con el tratamiento del cáncer. 

Actualmente, la pericarditis secundaria a radioterapia es poco frecuente, gracias al uso de dosis más bajas y a 
la implementación de técnicas más precisas. Cuando ocurre, suele manifestarse en los días o semanas posteriores 
al tratamiento y, en la mayoría de los casos, se resuelve espontáneamente. Sin embargo, puede evolucionar a 
pericarditis constrictiva de forma tardía, incluso hasta en un 20% de los pacientes, entre 15 y 20 años después de 
la exposición. (10) El riesgo aumenta significativamente cuando se administran dosis >40 Gy o cuando una gran 
proporción del corazón (>30% con dosis >50 Gy) queda incluida en el campo de irradiación. (10, 16, 17) 
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6.11.2 Derrame pericárdico
El derrame pericárdico es un hallazgo relativamente común en pacientes con cáncer y suele asociarse a en-

fermedad avanzada y mal pronóstico. (18,19,20) Puede ser de origen maligno o no (inflamatorio, infeccioso o 
tóxico), y aproximadamente el 30% de los casos se relacionan con tratamientos oncológicos, cifra que podría au-
mentar con el uso creciente de ICI. Los derrames malignos suelen ser grandes, recurrentes, con líquido hemático, 
no responden a AINE y carecen de reactantes de fase aguda. (20) Entre el 30 y el 50% evolucionan a tapona-  
miento cardíaco. (21) Los principales tumores implicados son pulmón, mama, tracto digestivo alto, pán-  
creas, melanoma y linfomas, que pueden afectar al pericardio por invasión directa, diseminación linfática o 
hematógena, o por obstrucción ganglionar. (19) Además de los tumores, diversos tratamientos como antra- 
ciclinas, ciclofosfamida, citarabina, busulfán, ITK (ponatinib, dasatinib, bosutinib y, en menor medida, 
nilotinib), trióxido de arsénico, ácido trans-retinoico e interleucina pueden provocar derrames mediante meca- 
nismos como el daño oxidativo o el aumento de permeabilidad capilar. La radioterapia también puede inducir 
derrames agudos o tardíos, especialmente en cáncer de pulmón, a través de daño microvascular e inflamación, 
siendo más frecuente en pacientes que han recibido fármacos cardiotóxicos previos. (20) Los ICI pueden ge- 
nerar toxicidad pericárdica en un 7–14% de los casos, especialmente con nivolumab, y en menor frecuencia con 
el ipilimumab, con aparición temprana (media de 30 días), alta gravedad (80%) y mortalidad significativa (21%). 
(22-26) En estos pacientes, la citología del líquido pericárdico es positiva en alrededor del 50% de los casos. (26) 

La mayoría de los derrames pericárdicos asociados a procesos oncológicos son asintomáticos, por lo que su 
detección suele ser incidental. (9,19,27) La sintomatología depende del tamaño del derrame, pero sobre todo 
de la velocidad de acumulación: un aumento rápido del líquido pericárdico, incluso en volúmenes pequeños, 
puede desencadenar taponamiento cardíaco, mientras que una acumulación lenta puede permitir la presencia 
de grandes volúmenes sin compromiso hemodinámico evidente. (4,5,20) La ecocardiografía transtorácica es el 
método de elección para evaluar la presencia y cantidad del derrame, así como los signos de taponamiento. (4,5)

La tomografía computarizada y la resonancia magnética cardíaca son útiles para caracterizar el líquido, valorar 
engrosamiento pericárdico, calcificaciones o pericarditis constrictiva. (28,29) 

El análisis del líquido pericárdico es fundamental para confirmar un derrame pericárdico de origen maligno en 
casos de derrames hemorrágicos. En pacientes sin compromiso hemodinámico, puede realizarse una pericardi-
ocentesis con estudio citológico en busca de células tumorales. (1,2) Una citología positiva se asocia con un peor 
pronóstico; sin embargo, solo el 50% de los derrames malignos presentan citología positiva, por lo que un resulta-
do negativo no descarta completamente una causa neoplásica. (30) Si, tras excluir otras etiologías, persiste una 
alta sospecha clínica, se debe considerar la realización de una biopsia pericárdica, teniendo en cuenta que es un 
procedimiento invasivo y que es dificultoso obtener muestras representativas. (11) Los marcadores tumorales en 
líquido pericárdico pueden aportar información complementaria, siendo el CA 72-4 el que ha mostrado mayor 
precisión diagnóstica. Cabe destacar que no reemplazan la citología ni la biopsia. (31) 

El tratamiento del derrame pericárdico tiene como objetivos aliviar los síntomas, prevenir recurrencias y per-
mitir la continuidad del tratamiento oncológico. La pericardiocentesis es la primera opción en casos de derrames 
sintomáticos moderados o severos, taponamiento, falta de respuesta a tratamiento o sospecha de infección 
bacteriana o fúngica. Se recomienda dejar un drenaje por 2–5 días para promover la adherencia de las capas 
pericárdicas hasta que no haya más derrame o este sea mínimo (menos de 30 ml en 24 horas) y así evitar recu- 
rrencias. (10) En derrames pequeños o moderados (4–20 mm) sin repercusión hemodinámica, puede optarse 
por un manejo conservador con reevaluación ecográfica a los 7–14 días y luego cada 4–6 semanas. (10) En de- 
rrames secundarios a inmunoterapia, sin compromiso hemodinámico, habitualmente no se requiere la colocación 
de drenaje, ya que suelen responder a la suspensión del tratamiento y al uso de corticoesteroides. (11,12,26) En 
casos de taponamiento, la pericardiocentesis percutánea guiada por ecografía con drenaje prolongado es preferi-
ble a la pericardiotomía quirúrgica, por su menor riesgo de complicaciones y mismas tasas de recurrencia, incluso 
en derrames pericárdicos malignos. (32,33) La colchicina puede ser útil en estos casos para mejorar la evolución 
clínica y disminuir la tasa de recurrencia. (34) La instilación intrapericárdica de agentes citotóxicos o esclerosantes 
o radioterapia en tumores sensibles se puede considerar para prevenir recurrencias. (32,35) 

Cuando no es posible acceder al pericardio por vía percutánea o hay recurrencias tras drenaje, se puede rea- 
lizar una ventana pericárdica quirúrgica (pleuropericárdica o pleuroperitoneal) por acceso subxifoideo o videotora-
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coscopia. Este procedimiento tiene una baja tasa de recurrencia (~5,7%) y de complicaciones (~4,5%), aunque 
implica mayor tiempo de recuperación y puede retrasar el tratamiento oncológico. (36,37) En pacientes estables 
con derrames grandes (≥ 20 mm) o de crecimiento rápido, este abordaje también se puede considerar de forma 
preventiva antes de que se produzca un taponamiento. (11) Finalmente, la coexistencia de anticoagulación y de- 
rrame pericárdico representa un desafío clínico. No existen recomendaciones específicas, y las decisiones deben 
individualizarse según el tamaño del derrame, la indicación de anticoagulación y el tratamiento planificado.

6.11.3. Pericarditis constrictiva
Existen tres síndromes pericárdicos constrictivos: la constricción transitoria, que puede resolverse de forma 

espontánea o con tratamiento antiinflamatorio; la pericarditis efusivo-constrictiva, en la que coexisten el derrame 
pericárdico con los signos de constricción; y la pericarditis constrictiva crónica, que se mantiene más allá de los 
3 a 6 meses. En el contexto de la cardio-onco-hematología, las formas más frecuentes son la pericarditis efusi-
vo-constrictiva, que suele aparecer tras recurrencias de derrames, inflamación continua o por infiltración pericár- 
dica extensa (ambas con mal pronóstico), y la pericarditis constrictiva tardía secundaria a radioterapia torácica, 
la cual tiende a tener una evolución más desfavorable que las formas idiopáticas debido a la posible afectación 
miocárdica. (16,38)  El tratamiento de elección es la pericardiectomía, aunque se asocia a una mortalidad periope- 
ratoria del 10% en centros especializados. (4,5) 

En casos en el que el estado clínico del paciente lo permita y/o presente signos de inflamación activa (guiado 
por clínica, PCR y/o realce pericárdico en la RMC), se debe considerar inicialmente un tratamiento empírico con 
diuréticos, antiinflamatorios y corticoides durante 2 a 3 meses con el fin de pesquisar y tratar aquellas pericarditis 
constrictivas transitorias. (4,5) 

FIGURA CENTRAL.  Enfermedad pericárdica
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RECOMENDACIONES 

GENERALES

Evaluar enfermedad pericárdica en pacientes con cáncer mediante enfoque 
multidisciplinario.

Realizar ETT como primera prueba ante sospecha de derrame, pericarditis complicada 
o taponamiento.

Se debe considerar TC/RMC cuando el ETT sea no concluyente o exista sospecha de 
malignidad, inflamación activa, masa, derrame loculado o constricción.

En pacientes con taponamiento cardíaco, se recomienda pericardiocentesis urgente 
guiada por ecocardiografía independientemente de su etiología. Se debe considerar un 
drenaje prolongado de 2 a 5 días.

En caso de no ser viable la pericardiocentesis o ante la presencia de derrame pericár- 
dico recurrente se debe considerar la realización de ventana pericárdica quirúrgica.

Se debe considerar colchicina luego del drenaje de derrame maligno para reducir  
recurrencias/reintervenciones en pacientes seleccionados.

Se debe considerar la biopsia en el caso que las multiimágenes no puedan dar  
diagnóstico de causa oncológica.

En pacientes con pericarditis constrictiva inflamatoria/transitoria estables, se debe  
considerar tratamiento médico antiinflamatorio durante 2-3 meses (diuréticos, AINE, 
corticoides).

En constricción crónica no inflamatoria o refractaria, se debe considerar pericardiec-
tomía radical en centros expertos, si el pronóstico oncológico lo justifica.

EN TRATAMIENTOS CON ICI

En pericarditis grave por ICI con derrame moderado/severo, suspender ICI e iniciar 
corticoides sistémicos a dosis altas ± colchicina.

Se debe considerar que la decisión de reintroducir los ICI una vez resuelta la enferme-
dad sea tomada por un equipo multidisciplinario.

En pericarditis no complicada por ICI, se debe considerar continuar ICI con AINE/ 
colchicina y seguimiento estrecho.
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AINE: antiinflamatorios no esteroides; ICI: inhibidor de los puntos de control inmunitario; PCR: proteína C reactiva.

En pericarditis recurrente, incesante o refractaria con fenotipo inflamatorio puede considerarse tratamiento 
anti-IL-1 en casos seleccionados, idealmente tras discusión multidisciplinaria, dado que la evidencia de eficacia 
proviene principalmente de población no oncológica y la seguridad en cáncer activo no está completamente 
establecida.
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7. ONCO-HEMATOLOGÍA  

7.1. Generalidades del trasplante de precursores hematopoyéticos 

Un trasplante de precursores hematopoyéticos (TPH) es un procedimiento en el cual se infunden células 
madre obtenidas de sangre periférica (lo más habitual) y con menor frecuencia, de médula ósea o sangre de 
cordón umbilical. Este tipo de trasplante tiene diferentes objetivos: (1) 

1.	 Sustituir una determinada población celular derivada de la célula madre de la hematopoyesis, por ser total o 
parcialmente defectuosa, insuficiente o neoplásica, por una normal procedente de un donante sano, y bene-
ficiarse, en las enfermedades neoplásicas, de la actividad del injerto contra el tumor (fundamento del TPH o 
TALO)

2.	 Permitir la administración de quimioterapia en dosis tan elevadas que permitan erradicar la enfermedad, evitan-
do una mielosupresión prolongada o irreversible, mediante la administración de precursores hematopoyéticos 
(PH) de rescate del propio paciente (fundamento del TPH autólogo o TAMO). En muchos casos este “rescate 
hematopoyético” tiene finalidades curativas (linfomas) pero en otras ocaione se aplica como forma de mejo-
rar y prolongar la respuesta a tratamientos previos (mieloma). 

3.	 Inducir una inmunosupresión más profunda y duradera que permita eliminar las células que identifican células 
propias como extrañas (fundamento de las enfermedades autoinmunes).

4.	 Frenar el depósito, y favorecer la progresiva eliminación, de inmunoglobulinas y otras sustancias responsables 
de las manifestaciones clínicas de diversas discrasias de células plasmáticas (amiloidosis, escleromixedema, 
síndrome POEMS, entre otras).

Desde el punto de vista biológico y clínico, como se refirió previamente, el TPH puede clasificarse en autólogo 
y alogénico. En el TAMO las altas dosis de quimioterapia que sirven de tratamiento a la enfermedad que originó 
el trasplante, generan aplasia medular y por eso se requiere de la infusión de PH para repoblar la médula ósea y 
recuperar la hemopoyesis. Los PH se obtienen luego de movilización y colecta del paciente por aféresis de sangre 
periférica.  En el TALO, los pacientes reciben un tratamiento de preparación (acondicionamiento) que puede ser 
de diferente intensidad: 
1.	 Un acondicionamiento que incluye quimioterapia intensiva con o sin radioterapia corporal total, que erradique 

la celularidad anómala del paciente y permita el implante y posterior reconstitución de la hematopoyesis por 
parte de los PH normales de un donante sano [TPH con acondicionamiento mieloablativo (AMA)].

2.	 Un acondicionamiento que incluye potentes agentes inmunosupresores (asociados o no a agentes quimio-  
terápicos a bajas dosis) que permita que los PH del donante implanten en el receptor y, de forma progresiva, 
ir sustituyendo la celularidad normal y la patológica del receptor por una población normal del donante. En 
función de su intensidad, pueden distinguirse dos modalidades:

•	 TPH con acondicionamiento de intensidad reducida (AIR), que incluye quimioterapia a dosis parcialmente 
mieloablativas.

•	 TPH no mieloablativos (NMA), que incluye agentes que no llegan a producir mieloablación.

El tipo de donante constituye otro aspecto central del procedimiento. Los trasplantes pueden ser: relacionado 
o no (de acuerdo a que sea un familiar o un donante de un banco), histoidénticos (cuando el HLA es 12/12 o 10/10), 
mismatch (cuando no comparten todos los antígenos del sistema HLA) y haploidéntico, cuando un donante fami- 
liar comparte el 50% (un haplotipo, TPH-haplo).

En una línea de tiempo, en donde el procedimiento ocurre con el paciente hospitalizado, el día del ingreso 
se coloca un catéter venoso central (CVC) y el paciente inicia el acondicionamiento. Si bien los esquemas de 
acondicionamiento actuales no suelen incluir antraciclinas, muchos pacientes han recibido previamente trata-  
mientos potencialmente cardiotóxicos como parte de la terapia de base. Luego de 24 a 48 horas de completado 
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el acondicionamiento se infunden, a través del CVC, las células PH. A continuación transcurre un período en el cual 
van disminuyendo los glóbulos blancos, rojos y plaquetas (porque cumplen su ciclo vital) y el paciente entra en un 
período de aplasia hasta que los PH comienzan a producir nuevamente las células sanguíneas. La duración de este 
período es variable, siendo más prolongada en los trasplantes haploidénticos. Durante la fase de aplasia, en más 
del 90% de los casos presentan fiebre, anemia y el estado proinflamatorio incrementa la carga de trabajo cardíaco 
y favorece la descompensación hemodinámica. Asimismo, la plaquetopenia limita el uso de antiagregantes/anti-
coagulantes.

En el TALO, los linfocitos T del donante pueden reconocer como “extraños” a los tejidos del receptor, dan-
do lugar a la enfermedad de injerto contra huésped (EICH), clásicamente con compromiso cutáneo, diges-
tivo y hepático, aunque no exclusivamente. Para prevenir la EICH se utilizan inmunosupresores, clásicamente 
tacrolimus o ciclosporina y metotrexato. A diferencia de los trasplantes de órganos sólidos, en donde la dura-
ción de la inmunosupresión es de por vida, en el TPH suele ser limitada, ya que las células madre son capaces de 
“aprender” a vivir en su nuevo huésped. 

En la década de 2000, los científicos de Johns Hopkins Leo Luznik y Ephraim Fuchs encontraron que dar a 
los pacientes altas dosis de ciclofosfamida tres días después del TPH, reducía significativamente la EICH aguda 
y crónica. Dicha estrategia es cada vez más usada hoy en día y es lo que permite la ejecución de trasplantes con 
donantes que solo son 50% compatibles con el receptor. (2)

   
En los 90, la toxicidad cardíaca potencialmente mortal era poco frecuente luego del trasplante, presen-  

tándose en menos del 2% de los pacientes. (3) Sin embargo, desde el advenimiento de las altas dosis 
de ciclofosfamida, la incidencia de toxicidad cardíaca ha aumentado y, aunque la incidencia de eventos 
cardiovasculares adversos (ECA) tras el TPH-haplo con post-trasplante es relativamente baja, su uso empeo-  
ró significativamente los resultados del trasplante. De ahí la importancia de la evaluación del riesgo 
cardiovascular y la monitorización cardíaca estructurada para mitigar las complicaciones en los receptores de 
este tipo de trasplantes, que se han convertido en un enfoque estándar para pacientes sin donantes compatibles. 

Si bien es eficaz para reducir EICH, persisten las preocupaciones sobre la toxicidad cardiovascular asociada a 
la ciclofosfamida post-trasplante. 

El estudio de la Dra. Queralt-Salas, (4) investigó la incidencia, los factores predictivos y el impacto de los even-
tos cardíacos tempranos (ECT) en 268 pacientes con leucemia mieloide aguda (LMA) tratados con regímenes de 
inducción basados en antraciclinas y sometidos a su primer TPH-haplo con ciclofosfamida post-trasplante. Los 
ECA ocurrieron en 23 pacientes (8,6%) con una mediana de 19 días después del trasplante. (5-66) Las complica-
ciones más frecuentes fueron la pericarditis con o sin derrame (43,5%), arritmias (30,4%) e insuficiencia cardíaca 
(IC) (17,4%). Se observaron ECA graves (grados 3-4) en el 30,4 % de los casos, y cuatro fallecimientos (17,4 %) 
atribuidos directamente a ECA. El análisis univariado identificó a la dislipidemia, la HTA y la enfermedad venooclu-
siva moderada-grave como predictores significativos de ECT. Los ECT se asociaron con una menor supervivencia 
global. Aunque la incidencia de ECA tras el TPH-haplo con ciclofosfamida post-trasplante fue relativamente baja, 
su aparición empeoró significativamente los resultados del trasplante en términos de toxicidad cardíaca. 

En adultos, las arritmias supraventriculares como la fibrilación y el aleteo auricular son la complicación 
cardiovascular aguda más frecuente. (5) La IC aguda tiene una incidencia que oscila entre el 0,4% y el 2,2%. En pa-
cientes pediátricos, la disfunción sistólica del ventrículo izquierdo y el derrame pericárdico son las complicaciones 
cardiovasculares más comunes. Los factores que influyen en la incidencia y el riesgo de complicaciones incluyen las 
terapias pretrasplante, el tipo de trasplante (autólogo o alogénico), el régimen de acondicionamiento, las comorbi-
lidades y la edad del paciente. Estos hallazgos resaltan la importancia de la evaluación del riesgo y la monitorización 
cardíaca estructurada para mitigar las complicaciones cardíacas, en especial en los receptores de TPH-haplo.

La AHA recomienda organizar la evaluación cardiovascular pretrasplante en 4 pasos: estratificación inicial 
del riesgo, exclusión de enfermedades cardiovasculares de alto riesgo, evaluación de la reserva cardíaca y opti-
mización de la reserva cardiovascular. (5) 
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No se debe olvidar además el seguimiento a largo plazo de los pacientes sometidos a TPH, ya que los 
supervivientes se enfrentan a un mayor riesgo de efectos tardíos como enfermedades cardiovasculares, 
neoplasias secundarias y endocrinopatías. Las complicaciones cardiovasculares frecuentes que contribuyen a la 
mortalidad tardía incluyen: HTA, dislipidemia, IC, arritmias, valvulopatía cardíaca, enfermedad coronaria prema- 
tura, accidente cerebrovascular, enfermedad vascular periférica y síndrome metabólico. (5) Este último tiene una 
mayor prevalencia entre los supervivientes de TPH: oscila entre el 31% y el 53%, superior a la observada en la po-
blación general. (6,7)

Los receptores de TALO presentan mayores tasas de obesidad abdominal, dislipidemias y alteraciones del 
metabolismo de la glucosa en comparación con los receptores de TAMO, posiblemente debido al uso de gluco-
corticoides, sirolimus o inhibidores de la calcineurina (ICN); la radiación corporal se ha asociado con hiperglucemia, 
diabetes y dislipidemia; la EICH también se ha asociado con HTA. Los eventos cerebrales isquémicos son más 
frecuentes después del TALO. (6)

Para obtener más información de seguimiento a largo plazo y complicaciones cardiovasculares  crónicas en  
sobrevivientes y las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y seguimiento remitimos al lector al capítulo 9. 
Seguimiento a largo plazo y complicaciones cardiovasculares crónica en supervivientes 

RECOMENDACIONES 

En los candidatos de TPH se recomienda una evaluación cardiovascular  pre 
trasplante individualizada.

Se recomienda una  estrategia de vigilancia cardiovascular  desde la evaluación 
pre trasplante, durante y en el seguimiento  adaptado al riesgo basal, al tipo de 
trasplante (TAMO, TALO o TPH haploidéntico)  y a la exposición de esquemas 
potencialmente cardiotóxicos.   

Se recomienda realizar  ETT  y ECG  a todos pacientes previo al  TPH.

Se debe considerar considerar la solicitud de biomarcadores cardíacos pre-
vio al TPH .
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FIGURA CENTRAL.  Trasplante de precursores hematopoyéticos 
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7.2.  Amiloidosis  de cadena liviana 

La amiloidosis por cadenas livianas de inmunoglobulina (AL) es una forma sistémica de amiloidosis causada 
por el depósito de cadenas ligeras de inmunoglobulina plegadas de manera incorrecta, producidas en el contexto 
de una discrasia de células plasmáticas. (1) Como enfermedad sistémica, compromete con mayor frecuencia al 
corazón y al riñón, y en menor medida al hígado, el sistema nervioso autónomo y periférico, y los pulmones.  

Se trata de una patología infrecuente, con una incidencia anual estimada de 6 a 12 casos por millón de habi- 
tantes en el Reino Unido y los Estados Unidos, (2) y de aproximadamente 11 casos por millón de habitantes por año 
en Argentina, según los registros más recientes. (3)

El corazón es uno de los órganos más frecuentemente afectados en la amiloidosis AL, con compromiso en 
hasta el 60–70% de los pacientes al momento del diagnóstico. (4,5) Si bien la mayoría de los casos se asocian a 
discrasias de células plasmáticas, en una menor proporción la amiloidosis AL puede presentarse en el contexto de 
mieloma múltiple, afectando aproximadamente al 10–14% de estos pacientes.

El depósito de amiloide en el miocardio da lugar a una miocardiopatía infiltrativa con fisiología restrictiva, ca- 
racterizada por disfunción diastólica progresiva, deterioro ulterior de la función sistólica, alteraciones del sistema 
de conducción y un riesgo elevado de arritmias y muerte súbita.

La presencia y el grado de compromiso cardíaco constituyen determinantes clave tanto de la elegibilidad y tole-  
rancia a los tratamientos oncohematológicos como del pronóstico global. Por este motivo, resulta fundamental 
identificar de manera temprana a los pacientes con mayor riesgo de desarrollar afectación miocárdica.

MANIFESTACIONES CLÍNICAS
EN AMILOIDOSIS AL

Amiloidosis AL disfunción renal,  
proteinuria, síndrome nefrótico

Miocardiopatía/IC con FEVI conservada 
o levemente reducida

Túnel carpiano

Disfunción hepática

Hipotensión ortostática

Neuropatía periférica

Manifestaciones gastrointestinales

Hipotiroidismo

Macroglosia

Púrpura periorbitaria

TABLA 1.  
Manifestaciones clínicas más frecuentes, consideradas
“banderas rojas”, en pacientes con Amiloidosis AL

El tiempo medio desde el inicio de los síntomas 
hasta el diagnóstico de amiloidosis cardíaca (AC) es 
cercano a los dos años, lo que representa un retra-
so significativo, particularmente en los pacientes con 
AC-AL, considerada una verdadera emergencia médi-
ca. En ausencia de tratamiento, la sobrevida media en 
estos casos es de aproximadamente seis meses. (4)

El diagnóstico requiere un alto índice de sospecha 
clínica para evitar demoras en su detección (Tabla 1 ). La 
elevación persistente de biomarcadores cardíacos de 
NT-proBNP y de troponina en ausencia de insuficiencia 
renal o fibrilación auricular en relación con la fracción de 
eyección, constituye una señal de alarma sugestiva de 
compromiso por amiloidosis AL. En el ecocardiograma, 
deben considerarse como hallazgos sugestivos a los es-
pesores parietales aumentados (≥12 mm), la presencia 
de disfunción diastólica grado ≥2, la reducción de las 
velocidades del Doppler tisular s’, e’ y a’ (<5 cm/s), así 
como la disminución de la deformación longitudinal global 
del ventrículo izquierdo (SLG <−15%), con el característi-
co patrón de gradiente apicobasal y preservación apical 
(“apical sparing”). (6) Estos hallazgos resultan de utilidad 
para la identificación de pacientes con mayor riesgo de 
compromiso cardíaco en el contexto de amiloidosis AL.
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Para el diagnóstico del compromiso cardíaco en la AC-AL se dispone de métodos no invasivos e invasivos, 
siendo la resonancia magnética cardíaca (RMC) el método no invasivo más robusto para establecer el compro- 
miso de órgano en pacientes con amiloidosis AL extracardiaca ya demostrada.

Todo paciente con sospecha o diagnóstico confirmado de amiloidosis AL debe contar con una evaluación 
cardiológica inicial que incluya:

•	 Historia clínica dirigida y examen físico.
•	 Electrocardiograma de 12 derivaciones.
•	 Dosaje de biomarcadores cardíacos (NT-proBNP y troponina).
•	 Ecocardiograma transtorácico con Doppler tisular y análisis de SLG.

La RMC con gadolinio se recomienda siempre que esté disponible y no exista contraindicación, con el objetivo 
de caracterizar el patrón infiltrativo y cuantificar la extensión del compromiso miocárdico. Idealmente, el estudio 
debe incluir técnicas de T1 mapping, realce tardío de gadolinio (RTG) y la evaluación de la cinética del gadolinio, así 
como también el cálculo del volumen extracelular (VEC). Es característico de esta patología la anulación precoz 
del pool sanguíneo y el RTG subendocárdico difuso con compromiso biventricular y de ambas aurículas.

La RMC constituye una herramienta central dentro del algoritmo diagnóstico de la AC-AL, tanto para descar-
tar como para confirmar el compromiso cardíaco. (5,7) Aporta información estructural y funcional comparable 
a la ecocardiografía, con el valor agregado de la caracterización tisular, lo que permite establecer el diagnóstico 
diferencial con otras causas de hipertrofia ventricular. No obstante, no permite diferenciar el subtipo de amiloido-
sis cardíaca: ACAL vs. AC-transtiretina (TTR). Adicionalmente, ofrece la ventaja de detectar compromiso hepático 
y esplénico, aspecto de particular relevancia en la amiloidosis AL por su carácter multisistémico. (4) Tanto el T1 
mapping nativo como el VEC han demostrado una elevada precisión diagnóstica en pacientes con sospecha de 
AC-AL. (8) La incorporación de secuencias de T2 mapping, como subrogantes de edema miocárdico, resulta 
especialmente útil en la amiloidosis AL, donde las cadenas livianas parecen ejercer un efecto tóxico e inflamatorio 
directo sobre el miocardio. (4) 

La centellografía cardíaca es de utilidad para descartar otras formas de amiloidosis cardíaca, particularmente 
la amiloidosis TTR.

Las imágenes de PET corporal total con radiotrazadores específicos, como el F-florbetapir, permiten la detec-
ción de la infiltración miocárdica y aportan información adicional sobre el compromiso de órganos extracardíacos, 
lo cual resulta relevante en la amiloidosis AL sistémica. Asimismo, al igual que el VEC en la RMC, el PET posibilita 
la cuantificación de la carga de infiltración miocárdica en función de la intensidad de captación del radiotrazador.

Estratificación pronóstica
Una vez establecido el compromiso miocárdico, se han desarrollado distintos modelos pronósticos destinados 

a predecir la sobrevida, estratificando a los pacientes en estadios evolutivos en función de parámetros bioquími-
cos. El más difundido es el propuesto por la Clínica Mayo (2004, revisado en 2012), basado en:

•	 NT-proBNP.
•	 Troponina cardíaca.
•	 Diferencia entre cadenas ligeras libres involucradas y no involucradas (dFLC).

Un modelo alternativo con alto poder predictivo es la modificación europea de 2015 del modelo Mayo 2004, 
que asigna un punto a la troponina T (≥0,035 μg/L) y al NT-proBNP (≥332 ng/L), y que en los pacientes en 
estadio 3 distingue los subgrupos IIIA y IIIB según la ausencia o presencia, respectivamente, de valores de 
NT-proBNP >8.500 ng/L. (9) Estos puntajes han demostrado utilidad pronóstica tanto en pacientes tratados 
como no tratados por la enfermedad de base. (5) Para obtener más información remitimos al lector al consenso 
de SAC de diagnóstico y tratamiento de la cardiopatía amiloidótica.

En relación con las imágenes cardíacas, el SLG evaluado por ecocardiografía y los distintos parámetros ob-
tenidos por RMC —incluyendo volúmenes, fracción de eyección, presencia y extensión de fibrosis focal mediante 
RTG, así como marcadores de fibrosis difusa como el T1 mapping y el VEC permiten cuantificar la severidad y 
extensión del compromiso cardíaco.
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Respuesta de órgano al tratamiento oncohematológico
Si bien no existe un esquema de seguimiento universalmente aceptado, se recomienda:
•	 Evaluación clínica y dosaje de biomarcadores cardíacos cada 1–3 meses durante las fases iniciales del 

tratamiento.
•	 Ecocardiograma seriado cada 3–6 meses en pacientes con compromiso cardíaco conocido o con alto 

riesgo de desarrollarlo.
•	 Reevaluación más frecuente ante deterioro clínico, aumento de biomarcadores o modificaciones del 

tratamiento hematológico.

La respuesta cardíaca se define habitualmente por una reducción significativa de los niveles de NT-proBNP y 
constituye un objetivo terapéutico complementario a la respuesta hematológica.

Según las guías de manejo de la amiloidosis AL, se considera respuesta cardíaca favorable a una reducción del 
NT-proBNP superior al 30% y mayor a 300 ng/L respecto del valor basal, o bien una disminución del 30% del valor 
de BNP y mayor a 50 ng/L en relación con el basal. (10)

Aunque las técnicas de imagen no han sido incorporadas formalmente en las guías como criterios de respuesta 
cardíaca, se ha propuesto un enfoque multimodal que contemple el seguimiento longitudinal por imágenes. En 
ecocardiografía, una mejoría del SLG superior al 2% se asocia con respuesta favorable de órgano al tratamiento 
oncohematológico y con una mayor sobrevida a largo plazo. En la RMC, la reducción del VEC y de los valores de 
T1 mapping nativo podría identificar pacientes con respuesta favorable. Asimismo, los cambios en la captación 
del radiotrazador F-florbetapir en estudios PET podrían emplearse como marcadores de respuesta de órgano al 
tratamiento de la enfermedad de base. (4) 

El tratamiento de la AC-AL involucran esquemas CyBORD (ciclofosfamida, bortezomib,dexametasona)  
con/sin, daratumumab y TAMO dependiendo de variables según la situación clínica del paciente. Para obtener 
más información remitimos al lector al consenso de SAC de diagnóstico y tratamiento de la cardiopatía amiloidótica:  
Opciones de tratamiento en pacientes con amiloidosis AL, según condición clínica basal / Recomendaciones para el 
tratamiento de la amiloidosis cardíaca -AL. (5)

RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO DE LA AMILOIDOSIS DE 
CADENA LIVIANA 

Se recomienda ante la sospecha diagnóstica de amiloidosis AL,el trabajo 
en  equipo  multidisciplinario que involucre a un hematólogo.

Se recomienda utilizar score de estratificación de riesgo propuesto en 
el consenso de Amiloidosis de SAC.

Se recomienda realizar de ECG, ecocardiograma Doppler y marcadores 
(troponina y  péptidos)  en todo paciente con sospecha de compromiso 
cardíaco en contexto de discrasia sanguínea.

Se recomienda realizar RMC con las técnicas de T1 mapping, VEC y RTG 
para confirmar el compromiso cardíaco por infiltración amiloide en casos 
dudosos o de sospecha de AC-AL.
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FIGURA CENTRAL.  Amiloidosis de cadena liviana  
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7.3. Mieloma múltiple 

El mieloma múltiple (MM) es una neoplasia caracterizada por la proliferación clonal de células plasmáticas en 
la médula ósea y su consecuente producción de inmunoglobulinas monoclonales. Esto ocasiona disfunción de 
órganos por diversos mecanismos: lesiones óseas, hipercalcemia, anemia e insuficiencia renal.

Es la segunda neoplasia hematológica en frecuencia, con una edad media de diagnóstico de 69 años. (1)

Los criterios diagnósticos se describen en la Tabla 1.

Células plasmáticas clonales en médula ósea ≥10 % o plasmocitoma óseo o extramedular confirma-
do mediante biopsia, junto con uno o más de los siguientes eventos definitorios de mieloma:

1. Criterios CRAB
Evidencia de daño de órgano atribuible al trastorno proliferativo de células plasmáticas:
•	 Hipercalcemia: calcio sérico >0,25 mmol/l (>1 mg/dl) por encima del límite superior de la normalidad 

o >2,75 mmol/l (>11 mg/dl).
•	 Insuficiencia renal: clearance de creatinina <40 ml/min o creatinina sérica >177 μmol/l (>2 mg/dl).
•	 Anemia: hemoglobina >2 g/dl por debajo del límite inferior de la normalidad o hemoglobina <10 g/dl.
•	 Lesiones óseas: una o más lesiones osteolíticas en radiografía del esqueleto, TC o PET-TC. Si la médu-

la ósea contiene <10 % de células plasmáticas clonales, se requiere más de una lesión ósea para difer-
enciar el mieloma múltiple de un plasmocitoma solitario con compromiso medular mínimo.

2. Biomarcadores de malignidad o nuevos eventos definitorios de mieloma (criterios SLiM):
Uno o más de los siguientes:
•	 S: Células plasmáticas clonales en médula ósea ≥60 %.
•	 Li: Relación entre cadenas livianas libres séricas involucrada/no involucrada ≥100, siempre que la con-

centración absoluta de la cadena involucrada sea ≥100 mg/l.
•	 M: Más de una lesión focal en la resonancia magnética, cada una de ellas de al menos 5 mm de diámetro.

El diagnóstico de mieloma múltiple activo requiere el criterio inicial y, además, al menos un criterio CRAB 
o uno de los nuevos biomarcadores definitorios de mieloma.

TABLA 1.  Criterios diagnósticos de mieloma múltiple

El mieloma múltiple se asocia a un riesgo cardiovascular y trombótico aumentado por la edad avanzada de la 
población afectada, la alta prevalencia de comorbilidades, el estado inflamatorio y protrombótico propio de la 
enfermedad, la insuficiencia renal, la anemia, la hiperviscosidad, la inmovilidad, las infecciones y la exposición a 
terapias con toxicidad cardiovascular específica. Por ello, la evaluación cardio-oncológica debe realizarse desde 
el inicio del tratamiento, con estratificación simultánea del riesgo cardiovascular, trombótico y hemorrágico. (Para 
obtener más información remitimos al lector al capítulo 4. Estratificación de riesgo previo al inicio del tratamiento)

El abordaje terapéutico inicial debe individualizarse según diversos factores, incluyendo la edad del paciente, 
las características clínicas y evolutivas de la enfermedad, el estado funcional, los factores pronósticos, la calidad 
y expectativa de vida, así como las preferencias del propio paciente. 

El enfoque inicial se orienta a identificar pacientes candidatos a realizar trasplante autólogo de precursores 
hematopoyéticos (TAMO) y esquemas de inducción con combinación de cuatro drogas (cuadrupletes). (3) 
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En los pacientes elegibles para TAMO la Sociedad Argentina de Hematología recomienda realizar induc-
ción con un esquema cuádruple que incluya un inhibidor del proteasoma (IP), una droga inmunomoduladora 
(IMiDs), esteroides y un anticuerpo monoclonal anti-CD38 (Daratumumab o Isatuxiab) con el objetivo de lograr la 
máxima reducción de la carga tumoral antes del trasplante. El tratamiento de elección es anti-CD38+VRd  
(bortezomib, lenalidomida y dexametasona). Si no estuviera disponible se puede utilizar anti-CD38+VTd 
(se reemplaza lenalidomida por talidomida). (3)

Se recomiendan entre 4 y 6 ciclos de inducción, de acuerdo con la respuesta y tolerancia del paciente. 
Luego del trasplante continuar tratamiento de mantenimiento con lenalidomida, que podría combinarse con 
daratumumab o bortezomib. (3)

En los pacientes no elegibles a trasplante, la Sociedad Argentina de Hematología recomienda realizar una  
evaluación geriátrica integral para definir la intensidad terapéutica adecuada. El tratamiento debe ser planea-
do como continuo hasta progresión de la enfermedad o toxicidad inaceptable. Los esquemas terapéuticos 
recomendados en primera línea incluyen anti-CD38+VRd y anti-CD38+Rd. Cuando no estén disponibles consi- 
derar como alternativa VRd o anti-CD38+VMP (bortezomib, melfalán, prednisona), teniendo en cuenta la menor 
eficacia de estos esquemas. (3)

En caso de enfermedad recaída o refractaria las opciones terapéuticas varían de acuerdo a si se trata de 
primera recaída o ulterior, y a si el paciente es refractario a lenalidomida y/o anti-CD38. Los esquemas terapéuticos 
posibles incluyen en su combinación carfilzomib, ixazomib, pomalidomida o anti-CD38, así como los anticuerpos 
biespecíficos en monoterapia. La duración del tratamiento debe ser continua o hasta toxicidad inaceptable. (3)

El riesgo cardiovascular es una consideración importante en el tratamiento de pacientes con mieloma múl-
tiple. Por un lado, debido a la alta prevalencia de enfermedad cardiovascular en los pacientes afectados por el 
mieloma, y por el otro, por el riesgo de eventos cardiovasculares y trombóticos que implican el mieloma y su 
tratamiento. (4)

A continuación, se describe la toxicidad cardiovascular asociada a los principales fármacos utilizados en el 
tratamiento del MM.

A. Inmunomoduladores
Los IMiDs utilizados frecuentemente en el tratamiento del MM son talidomida, lenalidomida y pomalidomida. 
La principal toxicidad cardiovascular es la enfermedad tromboembólica, tanto venosa como arterial. El ries-

go de tromboembolismo venoso por IMiDs aumenta cuando se combinan con dexametasona u otras drogas 
citotóxicas (agentes alquilantes o corticoides). (4) Asimismo, la evidencia sugiere que el riesgo trombótico es 
mayor en pacientes con mieloma de reciente diagnóstico comparado con pacientes que reciben tratamiento 
por recaída de la enfermedad. (5) El mecanismo por el cual los IMiDs aumentan el riesgo trombótico no está 
claramente establecido, pero podría estar relacionado a una alteración en el balance de proteínas procoagu-
lantes y anticoagulantes en la superficie de las células endoteliales, incluyendo aumento de expresión de factor 
tisular y disminución de la expresión de trombomodulina, así como elevación de los niveles de factor VIII y Von 
Willebrand. (4)

Talidomida: un metaanálisis de 3,322 pacientes mostró que la talidomida aumenta el riesgo de enfermedad 
tromboembólica venosa 2,6 veces como agente único y 8 veces cuando se combina con dexametasona. (5)

Lenalidomida: en un ensayo clínico de pacientes con mieloma múltiple de reciente diagnóstico la incidencia 
de enfermedad tromboembólica venosa fue del 26% cuando la lenalidomida se administró con altas dosis de 
dexametasona (>160 mg/semana) y del 12% cuando se combinó con bajas dosis de dexametasona (<160 mg/
semana). (6)

Pomalidomida: en el ensayo clínico de pacientes con mieloma múltiple recaído la incidencia de enfermedad 
tromboembólica venosa fue del 2% combinada con bajas dosis de dexametasona. Los pacientes recibían trom-
boprofilaxis. (7)
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El International Myeloma Working Group recomienda tromboprofilaxis en los pacientes tratados con IMiDs, 
actualmente estas recomendaciones han sido actualizadas y modificadas por diferentes guías de práctica clínica 
manteniendo el concepto de estratificación del riesgo.

Otras toxicidades cardiovasculares de IMiDs:
•	 Bradicardia: incidencias reportadas entre 2%-55% por talidomida. El mecanismo es desconocido, 

aunque se postula que se relacionaría al efecto sedativo central o a activación de la vía parasimpática. (8)
•	 Fibrilación auricular: 5% talidomida. (9)
•	 IAM: 3% talidomida (9) 1,98% lenalidomida. (4)
•	 ACV: 3% talidomida (9) y 3,4% lenalidomida. (4)
•	 Pomalidomida: 3% (isquemia miocárdica o cerebral). (10)

B. Inhibidores del proteasoma
Los inhibidores del proteasoma (IP) presentan toxicidad cardiovascular que incluye HTA, IC, arritmias y car- 

diopatía isquémica. El carfilzomib es el que presenta el perfil de cardiotoxicidad más severo, seguido luego por 
el bortezomib y finalmente por el ixazomib.

El proteasoma es una parte fundamental del sistema ubiquitina-proteasoma, a través del cual las proteínas 
son etiquetadas para su posterior degradación mediada por proteasomas. La mayor parte de las proteínas 
reguladoras son degradadas por este sistema. En el MM los plasmocitos producen proteínas aberrantes que 
deben ser degradadas por el sistema ubiquitina-proteasoma para evitar el estrés del retículo endoplásmico y 
posterior apoptosis, por este motivo los plasmocitos atípicos son tan sensibles a los IP. (4)

Los cardiomiocitos son especialmente sensibles a la inhibición de proteasomas, dado que no son prolife- 
rativas y que tienen elevada actividad de proteasomas comparados con otros tejidos. En los cardiomiocitos la 
inhibición del recambio proteico dependiente del proteasoma de los sarcómeros puede provocar una acumu-
lación anormal de proteínas que asociadas a otras sean tóxicas para las células y la conduzcan a la apoptosis. 
Asimismo, el tratamiento con inhibidores del proteosoma puede provocar una expresión desacoplada de óxido 
nítrico sintetasa endotelial, con el consiguiente aumento de la producción de especies reactivas de oxígeno, lo 
que agrava aún más la cardiotoxicidad. (11)

Carfilzomib: Es un IP irreversible de uso por vía endovenosa. En una revisión sistemática y metaanálisis de 
24 ensayos clínicos se evidenció una tasa global de eventos adversos cardiovasculares de 18,1% (0 – 52%) y de 
alto grado (≥3) de 8,2% (0 – 45%). En el mismo estudio se reportó IC 4,1%, HTA 12,2%, arritmias 2,4% y eventos 
isquémicos 1,8%. También se reporta disnea (todos los grados) 23,9% y edema 24,7%, aunque no se especifica 
su etiología. (12)

Bortezomib: Se trata de un IP reversible de uso subcutáneo. Si bien existen reportes de eventos adver-
sos cardiovasculares con el bortezomib (0,6–4,1%), distintas publicaciones incluyendo revisiones sistemáticas y 
metaanálisis concluyen que el bortezomib no aumenta significativamente el riesgo de cardiotoxicidad compara-
do con los controles. (13-15)

Ixazomib: Es un IP reversible  que se administra por vía oral. Presenta el perfil cardiovascular más favorable de 
los tres inhibidores del proteosoma aprobados. Los estudios pivotales no evidencian toxicidad cardiovascular, 
(16, 17) aunque algunos estudios de farmacovigilancia sugieren aumento del riesgo  IC en pacientes ≥70 años, y 
de IC y miocardiopatía en varones. (18)

C. Anticuerpos monoclonales anti CD38
Los anticuerpos monoclonales anti-CD38 (daratumumab e isatuximab) tienen un perfil cardiovascular favora-

ble comparados con las drogas anteriormente mencionadas en el tratamiento del MM (IP e IMiDs). Sin embargo, 
dado que se ha descripto expresión de CD38 en cardiomiocitos, y que los pacientes con mieloma múltiple sue-
len presentar edad avanzada, comorbilidades cardiovasculares y exposición concomitante a otros tratamientos 
potencialmente cardiotóxicos, se recomienda mantener vigilancia clínica cardiovascular durante el tratamiento.
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En los estudios pivotales de mieloma múltiple, los esquemas que incluyeron anti-CD38 no mostraron 
un aumento significativo de la mayoría de los eventos cardiovasculares en comparación con los grupos con-
trol. Una excepción fue el estudio CASTOR, en el que se observó mayor frecuencia de FA en la rama con 
daratumumab. (19)

 
En estudios de farmacovigilancia han reportado eventos cardiovasculares asociados a anti-CD38, princi- 

palmente cardiomiopatías, arritmias y eventos tromboembólicos. Estos aparecen con mayor frecuencia du-
rante el primer mes del tratamiento y luego de 1 año de la exposición, aunque estos datos deben interpretarse 
con cautela. En estos análisis, el isatuximab mostró menor número de eventos cardiovasculares que el  
daratumumab. (20)

 
Por el contrario, el daratumumab se asoció a un menor riesgo de enfermedad tromboembólica venosa com-

parado con esquemas sin daratumumab (RR 0,60; IC 95%: 0,40 0,91), sin diferencia en eventos tromboembóli-
cos arteriales. (21)

Un escenario particular es la amiloidosis AL, en la cual la afectación cardíaca puede condicionar menor tole- 
rancia hemodinámica al tratamiento. En el estudio ANDRÓMEDA, la IC  grado 3-4 fue más frecuente con D-VCD 
(daratumumab, bortezomib, ciclofosfamida y dexametasona) que con VCD (bortezomib, ciclofosfamida y  
dexametasona), aunque la diferencia absoluta fue baja: 6,2% versus 4,8%. (22) Por este motivo, en pacientes 
con sospecha o diagnóstico de amiloidosis AL, se recomienda evaluación cardiovascular basal y seguimiento 
estrecho durante el tratamiento. (Para obtener más información remitimos al lector al capítulo 7.2. Amiloidosis de 
cadena liviana).

D. Anticuerpos biespecíficos
La principal toxicidad cardiovascular de los anticuerpos biespecíficos (BsAbs) está dada por el síndrome de 

liberación de citoquinas (SLC) que puede presentarse con taquicardia, hipotensión arterial, arritmias e IC. Sin 
embargo, también se han descripto eventos cardiovasculares adversos (ECA) independientes del SLC: un es-
tudio de farmacovigilancia de la base FAERS evidenció que de los eventos reportados un 20,4% correspondió 
a eventos adversos cardiovasculares y de ellos, el 83,3% no se solaparon con SLC. (23) Otro estudio de far-
macovigilancia sobre anticuerpos biespecíficos en MM identificó señales positivas para arritmias (OR₀₂₅ = 1,49), 
miocarditis/pericarditis no infecciosa (OR₀₂₅ = 3,11), miocardiopatía (OR₀₂₅ = 1,52), shock (OR₀₂₅ = 4,13) e IC (OR₀₂₅ 
= 1,17). El 60,9% de los ECA ocurrieron en el primer mes de tratamiento. Los factores de riesgo identificados 
fueron edad avanzada, sexo masculino, pérdida de peso, SLC y fallo respiratorio. (24)

Al momento de la publicación de esta guía en Argentina se encuentran aprobados los siguientes anticuerpos 
biespecíficos en monoterapia: teclistamab y talquetamab, por lo que los desarrollaremos brevemente. 

El teclistamab tiene como objetivo al CD3 expresado en la superficie de las células T y al antígeno de ma-
duración de células B expresado en la superficie de las células del mieloma. En su estudio pivotal Majestic-1 se 
informó SLC (72% cualquier grado, 0,6% grado 3-4) e HTA (12% cualquier grado, 5,5% grado 3-4). (25) En la 
ficha técnica de la FDA las reacciones adversas cardiovasculares reportadas incluyen además arritmias cardíacas 
(16% cualquier grado, 1,8% grado 3-4), e hipotensión (18% cualquier grado, 1,2% grado 3-4). (26) 

Por otra parte, en el estudio de farmacovigilancia mencionado previamente el teclistamab demostró ser el 
anticuerpo biespecífico con la señal cardiovascular más prominente, siendo el principal impulsor de la asociación 
entre BsAbs y ECVA fatales (aOR 2,44; IC95%: 1,65-3,60), con un riesgo desproporcionado de miocarditis (aOR 
25,70; IC 95%: 9,54-69,23) y shock (aOR 3,63; IC 95%: 2,30-5,74). (24)

El talquetamab es un anticuerpo biespecífico que se une al receptor GPRC5D expresado mayormente en 
células plasmáticas y al CD3 de los linfocitos T. Según la ficha técnica de la FDA los eventos adversos cardiovas-
culares incluyen taquicardia (11% cualquier grado, 0,6% grado 3-4), hipotensión (21% cualquier grado, 2,9% grado 
3-4) y SLC (76% cualquier grado, 1,5% grado 3-4). (27)
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RECOMENDACIONES

Realizar evaluación cardiovascular, estratificación de riesgo basal en 
pacientes con mieloma múltiple antes de iniciar tratamiento.

Se recomienda realizar ECG y ETT basal a los pacientes con mieloma 
múltiple antes de iniciar tratamiento.
 
Estratificar riesgo trombótico y hemorrágico antes de iniciar IMiDs y 
re evaluarlo durante el tratamiento.

Se recomienda tromboprofilaxis en los pacientes tratados con IMiDs según  
riesgo trombótico y hemorrágico.

En pacientes en tratamiento con IP(carfilzomib), realizar evaluación basal 
de riesgo CV, control estricto de PA y vigilancia de IC, isquemia y arritmias.

En pacientes en tratamiento con IP(carfilzomib) y riesgo basal alto y muy 
alto, se debe considera realizar  ETT cada 3 ciclos.

En pacientes tratados con anticuerpos biespecíficos, realizar vigilancia  
estrecha durante escalamiento de dosis y primer mes, especialmente si 
aparece SLC, hipotensión, arritmias, shock o elevación de troponina.

En pacientes con mieloma múltiple y sospecha de amiloidosis AL, realizar 
evaluación cardiovascular específica antes de iniciar esquemas potencial-
mente asociados a descompensación hemodinámica.

Las decisiones de suspensión, reducción de dosis o reinicio del trata- 
miento antineoplásico deben tomarse en forma multidisciplinaria entre 
oncohematología y cardio-oncología.
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FIGURA CENTRAL.  Mieloma múltiple
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7.4. Leucemia mieloide crónica

La leucemia mieloide crónica (LMC) es una neoplasia mieloproliferativa crónica que representa el 15 % de las leuce-
mias del adulto, con una incidencia de 1 a 2 casos cada 100.000 habitantes. Puede presentarse a cualquier edad, sien-
do los 67 años la mediana de edad al diagnóstico.  Se caracteriza por la presencia del cromosoma Philadelphia (Ph) 
que resulta de la traslocación recíproca entre los cromosomas 9 y 22 [t (9;22) (q34; q11)], lo cual determina la gene- 
ración de un gen de fusión BCR-ABL cuyo producto es la proteína p210 con actividad de tirosina quinasa. La misma 
desregula el ciclo celular, provocando la expansión de la serie mieloide característica de la enfermedad. Figura central.

 

EFECTOS ADVERSOS
CARDIOVASCULARES 

Prolongación
del intervalo QT
 

Hipertensión
pulmonar

Derrame pleural
/pericárdico

Enfermedad obstruc-
tiva arterial periférica 
(EOAP)

Insuficiencia 
cardíaca

Hipertensión arterial

OBSERVACIONES

Se produce con la mayoría
de los ITK. 

QT > 480 mseg.

Con QTc inferior a 450 mseg, 
y dentro de un margen de 
20 mseg respecto al basal.

Con QTc  entre 450-480 mseg 
al cabo de 2 semanas.

Si al reanudar, QTc vuelve a
> 480 mseg.

Realizar ECG siete días después de cualquier ajuste posológico a fin de monitorear el QTc.

Más frecuente con Dasatinib.
Puede ocurrir en cualquier 
momento del tratamiento. 
Puede revertir con su suspensión.

Más frecuente con Dasatinib.

Más frecuente con Ponatinib y 
Nilotinib.

Se produce 1-2 % en LM Ph+.

Más frecuente con Asciminib.

RECOMENDACIONES

Realizar ECG siete días después de cualquier ajuste posológico a fin 
de monitorear el QTc.
Controlar potasio y magnesio, y corregirlos en casos de 
déficit antes del inicio del tratamiento. Realizar ECG y monitorizar 
el intervalo QTc a los 7 días del inicio y en forma periódica.    
Evitar el uso concomitante de drogas que prolonguen el interva-
lo QTc e inhibidores fuertes de la CYP3A4. 
En el caso de Nilotinib se recomienda evitar ingerir alimentos dos 
horas antes y una hora después de la toma.  

Suspender si los niveles séricos de K y Mg se encuentran por de-
bajo del límite inferior normal y corregirlos.
Reanudar dentro de las 2 semanas.

Mantener igual dosis.

Reanudar con una dosis reducida.

Suspender definitivamente.

Evaluar antes y durante el tratamiento la presencia de signos y 
síntomas de enfermedad cardiopulmonar subyacente. 
Si se confirma HP pulmonar, suspender Dasatinib definitivamente.

Diuréticos. 
Puede requerir interrupción de la dosis. Considerar corticoides 
por períodos cortos (prednisona 20 a 50 mg/día por 3 a 4 días y 
luego 20 mg/día por 3 a 4 días más). 

Usar con precaución en pacientes con factores de riesgo cardio-
vascular, o antecedentes de EOAP. 
Discontinuar en forma definitiva si se confirma EOAP.    

Monitorear la función cardíaca. Interrumpir el tratamiento o suspen-
derlo definitivamente en caso de repetir el evento o empeorarlo.

Control estricto de TA.

TABLA 1.  Eventos adversos (EA) cardiovasculares por ITK
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La aparición de ITK modificó la historia natural de la enfermedad, ya que los pacientes actualmente alcanzan 
una excelente respuesta molecular, siempre que la misma se mantenga en el tiempo, con una expectativa de vida 
similar a la de la población general para su mismo grupo etario.  Los ITK disponibles en nuestro medio para el tra- 
tamiento de la LMC son (hasta la fecha de redacción de este documento): imatinib, dasatinib, nilotinib, ponatinib, 
asciminib y bosutinib. 

Al momento del diagnóstico de la LMC, aproximadamente un tercio de los pacientes presentan FRCV, por 
lo que en este contexto, la elección del ITK debe considerar no sólo la eficacia oncohematológica, sino tam-
bién el perfil de eventos adversos cardiovasculares de cada fármaco (Tabla 1), el riesgo cardiovascular ba-
sal del paciente y el riesgo de TCV-RTC según la escala de estratificación de riesgo HFA-ICOS. Por ello, se 
recomienda una evaluación cardiovascular inicial con estratificación de riesgo cardiovascular basal. Los mod-
elos actualmente utilizados son SCORE2, SCORE2-OP, sin embargo el QRISK3 también puede resultar útil 
en determinados contextos asistenciales. En pacientes con LMC tratados con nilotinib o ponatinib, SCORE2/
SCORE2-OP ha mostrado además capacidad para discriminar el riesgo de eventos arteriales oclusivos, con 
mejor rendimiento que el SCORE previo. No se debe dejar de mencionar el reciente SCORE2-LAC validado en 
población latinoamericana y del caribe. 

Se destaca que al individualizar la elección del ITK deben considerarse las comorbilidades y el  perfil de toxi-
cidad, especialmente en pacientes con antecedentes de HTA , DBT y dislipemia. El dasatinib debería evitarse en 
pacientes con enfermedad pulmonar, mientras que el nilotinib es desaconsejable en pacientes con DBT o con 
riesgo cardiovascular alto o muy alto, especialmente con  antecedentes de eventos oclusivos arteriales.

RECOMENDACIONES

La elección del ITK debe integrar el objetivo oncohematológico terapéutico, 
comorbilidades y toxicidad CV esperable.

Se recomienda realizar evaluación cardiovascular con estratificación de riesgo 
CV basal previo a la elección e inicio del  tratamiento con ITK BCR -ABL 2ª/3ª 
generación.

Se recomienda realizar ECG basal y medición del QTc en todos los pacientes que 
van a recibir ITK.  

Se debe considerar ETT  basal antes de iniciar ITK BCR-ABL de 2ª/3ª gene- 
ración.

Se recomienda realizar un ETT basal en pacientes previo al inicio de dasatinib.

En pacientes de riesgo alto o muy alto en tratamiento con dasatinib o 
ponatinib se debe considerar un ETT.

Se puede considerar el ETT cada 6-12 meses en pacientes que requieren un 
tratamiento prolongado (>12 meses) con ponatinib o dasatinib.

Se recomienda reevaluación cardiovascular cada 3 mese durante el primer año 
y luego cada 6-12 meses en pacientes tratados con nilotinib o ponatinib.

Se debe considerar la determinación basal de QTc, a las 2 y 4 semanas del inicio 
del tratamiento con nilotinib, y 2 semanas después de cada aumento de la dosis.

Se puede considerar la evaluación seriada del índice tobillo-brazo para detectar 
enfermedad vascular periférica subclínica.

CLASE
 

I 

I

 I

IIa

I

IIa

IIb 

I 

IIa

IIb 

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C 

C 

C 

C 

C

C 

C 

C 

C

C
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FIGURA CENTRAL.  Manejo cardiovascular de la leucemia mieloide crónica    



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026170

BIBLIOGRAFÍA

1.	 Beligoy L, Bendek G, Bengió R, Enrico A, Franceschi E, Freitas MJ. Subcomisión de Leucemia Mieloide Crónica de la 
Sociedad Argentina de Hematología, en Guías de la Sociedad Argentina de Hematología 2023:467-86.

2.	 López Fernández T, García A, Santabella Beltrán A, Montero Luis A, García Sanz R, Mazón Ramos P, et al. 
Cardio-Onco-Hematology in Clinical Practice. Position Paper and Recommendations.   Rev Esp Cardiol 2017;70:474-86. 
https://doi.org/10.1016/j.recesp.2016.12.021

3.	 Tamargo J. Cardiovascular toxicity of anticancer drugs: the dark side of success. An RANM 2023;140:153-68. 
https://doi.org/10.32440/ar.2023.140.02.rev05     

4.	 Orejana Martín I, Pozas Pérez J, San Román Gil M, Molina Cerrillo K, Alonso Gordoa T. Toxicidad cardiopulmonar de los 
antineoplásicos. Rev Cáncer 2019;33:25-45.

5.	 Breccia M, D’Elia GM, D’Andrea M, Latagliata R, Alimena G. Pleural-pericardic effusion as uncommon complication in CML 
patients treated with Imatinib. Eur J Haematol 2005;74:89-90. https://doi.org/10.1111/j.1600-0609.2004.00347.x

6.	 Grimison P, Goldstein D, Schneeweiss J, Murray N. Corticosteroid-responsive interstitial pneumonitis related 
to imantinib mesylate with successful rechallenge, and potential causative mechanisms. Intern Med J 2005;35:136-7. 
https://doi.org/10.1111/j.1445-5994.2004.00757.x

7.	 Bergeron A, Réa D, Levy V, Picard C, Meignin V, Tamburini J, et al. Lung abnormalities after dasatinib treatment for chronic 
myeloid leukemia: a case series. Am J Respir Crit Care Med      2007;176:814-8. https://doi.org/10.1164/rccm.200705-715CR

8.	 Kantarjian HM, Hochhaus A, Saglio G, De Souza C, Flinn IW, Stenke L, et al. Nilotinib versus imatinib for the treatment 
of patients with newly diagnosed chronic phase, Philadelphia chromosome-positive, chronic myeloid leukaemia: 
24-month minimum follow-up of the phase 3 randomised ENESTnd trial. Lancet Oncol 2011;12:841-51. 
https://doi.org/10.1016/S1470-2045(11)70201-7

9.	 Khoury HJ, Cortes JE, Kantarjian HM, Gambacorti-Passerini C, Baccarani M, Kim DW, et al. Bosutinib is active in chron-
ic phase chronic myeloid leukemia after imatinib and dasatinib and/or nilotinib therapy failure. Blood 2012;119:3403-12. 
https://doi.org/10.1182/blood-2011-11-390120

10.	 Quilot FM, Georges M, Favrolt N, Beltramo G, Foignot C, Grandvuillemin A, et al. Pulmonary hypertension associated with 
ponatinib therapy. Eur Respir J 2016;47:676-9. https://doi.org/10.1183/13993003.01110-2015



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026 171

7.5. Linfomas 

El tratamiento de los linfomas continúa evolucionando rápidamente, con múltiples aprobaciones recientes de 
nuevos enfoques basados en quimioterapia tradicional (antraciclinas, ciclofosfamida y platino), la inmunoterapia 
y los tratamientos dirigidos. 

Las enfermedades sistémicas más comunes son: (1) 
1. El linfoma de Hodgkin (LH), es una neoplasia linfoide derivada de células B del centro germinal con una 

distribución bimodal con picos en adultos jóvenes y mayores de 65 años. Histológicamente, el LH clásico repre-
senta el 95% de los casos y aproximadamente el 5% corresponde a una entidad distinta, el LH con predominio 
linfocítico nodular (o linfoma de células B grandes con predominio linfocítico nodular, según la Clasificación In-
ternacional). 

2. El linfoma no Hodgkin (LNH):
a.	 Linfoma B difuso de células grandes (LBDCG) representa el 40% de los LNH, es frecuente en hombres    
    con edad media de 70 años.
b.	 Linfoma folicular (LF): segundo en frecuencia, representa un 15 a 25% de los LNH, en pacientes con    
    edad media de 64 años, sin diferencia de sexo significativa.
c.	 Linfoma del manto (LM): es una enfermedad heterogénea que representa el 6% de los LNH. Es más  
    común en hombres, caucásicos y edad media 70 años. 
d.	 Linfoma de la zona marginal (LZM): es una neoplasia de células B de crecimiento lento con varias pre- 
     sentaciones clínicas: 9% son esplénicas, 30% ganglionares (nodales) y 61% extraganglionares asociado  
    a mucosas (Linfoma MALT). El estómago es la localización más frecuente del linfoma MALT, seguido de  
    los anexos oculares, el pulmón y las glándulas salivales.
e.	 Linfoma primario del sistema nervioso central (LPSNC)  
f.	Linfoma periférico nodal de células T (LPCT).

ESQUEMAS DE TRATAMIENTO 
Los esquemas actuales de quimioterapia más frecuentemente utilizados son los siguientes: (1) 
· Rituximab–ciclofosfamida–doxorubicina–vincristina–prednisona (R-CHOP)
· Rituximab–polatuzumab vedotin–ciclofosfamida –doxorrubicina–prednisona (R-Pola-CHP)
· Rituximab–ciclofosfamida–etoposido–vincristina–prednisona  (R-CEOP) 
· Rituximab–gemcitabine–ciclofosfamida–vincristina–prednisona (R-GCVP)
· Rituximab–ciclofosfamida– doxorubicina liposomal –vincristina–prednisona (R-COMP)

Este capítulo se enfoca en la posibilidad de toxicidad cardiovascular de los tratamientos dirigidos y la inmu-
noterapia que, si bien han sido mencionadas previamente, se focaliza en estas patologías oncohematológicas. 
Respecto a las antraciclinas, dirigirse al capítulo correspondiente. Cabe mencionar que si bien la toxicidad fre-
cuente de los platinos está relacionada con la enfermedad vascular a corto y largo plazo (vasoespasmo coronario 
y trombosis arterial y venosa), la aparición de IC en el contexto de la infusión del cisplatino no es por toxicidad per 
se de la droga sino que se encuentra en relación a los grandes volúmenes utilizados para su infusión para evitar el 
daño renal. (2, 3)   

A. Inhibidores de la tirosina quinasa de Bruton (ITKB)
Los ITKB, como ibrutinib, acalabrutinib y zanubrutinib, son terapias dirigidas utilizadas en distintas neoplasias 

de células B, principalmente en la leucemia linfocítica crónica/linfoma linfocítico de células pequeñas (LLC/LLCP), 
el LM y la macroglobulinemia de Waldenström. Según el fármaco y la indicación regulatoria, también se utilizan 
en el LZM y el LF recidivado o refractario. Su uso ha transformado el manejo de estas neoplasias hematológicas, 
pero ha originado una serie de TCV-RCT, ya que el grupo etario de esta patología tiene una mayor prevalencia de 
comorbilidades. 
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 Los efectos adversos más frecuentes son la FA y la HTA (Tabla 1). (4-10) En estudios de farmacovi-  
gilancia, se ha reportado muerte súbita por TVS por lo que la pesquisa de palpitaciones, síncope, mareos 
o clínica sugestiva de eventos arrítmicos debe ser una rutina del médico tratante. (11) Se debe prestar es-
pecial atención a las interacciones farmacológicas con los antiarrítmicos y los anticoagulantes habitual-
mente indicados para el tratamiento de FA. Para obtener más información sobre FA e HTA, recomendaciones 
de diagnóstico, tratamiento y seguimiento remitimos al lector a los capítulos 6.4 y 6.5 respectivamente.  

TABLA 1.  Efectos colaterales de los ITKB 

ITKB/  EFECTO ADVERSO  

Ibrutinib 

Acalubritinib - Zanubrutinib
 

FA   

6 -16%
FR asociados:  HTA, IC-FEp, ECV

2-9 % 

HTA
 

10-23%
13-21%

3-11% 

IC 

7%

< 5%

ARRITMIAS  

Bradicardia, TVS 1%

sin reporte

RECOMENDACIONES  PREVIO AL TRATAMIENTO CON ITKB

Historia clínica y examen físico detallado (énfasis en la búsqueda de FA, HTA e 
IC).

Se recomienda realizar ECG basal, ecocardiograma basal y laboratorio 
(incluyendo electrolitos  K y Mg).

CLASE
 

I 

I 

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C 

C 

Los inhibidores del CYP3A (como amiodarona, dronedarona, verapamilo y diltiazem) deben evitarse por el 
riesgo de elevación de los niveles séricos de ibrutinib. A su vez este puede elevar los niveles de digoxina, por 
lo cual la opción ideal para el control de la frecuencia cardiaca son los betabloqueantes. (10) Se debe tener en 
cuenta la posibilidad de hemorragia asociada al ibrutinib, por lo que se sugiere considerar la suspensión del 
mismo entre 5-7 días previo a una intervención, monitoreo de plaquetas y transfusión en el caso necesario o la 
suspensión temporaria del fármaco ante la necesidad de doble antiagregación. No existe información específica 
para la monitorización de los mismos pero un monitoreo proactivo, un manejo de factores de riesgo y la elección 
de terapias más selectivas en pacientes vulnerables pueden reducir estas complicaciones. 

B. Inhibidores de BCL2 (IBCL-2): Venetoclax
Es un inhibidor selectivo de BCL-2 (B-cell lymphoma 2), una proteína antiapoptótica frecuentemente so-

breexpresada en neoplasias hematológicas como LLC/LLCP, LM y LF. Su mecanismo de acción promueve la 
apoptosis de células malignas (inhibe BCL-2 modulando la vía apoptótica mitocondrial). 

Venetoclax presenta, en general, bajo perfil de toxicidad cardiovascular directa (debido a reducidos niveles 
de expresión de BCL-2 en las células cardíacas adultas). La principal precaución clínica se relaciona con sín-
drome de lisis tumoral, alteraciones hidroelectrolíticas, deterioro renal e interacciones farmacológicas por su 
metabolismo CYP3A4/P-gp. En pacientes con enfermedad cardiovascular previa, arritmias, uso concomitante 
de IBTK, anti-CD20 o antraciclinas, se recomienda vigilancia clínica, ECG y laboratorio dirigido. (12-16)
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RECOMENDACIONES  PREVIO AL TRATAMIENTO CON IBCL-2

Historia clínica y examen físico (énfasis en la búsqueda de FA, HTA e IC y 
uso de medicamentos concomitantes).

Los pacientes con cáncer y FA deben tener una consulta cardio-oncológica 
previa al inicio del tratamiento para optimizar el control de los factores de 
riesgo, reducir las posibilidades de recurrencia de FA, evaluar las posibles 
interacciones de las drogas, la prolongación del QT, los efectos proarritmi-
cos y las posibilidades de tromboembolismo o hemorragia.

Se recomienda realizar ECG basal, ecocardiograma basal y laboratorio (in-
cluyendo electrolitos) en aquellos pacientes con antecedentes de HTA, FA 
e IC o con el uso concomitantes de ITKB.

Se recomienda solicitar laboratorio que incluya electrolitos (K y Mg).

Se recomienda la solicitud de Holter de 24 hs ante la presencia de palpita-
ciones o síncope por sospecha de FA paroxística.

CLASE
 

I 

I 

l

l

ll

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C 

C 

C

C

C

C. Anticuerpos monoclonales 
Los anticuerpos monoclonales proporcionan un tratamiento de inmunoterapia específica contra antígenos 

tumorales, como:

1.	 Anticuerpos monoclonales no conjugados: anti-CD20 (rituximab), anti-CD20 de segunda generación 
(obinutuzumab), anti- CD52 (alemtuzumab) y anti-CD19 (tafasitamab).

2.	 Anticuerpos monoclonales conjugados / ADC: anti-CD30 (brentuximab vedotin conjugado con agente 
citotóxico monometilauristatina E).

Actualmente para el tratamiento del LH, linfomas T periféricos y en el caso del LBDCG refractario y LF, se 
usan los anti-CD19 combinados con lenalidomida. 

Aunque el perfil de toxicidad es generalmente más favorable que la quimioterapia tradicional, diversos estu-
dios han evidenciado efectos cardiovasculares y estos se asemejan a los eventos tempranos en terapias CAR-T 
o biespecíficos, pero de menor intensidad. (17,18) Se han propuesto como mecanismos de cardiotoxicidad la 
activación del complemento (liberación de histamina, bradicinina e TNF-α), liberación de citoquinas (disfunción 
endotelial y disautonomía), vasodilatación sistémica (hipotensión y taquicardia compensadora) y alteración del 
sistema de conducción (FA, bradicardia y BAV). La magnitud del riesgo depende del tipo de anticuerpo, su me-
canismo de acción, las comorbilidades del paciente e interacción farmacológica con otros agentes cardiotóxicos, 
principalmente con las antraciclinas y los  IBTK. La hipotensión y la FA son los eventos más frecuentes (10-15%), 
especialmente durante la primera infusión, en pacientes con alta carga tumoral y en tratamiento con rituximab.  
Se reportaron casos de prolongación del intervalo QTc durante el tratamiento con tafasitamab. (19,20) 

Se recomienda una evaluación inicial por cardio-oncología especialmente en pacientes de alto riesgo (an-
tecedente de IC, > 65 años, exposición previa o concomitante a antraciclina), la realización de ecocardiograma, 
ECG, determinación de troponina y péptidos basales, hospitalización para la primera infusión y que la misma sea 
lenta y fraccionada en varias horas. Debido a los efectos adversos se recomienda el uso de premediación están-
dar (corticoides, antihistamínicos y paracetamol) para reducir la incidencia de reacciones graves.
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D. Inhibidor de los puntos de control inmunitario (ICI)
Ampliamente utilizados en tumores sólidos, en LH y LNH han demostrado eficacia clínica, especialmente 

en casos refractarios. Los ICI son anticuerpos monoclonales que bloquean los receptores PD-1 (nivolumab y  
pembrolizumab), PD-L1 (atezolizumab, durvalumab y avelumab) o CTLA-4 (ipilimumab), liberando así la inhibición 
sobre los linfocitos T y promoviendo una respuesta inmune antitumoral. La activación no regulada de linfocitos T, 
puede inducir autoinmunidad contra tejidos propios, incluido el miocardio. Esta toxicidad parece estar relacionada 
con la reactividad cruzada de linfocitos T activados que reconocen antígenos compartidos entre células tumorales 
y cardiomiocitos. Su uso puede desencadenar toxicidades inmunomediadas, entre las cuales la miocarditis es de 
baja incidencia (0,3–1%) pero al mismo tiempo la más grave. Por ello requiere una estrategia de vigilancia intensiva 
durante las primeras semanas de tratamiento (mediana de 30 días desde la exposición inicial a ICI). El monitoreo 
con determinación basal  de troponina y péptidos, ECG y ecocardiograma es esencial para una detección precoz. 
(21-23)

Otras manifestaciones son la vasculitis coronaria, enfermedad aterotrombótica acelerada, enfermedades 
del pericardio (pericarditis, derrame pericárdico), síndrome de tako-tsubo, accidente cerebrovascular isqué- 
mico, trastornos de conducción y arritmias supraventriculares o ventriculares como expresión de una miocarditis 
subclínica o como daño del sistema de conducción. (24)

El riesgo de miocarditis aumenta con esquemas combinados, especialmente anti-PD-1/PD-L1 más 
anti-CTLA-4, y en pacientes con enfermedad cardiovascular previa, enfermedad autoinmune o exposición 
concomitante a otras terapias potencialmente cardiotóxicas. Para obtener más información sobre la DC-RTC e ICI, 
las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y seguimiento remitimos al lector al capítulo 6.1. 

E. Terapias celulares: células T con receptores quiméricos para el antígeno y Anticuerpos 	
      biespecíficos

Las terapias inmunológicas avanzadas, como la terapia con células T con receptores quiméricos para el antígeno 
(CAR-T, por sus siglas en inglés Chimeric Antigen Receptor T-cell therapy) y los anticuerpos biespecíficos, han re- 
volucionado el tratamiento de los linfomas refractarios, especialmente del LBDCG, LF y LM.

 No obstante, estas terapias conllevan el riesgo de efectos adversos sistémicos, incluyendo toxicidades 
cardiovasculares agudas y subagudas, derivadas principalmente de la respuesta inflamatoria intensa que 
desencadenan. Las células CAR-T, diseñadas para reconocer antígenos tumorales (como CD19), inducen una 
activación del sistema inmune que puede desencadenar el síndrome de liberación de citoquinas (SLC), con 
liberación de IL-6, IL-1, IFN-γ, y TNF-α. Esta respuesta inflamatoria sistémica afecta la función cardiovascular por 
vasodilatación e hipotensión grave, disfunción miocárdica transitoria, arritmias, disfunción endotelial y permea- 
bilidad capilar aumentada. (25-33). Tabla 1. (34)

TABLA.  Clasificación de síndrome de liberación de citoquinas (SLC) 

GRADOS DE SLC SEGÚN LA SOCIEDAD
AMERICANA DE TRASPLANTE Y TERAPIA CELULAR  

Grado 1

Grado 2

Grado 3

Grado 4 Hipotensión- Shock  

CARACTERÍSTICAS  

Fiebre ≥38 °C sin hipotensión ni hipoxia. 

Fiebre ≥38 °C + hipotensión que NO requiere vasoactivos y/o 
hipoxia que requiere cánula nasal  de bajo flujo de oxígeno.

Fiebre ≥38°C + hipotensión que requiere vasoactivos +/-  
vasopresina y/o hipoxia que requiere cánula nasal  de alto flujo 
de oxígeno.

Fiebre ≥38°C + hipotensión que requiere múltiples vasoac-
tivos +/- vasopresina y/o hipoxia que requiere presión positiva 
/ ventilación mecánica. 
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 Las complicaciones cardiovasculares representan el 20% de los eventos adversos. Aunque en su mayoría son 
reversibles, pueden requerir internación en la unidad coronaria con alta tasa de mortalidad. Por ello se recomienda 
la realización de ECG, péptidos y troponina (de preferencia ultrasensible) y ETT basal, previo al inicio del trata- 
miento. La vigilancia cercana y el manejo multidisciplinario podrían favorecer la detección temprana, así como la 
solicitud de estudios en forma criteriosa y dirigida a posibles diagnósticos diferenciales como: edema agudo de 
pulmón, insuficiencia cardíaca descompensada, infecciones o reacciones farmacológicas. 

Los anticuerpos biespecíficos (glofitamab, epcoritamab o mosunetuzumab) activan simultáneamente células 
T y células B tumorales (al unirse a CD3 y CD20), generando una respuesta inmunológica dirigida. Aunque no son 
modificados genéticamente como las CAR-T, pueden inducir una respuesta inflamatoria sistémica similar al SLC, 
pero de menor intensidad. 

Las manifestaciones cardiovasculares más frecuentes corresponden a SLC grado 1-2 (fiebre con taquicardia, 
hipotensión leve y elevación transitoria de troponina) mientras que los eventos severos son raros (<5%). tabla 1 
(34)

Para el tratamiento del SLC grado ≥1 o con compromiso cardiovascular, se recomienda soporte con fluidos y 
vasopresores de acuerdo a las necesidades hemodinámicas, el uso de Tocilizumab (anti IL-6) como primera línea 
de tratamiento y reservar los corticoides para cuando existe una respuesta insuficiente. Pasado el evento agudo 
y en fase de estabilidad, pero con persistencia de la disfunción ventricular, se recomienda el tratamiento habitual 
de la misma. 

Ante la sospecha de miocarditis o la presencia de arritmias ventriculares recurrentes, se debe considerar la 
suspensión transitoria o definitiva del tratamiento ante la confirmación del diagnóstico.

TABLA 2.  Comparación entre CAR-T y biespecíficos 

CARACTERÍSTICA
  
Frecuencia de SLC

Compromiso cardiovascular grave

Inicio de síntomas

Reversibilidad

CAR-T  

60–90%

Hasta 20–30% en SLC G3-4

Días 2–7 post infusión

Alta con soporte

BIESPECÍFICOS  

30–60%

<5%

Horas a días (1º ciclo)

Muy alta con tocilizumab y (esteroides)

RECOMENDACIONES  DURANTE  EL TRATAMIENTO

Historia clínica, examen físico detallado y derivación a CO para aquellos 
paciente con FEVI < 50% , FA  o IC.

Se recomienda  ECG, ecocardiograma  y determinación de péptidos y tro-
ponina (preferentemente ultrasensible) en todos los pacientes oncológicos 
previo al inicio del tratamiento con CART- T y anticuerpos biespecíficos.

Se recomienda ECG, ecocardiograma y determinación de péptidos y 
troponina en aquellos pacientes que desarrollan SLC grado >=2.
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FIGURA CENTRAL.  Linfoma y cardiotoxicidad
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8. EVALUACIÓN DEL RIESGO CARDIOVASCULAR AL FINALIZAR EL TRATAMIENTO   
     DEL CÁNCER

8.1. Evaluación cardiovascular tras el primer año del tratamiento antitumoral
cardiotóxico. 
Al finalizar el tratamiento oncológico se recomienda evaluar el RCV con un enfoque personalizado consi- 

derando los FRCV, los antecedentes CV del paciente y los potenciales efectos CV a largo plazo del tratamiento 
oncológico instituido.

Estas recomendaciones están dirigidas para aquellos pacientes que pudieron completar la terapia antitumoral 
y que, a su vez, a largo plazo presentan buen pronóstico respecto de la neoplasia que los afecta. No se aplican 
cuando el tratamiento oncológico se interrumpió por progresión del cáncer, mal pronóstico o en los casos que 
requieren cuidados paliativos.  

A los fines de este apartado, se considera a la última dosis del tratamiento oncológico como punto de partida 
para contabilizar el tiempo transcurrido tras la finalización de la terapia del cáncer. Se exceptúan aquellas pacientes 
diagnosticadas de cáncer de mama que requieren de terapia de bloqueo hormonal a largo plazo. En estos casos, 
y en otros análogos, se debe considerar el momento de la última dosis de antraciclinas o trastuzumab como el 
momento de la finalización del tratamiento. (1)

8.2. Población que requiere vigilancia tras finalizar el tratamiento del cáncer (condiciones que
se consideran de alto riesgo de cardiotoxicidad alejada)
a. Alto o muy alto riesgo de cardiotoxicidad antes de iniciar la terapia oncológica, según scores Heart Failure 

Association (HFA) / International Cardio-Oncology Society (ICOS) (2)

b. Tratamiento oncológico específico con alto riesgo de complicaciones CV a largo plazo:
•	 Doxorrubicina ≥ 250 mg/m2 o equivalente.
•	 Radioterapia con dosis cardíaca media (DCM) >15 Gray (Gy) o cuando esta no esté disponible, una dosis 
prescripta ≥35 Gy sobre un volumen que expone al corazón.  
•	 Doxorrubicina ≥ 100 mg/m2 o equivalente y Radioterapia con DCM 5-15 Gy o cuando esta no esté 
disponible, una dosis prescripta de 15-34 Gy a un volumen que expone al corazón.
•	 Trasplante de precursores hematopoyéticos (TPH) de riesgo alto: TPH alogénico (TALO); ECV previa 
FRCV múltiples no controlados, tratamiento oncológico (radiación en manto o mediastínica, agentes alqui-
lantes, doxorrubicina ≥ 250 mg/m2 o equivalente), esquemas de condicionamiento (radiación corporal total, 
agentes alquilantes) y desarrollo de enfermedad de injerto contra huésped (EICH).

c. Diagnóstico de TCV-RTC según criterios ICOS.

d. Detección de nuevos síntomas CV o elevación de biomarcadores séricos cardíacos y/o nueva/s anomalía/s 
de la función cardiaca en imágenes cardiovasculares en pacientes asintomáticos.   

Al momento de finalizar el tratamiento oncológico, aquellos pacientes que presenten algunas de estas condi-
ciones mencionadas deben ser evaluados mediante valoración clínica CV, ECG, biomarcadores y ETT.

La periodicidad y el contenido de los controles CV subsiguientes dependen de: 
•	 el riesgo de cardiotoxicidad previamente definido por la evaluación inicial; 
•	 el tipo de terapia oncológica recibida; y 
•	 la presencia o no de TCV-RTC.
 

Los biomarcadores son útiles por su elevado valor predictivo negativo para futuros episodios CV (3,4). Al término 
de la terapia con antraciclinas, se recomienda dosaje de troponina, ya que el incremento identifica a pacientes con 
riesgo de disfunción cardiaca futura que podrían beneficiarse de protección CV. (5) Ante la presencia de DC- RTC, 
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la recuperación completa de la FEVI disminuye cuando el intervalo entre el fin de la quimioterapia y la detección de 
la disfunción ventricular excede los 6 meses. (6, 7)

En los pacientes asintomáticos y estratificados como de alto riesgo de cardiotoxicidad alejada, se recomien-
da realizar una evaluación CV, ECG, biomarcadores y ETT a los 3 y 12 meses de la finalización del tratamiento 
oncológico. 

En pacientes asintomáticos que no presenten ninguna de las condiciones de alto riesgo se puede considerar 
la práctica de los mismos exámenes complementarios en los primeros 12 meses tras la finalización del tratamiento 
oncológico. (8, 9, 10, 11, 12, 13)

En todos los pacientes que hayan iniciado tratamientos CV para cualquier tipo de TCV-RTC está indicado 
realizar evaluación CV, ECG, biomarcadores y/o ETT a los 3, 6 y 12 meses posteriores de la finalización del trata- 
miento oncológico. (1)

Considerando la heterogeneidad de recursos humanos y tecnológicos en cardio-oncología en nuestro país, 
(14) si no resulta posible realizar los controles CV en forma sistemática como las planteadas, debe ofrecerse el 
mejor enfoque disponible para reducir el impacto de las terapias cardiotóxicas sobre la salud.

Cuando los pacientes desarrollan síntomas, alteraciones nuevas detectadas en los métodos de imágenes 
cardiovasculares y/o elevación de biomarcadores al final de la evaluación del tratamiento oncológico (15, 16), se 
recomienda derivar a la unidad de cardio-oncología cuando esté disponible o, en su defecto, a cardiólogos es-
pecialistas en el manejo de la enfermedad CV de pacientes con cáncer (17, 18). Para obtener más información  de 
las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y seguimiento remitimos al lector a los capítulos 6.1 Disfunción 
ventricular asociada al tratamiento del cáncer, 6.4 Arritmias cardíacas, 6.5 Hipertensión arterial y 6.6 Trombosis y 
eventos tromboembólicos. 

Durante el primer año posterior al tratamiento oncológico, en todos estos pacientes se recomienda la 
evaluación y control de los FRCV (19, 20, 21, 22) de acuerdo con las indicaciones del Consenso de Prevención 
Cardiovascular de la SAC. (23) En los pacientes con antecedentes oncológicos, el inadecuado control de FRCV se 
correlaciona con mayor probabilidad de episodios cardiovasculares futuros. (24, 25, 26)

En pacientes oncológicos que presentaron DC-RTC se recomienda mantener el tratamiento farmacológico y 
corregir la anemia y el déficit de hierro, factores que suelen manifestarse como efectos adversos de la quimio- 
terapia y/o radioterapia recibida y que pueden exacerbar la DC-RTC. (17) 

Se recomienda educar y dar apoyo a los pacientes oncológicos para que puedan escoger hábitos de vida ade-
cuados y saludables como también reconocer los signos y síntomas tempranos de ECV.

8.3 Manejo del tratamiento farmacológico de la DC-RTC al término de la terapia oncológica.
Al finalizar el tratamiento del cáncer, el retiro del tratamiento farmacológico debe evaluarse según el riesgo 

de toxicidad alejada (alto o bajo riesgo), grado de DC-RTC (leve-moderada vs grave o muy grave) y el grado de 
recuperación (completa o parcial-nula).

Se considera que la recuperación de la DC-RTC es completa en ausencia de signos o síntomas de insuficiencia 
cardíaca, biomarcadores dentro del rango normal o similar a las determinaciones basales, FEVI >50% y SLG dentro 
del rango normal o similar a las determinaciones basales. (1) De lo contrario, la recuperación de la DC-RTC debe 
considerarse incompleta.

Ante una recuperación de la DC-RTC incompleta, se recomienda continuar a largo plazo con el tratamiento 
farmacológico. (1, 17, 27)

Cuando la DC-RTC se acompañó de valores de FEVI ≤ 40%, el tratamiento farmacológico debe continuar aún 
con criterios de recuperación completa al término de la terapia oncológica. (17, 27)

En pacientes con DC-RTC con recuperación completa, sin antecedentes de FEVI <40%, las medidas farmacológi-
cas implementadas pueden ser revisadas y considerar una prueba de desescalada del tratamiento farmacológico. 
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Se puede considerar la interrupción de los diuréticos de asa en pacientes ambulatorios estables sin signos 
de retención de líquidos para evitar los efectos negativos de la polifarmacia y del propio tratamiento diurético 
en sí. (8) El objetivo es mantener la euvolemia utilizando la dosis más baja posible. El uso de espironolactona e 
inhibidores de SGLT-2 puede resultar suficiente para controlar el volumen. (28)

8.4 Condiciones para considerar una prueba de desescalada del tratamiento farmacológico  	
      de la  DC-RTC 

•	 Riesgo de toxicidad CV inicial de bajo o moderado según escala HFA-ICOS 
•	 Ausencia de indicaciones de medicación CV previa al inicio de la terapia oncológica. 
•	 DC-RTC leve o moderada sintomática (FEVI ≥40%)
•	 Recuperación precoz (3-6 meses) y completa de la DC-RTC con el tratamiento farmacológico implementado.
•	 Baja intensidad (dosis y número de fármacos utilizados) del tratamiento de IC necesario para recuperar la    
     función ventricular.
•	 Tratamiento oncológico generalmente asociado a un daño miocárdico reversible. 
•	 Ausencia de historia familiar de miocardiopatía.

Para lograr una prueba desescalada exitosa, es necesario una vigilancia con visitas frecuentes para los ajustes 
de dosis, ya que la trayectoria de la DC-RTC es exclusiva y dinámica para cada paciente a lo largo del tiempo. El 
retiro gradual de fármacos, incluso dirigido por guías, aumenta la tasa de recurrencia de insuficiencia cardíaca a 
los 6 meses comparativamente con aquellos que continuaron con el tratamiento. (27, 28) La solicitud de  prue-
bas no invasivas tras la suspensión del tratamiento de DC-RTC (péptidos, biomarcadores  y ETT) puede ser útil 
en la detección de aumento de presiones de llenado en pacientes asintomáticos y en consecuencia la identifi-
cación precoz de falla en la estrategia elegida. Por ello, se recomienda que la interrupción del tratamiento de la 
DC-RTC la realice un equipo multidisciplinario. (17)

RECOMENDACIONES DE LA EVALUACIÓN CARDIOVASCULAR POSTERIOR 
AL PRIMER AÑO DEL TRATAMIENTO ONCOLÓGICO CARDIOTÓXICO

Se recomienda evaluación y control de los FRCV de acuerdo con las indica-
ciones de la Consenso de Prevención Cardiovascular de la SAC.

En pacientes asintomáticos de alto riesgo alto de toxicidad alejada se 
recomienda realizar evaluación cardiovascular, electrocardiograma, biomar-
cadores séricos cardíacos y ecocardiograma Doppler a los 3 y 12 meses de la 
finalización del tratamiento oncológico.

En pacientes asintomáticos de riesgo moderado de toxicidad alejada se debe 
considerar evaluación cardiovascular, electrocardiograma, biomarcadores 
séricos cardiacos y ecocardiograma Doppler dentro de los 12 meses de la 
finalización del tratamiento oncológico.

En los pacientes asintomáticos de riesgo bajo de toxicidad alejada se debe 
considerar evaluación cardiovascular, electrocardiograma, biomarcadores séri-
cos cardíacos y ecocardiograma Doppler dentro de los primeros 12 meses de la 
finalización del tratamiento oncológico.

Se recomienda la derivación a cardiología de los pacientes oncológicos que 
desarrollen síntomas cardiacos nuevos o anomalías nuevas en el ecocar-
diograma Doppler y/o biomarcadores séricos cardíacos al final de la eva- 
luación del tratamiento.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda continuar con el tratamiento farmacológico a largo plazo en 
pacientes que desarrolle DC-RTC. 

Cuando la FEVI alcanzó valores al ≤ 40% el tratamiento farmacológico institui-
do se recomienda continuar, aún si la recuperación de la FEVI es >50% e incluso 
si el paciente permanece asintomático.

El equipo multidisciplinario se debe considerar la desescalada progresiva del 
tratamiento farmacológico al paciente de bajo riesgo de toxicidad alejada con 
recuperación completa de la  FEVI .

Se recomienda que la interrupción del tratamiento implementado para tratar 
DC-RTC la realice un equipo multidisciplinario que involucre al paciente.
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FIGURA CENTRAL.  Evaluación del riesgo cardiovascular al finalizar el tratamiento del cáncer 
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9. SEGUIMIENTO A LARGO PLAZO Y COMPLICACIONES CARDIOVASCULARES   
     CRÓNICAS EN SUPERVIVIENTES

 Se define largo superviviente a aquel paciente que se encuentra libre de la enfermedad luego de los cin-
co años del diagnóstico de cáncer. Estimar el riesgo cardiovascular en ellos es fundamental para el monitoreo y 
manejo más intensivo de los factores de riesgo cardiovasculares. 

Se deben distinguir dos grupos: aquellos que sobreviven al cáncer en la infancia o adolescencia y quienes lo 
hacen en la vida adulta. 

9.1 Largos supervivientes al cáncer en la infancia y adolescencia
En Argentina la tasa de sobrevida promedio en menores de 15 años es del 65-67% y a nivel mundial 83% a 5 

años. (1) Cada año, se diagnostican aproximadamente entre 1.300 y 1.400 casos nuevos de cáncer infantil, siendo 
la más frecuente la leucemia, seguida de tumores en el sistema nervioso central y linfomas. (2) 

La principal causa de muerte de estos pacientes es la progresión o recidiva de la enfermedad, segui-
da de la enfermedad cardiovascular. Los supervivientes al cáncer (SC) infantil tienen una incidencia 4 veces  
mayor de enfermedad cardiovascular y FRCV como obesidad, HTA, dislipidemia y DBT, comparados con la 
población general. (3) La incidencia de cardiotoxicidad varía según los criterios diagnósticos aplicados y las 
características de la población estudiada. En series con seguimiento hasta los 40–45 años, se ha informado una 
incidencia global entre 4,8% y 10,6%. Los tratamientos más frecuentemente vinculados a estos eventos incluyen 
antraciclinas, mitoxantrona y/o radioterapia dirigida al tórax. La incidencia reportada de disfunción ventricular es 
de 10.6 %, la de enfermedad coronaria de 5.3% y la de arritmias 1.3%. La enfermedad valvular presenta una pre- 
valencia del 31% y la enfermedad pericárdica un riesgo hasta 10 veces mayor, ambas asociadas de manera depen- 
diente con la dosis media cardíaca. (2) 

Con respecto a los FRCV: (4)
a. Obesidad: la prevalencia oscila entre 13.5 y 36%. El sobrepeso u obesidad presentes durante el diag-

nóstico del cáncer primario, así como el aumento de peso durante el tratamiento, se asocia con un mayor ries-
go de síndrome metabólico a largo plazo. El Grupo de Oncología Infantil recomienda la detección mediante la 
evaluación del índice de masa corporal (IMC) anualmente y siguiendo las pautas generales de población, prin-
cipalmente en pacientes con antecedentes de radioterapia craneal, neurocirugía que involucra el eje hipotála-
mo-hipofisario, lesión hipotalámica, terapia con corticosteroides, diagnóstico a edad temprana y en mujeres. Se 
debe considerar las complicaciones relacionadas con el tratamiento como deficiencia de hormona del crecimien-
to, hipotiroidismo, hipogonadismo y limitación para la actividad física. (5)

b. Hipertensión arterial: la prevalencia oscila entre 16 y 45%. Se ha descripto la asociación con nefrectomía, 
radioterapia abdominal, agentes alquilantes, platinos y trasplante de médula ósea. Los supervivientes con HTA, en 
comparación con aquellos sin ella, e independientemente del tratamiento cardiotóxico, presentan un mayor riesgo 
de miocardiopatía (HR: 4,9; IC del 95 %: 3,6-6,7), enfermedad valvular (HR: 3,1; IC del 95 %: 1,1-8,9), arritmias (HR: 
2,6; IC del 95 %: 1,3-5,3), enfermedad coronaria (HR: 4,7; IC del 95 %: 3,4-6,7), enfermedad pericárdica (HR: 6,3; 
IC del 95 %: 1,6-25,8) y mortalidad por todas las causas y cardíaca. 

c. Diabetes Mellitus: la prevalencia estimada varía entre 4 y 6%, con inicio a edades más tempranas que en la 
población general. El mayor riesgo corresponde a pacientes con radioterapia abdominal y/o tratamiento con glu-
cocorticoides. Se recomienda la medición de glucemia y/o hemoglobina glicosilada cada 2 años en pacientes con 
alto riesgo y cada 3 años en el resto de los supervivientes.

d. Dislipidemia: el riesgo es 50 a 60% superior al de la población general, y al igual que sucede con la diabetes, 
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se presenta a edades más tempranas. Los pacientes con antecedente de radioterapia abdominal, tratamientos 
con platino y dosis acumulada de antraciclinas > a 200 mg/m2 tienen mayor riesgo. Se recomienda control de 
laboratorio cada 2 años. 

Se recomienda el seguimiento del SC pediátrico según el Grupo Internacional de Armonización de Guías sobre 
Efectos Tardíos del Cáncer Infantil. Para ello se toma en cuenta la dosis de antraciclinas y la dosis de radioterapia 
administradas. Tabla 1

La calculadora de riesgo cardiovascular del Childhood Cancer Survivor Study  (CCSS) 
( https://ccss.stjude.org/resources/calculators/cardiovascular-risk-calculator.html), predice el riesgo de padecer 
eventos cardiovasculares (IC, cardiopatía isquémica y ACV) antes de los 50 años entre los SC infantiles. Entre las 
variables incluidas se consideran la edad al diagnóstico, la edad alcanzada o actual, FRCV y la exposición a tra-  

TABLA 1.  Riesgo de cardiotoxicidad según dosis acumulada de antraciclinas y radioterapia 

RIESGO 
  

Muy alto riesgo

Alto riesgo

Moderado riesgo

Bajo riesgo

DOSIS 
RADIOTERAPIA 

(GY Y DCM)

>25

>15 a 25

5-15

<5

TERAPIA  COMBINADA

RT (GY DCM)

>15

5-15

<5

-

DOSIS
ACUMULADA

DOXORRUBICINA

≥400

250-399

100-249

<100

DOXORRUBICINA (MG/M2)

≥100

≥100

≥100

Modificado de 2022 ESC Guidelines on cardio-oncology. Gy: Gray, DCM: dosis cardíaca media. RT: radioterapia.

RECOMENDACIONES

Se recomienda educar a los adultos SC en la infancia y adolescencia tratados 
con antraciclinas, mitoxantrona y/o radioterapia, incluyendo al personal médico 
y a sus profesionales de la salud, sobre su mayor riesgo cardiovascular.

Se recomienda la detección anual de FRCV modificables en adultos SC en la 
infancia y adolescencia tratados con antraciclinas, mitoxantrona y/o radiotera-
pia dirigida a un volumen que incluya el corazón.

Se recomienda la evaluación cardiovascular y planificación de gestación en 
mujeres SC en infancia y adolescencia.

Se debe considerar control con ecocardiograma Doppler cada 2 años en  
adultos SC en la infancia y adolescencia de alto riesgo.

Se debe considerar control con ecocardiograma Doppler cada 5 años en 
adultos SC en la infancia y adolescencia de moderado riesgo.

CLASE
 

 I

 I

I

 IIa

 IIa

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

 
B

 
C
 

C
 

 B

 B

TABLA 2.  Recomendaciones para el seguimiento de los largos supervivientes al cáncer en la infancia y adolescencia
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tamientos potencialmente cardiotóxicos (dosis acumulada de antraciclinas, agentes alquilantes y platinos) y ra-
dioterapia (dosis y campo irradiado, principalmente cuello y tórax). Desde el punto de vista asistencial, su uti-
lización resulta útil para la estratificación del riesgo (SC con mayor riesgo son aquellos: ≥60 años, infancia tempra-
na, sexo femenino tratamientos con altas dosis acumulada de antraciclinas y/o radioterapia torácica y portadores 
de FRCV), para orientar estrategias de seguimiento longitudinal, prevención cardiovascular y control intensivo de 
FRCV modificables en una población particularmente vulnerable a toxicidad tardía. Asimismo, los modelos del 
CCSS han mostrado un desempeño predictivo clínicamente aceptable y han sido validados en cohortes externas, 
lo que respalda su valor como herramienta complementaria en programas de supervivencia y cardio-oncología. (6) 

En mujeres SC en la infancia, la evidencia sobre el riesgo de IC asociada al embarazo es limitada y procede 
principalmente de estudios observacionales. La población de mayor riesgo es aquellas que desarrollaron cardio- 
toxicidad durante el tratamiento, exposición a altas dosis acumulada de antraciclinas y/o radioterapia torácica, 
edad temprana al momento del tratamiento y mayor intervalo entre la terapia oncológica y la gestación. En este 
contexto, se recomienda seguimiento multidisciplinario con una planificación de gestación. Para obtener más 
información remitimos al lector al capítulo 11.2 Embarazo y cáncer. 

9.2 Largos supervivientes al cáncer adultos
Los adultos que sobreviven al cáncer también tienen mayor prevalencia de FRCV lo que contribuye a incre-

mentar el riesgo cardiovascular a largo plazo. No obstante, el perfil de ECV que desarrollan estos pacientes no 
es uniforme, sino que depende del tipo de neoplasia, de las comorbilidades y, especialmente, de la exposición al 
tratamiento oncológico recibido. Datos obtenidos del registro nacional danés con un seguimiento a 5 años, que 
incluyó 91.407 adultos SC demostró la existencia de un riesgo mayor de IC o miocardiopatía (HR 1,08; IC 95% 
1,02-1,15), tromboembolia venosa (HR 1,50; IC 95% 1,41-1,61), pericarditis, endocarditis o miocarditis (HR 1,30; IC 
95% 1,11-1,52) e insuficiencia renal (HR 1,17; IC 95% 1,10-1,25), en comparación con individuos de la población ge-  
neral emparejados por edad y sexo. No se observó un incremento global del riesgo de cardiopatía isquémica, ACV 
ni FA. Sin embargo, el riesgo fue heterogéneo entre los distintos subgrupos, la cardiopatía isquémica se observó 
en los SC de pulmón, mientras que la FA o el aleteo fueron más frecuentes en los supervivientes de neoplasias 
hematológicas y en quienes habían recibido terapias dirigidas. En conjunto, estos hallazgos respaldan una estrate-
gia de seguimiento personalizada y basada en el riesgo, más que un enfoque uniforme para todos los super-
vivientes de cáncer. (7)

 La evaluación del riesgo al final del tratamiento identifica a aquellos pacientes de alto riesgo de cardiotoxicidad 
alejada que requieren vigilancia cardiovascular a largo plazo (para obtener más información remitimos al lector al 
capítulo 8. Evaluación del riesgo cardiovascular al finalizar el tratamiento del cáncer). Se recomienda en todos los 
grupos de SC una evaluación cardiovascular anual con examen clínico, ECG y control de FRCV. Las Tabla 3 y 4 
hacen referencia a las categorías de riesgo y el seguimiento de SC. 

Actualmente, no existen recomendaciones establecidas para la detección de enfermedad cardiovascular pos-
terior al tratamiento con otros fármacos, como ITKB, agentes a base de platino, IP e ICI. (7)  Así como tampoco 
existe evidencia sobre la utilidad del ecocardiograma Doppler precoz en el seguimiento de pacientes que han 
recibido terapia HER 2. (8)

Para obtener más información sobre la enfermedad cardiovascular inducida por RT y las recomendaciones de 
diagnóstico y seguimiento remitimos al lector al capítulo 4. Radioterapia.

Para obtener más información sobre la DC-RTC en SC y las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y 
seguimiento remitimos al lector al capítulo 6.1. Disfunción ventricular asociada al tratamiento del cáncer.

Para obtener más información de la enfermedad valvular en SC y las recomendaciones de diagnóstico, trata- 
miento y seguimiento remitimos al lector al capítulo 6.3. Valvulopatías 

Para obtener más información de las arritmias en SC y las recomendaciones de seguimiento remitimos al lector 
al capítulo 6.4. Arritmias cardíacas

Para obtener más información de la Síndrome metabólico, HTA y Diabetes mellitus en SC y las recomendaciones 
de seguimiento remitimos al lector al capítulo 6.5. Hipertensión arterial y los consensos respectivos de la SAC .

Para obtener información de enfermedad vascular periférica y las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento 
y seguimiento remitimos al lector al capítulo 6.8. Enfermedad vascular periférica.
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RIESGO
  
Muy alto riesgo 

Alto riesgo temprano
(< 5 años de finalizado 
el tratamiento)

Alto riesgo tardío 
(>30 años de finalizado 
el tratamiento)

Moderado riesgo 

Bajo riesgo 

SUPERVIVIENTES ADULTOS   

Riesgo basal muy alto de toxicidad cardiovascular
Doxorrubicina ≥400 mg/m2 
RT >25 Gy DMC 
RT >15-25 Gy DMC + doxorrubicina ≥100 mg/m2 
DC-RTC sintomática o asintomática de moderada a grave durante el tratamiento

Riesgo basal alto de toxicidad cardiovascular
DC-RTC sintomático o asintomático moderado a grave durante el tratamiento 
Doxorrubicina 250–399 mg/m² 
TPH de alto riesgo

RT 15–25 Gy DMC
RT 5–15 Gy DMC+doxorrubicina ≥ 100 mg/m2
Mal control de FRCV

Riesgo basal moderado de toxicidad cardiovascular
Doxorrubicina 100-249 mg/m2 
RT 5-15 Gy DMC
RT <5 Gy DMC + doxorrubicina ≥ 100 mg/m2

Riesgo basal bajo de toxicidad cardiovascular y evaluación cardíaca normal al 
final del tratamiento 
DC-RTC leve durante el tratamiento, pero recuperada al finalizarlo 
RT <5 Gy DMC
Doxorrubicina <100 mg/m2

TABLA 3.  Categorías de riesgo para supervivientes adultos asintomáticos.

TABLA 4.  Seguimiento a largo plazo de los supervivientes al cáncer adultos 

RIESGO
  
Bajo riesgo 

Moderado
riesgo

Alto o Muy
alto riesgo

Evaluación anual del riesgo CV
Control de FRCV

Evaluación anual del riesgo CV
Control de FRCV
Derivación a cardiología si  se 
presentan nuevos síntomas CV
Re-estratificación del riesgo 
de toxicidad CV a los 5 años

Educación del paciente 
Optimización de los FRCV

ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS  

ECG

ECG
ETT cada 5 años 

ECG
ETT a 1, 3 y 5 años después del tratamiento oncológico.
Posteriormente cada 5 años en SC en adultos

Modificado de: 2022 ESC Guidelines on cardio-oncology

Para obtener información de pericarditis constrictiva en SC y las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y 
seguimiento remitimos al lector al capítulo 6.11. Enfermedad pericárdica. 

Para obtener información de embarazo en SC y las recomendaciones de diagnóstico, tratamiento y seguimiento 
remitimos al lector al capítulo 11.2. Embarazo y cáncer.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda educar a los SC adultos sobre los posibles riesgos futuros de enfermedad 
cardiovascular y la importancia de identificar, prevenir y tratar los factores de riesgo cardiovas- 
culares tradicionales.

Se recomienda en los SC una evaluación anual con ECG y optimización de FRCV, mientras que para 
aquellos con mayor riesgo se recomiendan pruebas cardiovasculares adicionales, como imágenes 
cardíacas.

Se debe considerar reestratificar el riesgo de toxicidad cardiovascular 5 años después del trata- 
miento para organizar un seguimiento a largo plazo.

Se debe considerar la realización de un ecocardiograma doppler a los 1, 3 y 5 años luego de finaliza-
do el tratamiento oncológico y con posterioridad cada 5 años en SC asintomáticos de riesgo muy 
alto y riesgo alto temprano en adultos.

Se debe considerar la ecocardiografía en el paciente asintomático de alto riesgo tardío en adultos a 
partir de los 5 años después de la radiación a un volumen que incluya el corazón y nunca cada 5 años.

Se puede considerar la ecocardiografía cada 5 años en adultos con riesgo moderado y asin-
tomáticos. 

Se debe considerar la detección de enfermedad coronaria no invasiva en SC asintomáticos con 
antecedentes de RT 15 Gy DCM a los 5 años y luego cada 5 a 10 años según el riesgo.

Se debe considerar la detección de enfermedad carotídea en SC asintomáticos con antecedente 
de RT cervical con doppler carotídeo a los 5 años y luego cada 5 a 10 años según el riesgo.
 
Se debe considerar la detección de enfermedad renal (arteria renal) en SC asintomáticos con an-
tecedente RT abdominal y pélvica que presentan empeoramiento de la función renal y/o HTA.

Se recomienda el manejo de cardiopatía isquémica en SC según el último consenso de SCA de la 
SAC 2024, teniendo en cuenta el pronóstico oncológico y las preferencias del paciente.

Pacientes sintomáticos con enfermedad coronaria inducida por radiación en los que se considera la 
cirugía de revascularización miocárdica, se recomienda la evaluación preoperatoria de la viabilidad 
de ambas arterias mamarias internas, el acceso venoso y la cicatrización de la herida esternal.

Se recomienda el manejo de valvulopatías en SC según el último consenso de valvulopatías de la 
SAC 2025, teniendo en cuenta el pronóstico oncológico y las preferencias del paciente.

Se recomienda intervenir la estenosis aórtica grave (TAVI/RVAO), según el consenso valvulopatías 
de la SAC 2025 en pacientes con expectativa de vida mayor a 12 meses.

Los pacientes con pericarditis aguda durante la RT a un volumen que incluye el área cardíaca tienen 
un mayor riesgo de desarrollar pericarditis constrictiva crónica, por lo que se puede considerar una 
vigilancia ecocardiográfica cada 5 años.

Se recomienda una evaluación cardiovascular basal, ECG, péptidos y ETT en mujeres con antece-
dentes de DC-RTC que estén considerando un embarazo.

Se debe considerar una evaluación cardiovascular basal, ECG y ETT en mujeres SC que recibieron 
tratamiento oncológico potencialmente cardiotóxico y que estén considerando un embarazo.

Se recomienda una evaluación cardiovascular y ETT a las 12 y 20 semanas de embarazo en mujeres 
SC de alto riesgo o que recibieron tratamiento oncológico potencialmente cardiotóxico y no se les 
realizó una evaluación cardiovascular inicial.
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TABLA 5.  Recomendaciones en supervivientes al cáncer adultos. 
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FIGURA CENTRAL.  Seguimiento a largo plazo y complicaciones cardiovasculares crónica en supervivientes al cáncer 
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10. REHABILITACIÓN CARDIOVASCULAR

La reducción de la capacidad funcional constituye una manifestación frecuente en la población oncológica. 
Los tratamientos antineoplásicos pueden comprometer en forma variable los sistemas cardiovascular, respiratorio 
y musculoesquelético. A ello se suman otros factores que contribuyen al deterioro funcional, tales como el reposo 
prolongado, la fatiga relacionada con el cáncer, la desnutrición y la sarcopenia.

El documento de posición de la American Heart Association publicado en 2019 introdujo el concepto de 
Cardio-Oncology Rehabilitation y propuso adaptar la estructura de los programas de rehabilitación cardiovascu-
lar al contexto oncológico. (1) Este enfoque recomienda identificar e incluir en estos programas a pacientes con 
cáncer con alto riesgo cardiovascular, antecedentes de enfermedades cardiovasculares, FRCV y deterioro de la 
capacidad funcional. También se incluyen los que reciben terapias antineoplásicas potencialmente cardiotóxicas 
como por ejemplo:

•	 Expuestos a dosis altas de antraciclinas (dosis equivalentes a doxorubicina ≥250 mg/m²) o radioterapia  
≥30 Gy cuando el corazón está incluido en el campo de irradiación, o a dosis más bajas de antraciclinas combi- 
nadas con radioterapia;

•	 Tratados con dosis bajas de antraciclinas o trastuzumab en presencia de dos o más factores de riesgo 
cardiovasculares; y 

•	 Pacientes expuestos a antraciclinas seguidas de trastuzumab. 

Se remarca que estos criterios no son absolutos y que la evaluación clínica y la experiencia del médico 
tratante deben guiar la derivación a programas de rehabilitación en pacientes con riesgo cardiovascular elevado.  
Asimismo, recomienda su implementación dentro de un esquema multidisciplinario y coordinado entre  
cardiología, oncología, rehabilitación y atención clínica general. 

Más recientemente, la International Cardio-Oncology Society (ICOS) amplió este enfoque y lo redefinió como 
 Cardio-Oncology Rehabilitation and Exercise (CORE), enfatizando su implementación a lo largo de todo el proce-
so asistencial oncológico (antes, durante y después del tratamiento) y reconociendo al ejercicio estructurado y a 
la capacidad cardiorrespiratoria como componentes centrales con impacto terapéutico y pronóstico. (2) En este 
contexto el ensayo clínico aleatorizado CORE demostró que un programa supervisado y estructurado (ejerci-
cio supervisado, intervención nutricional, apoyo psicosocial y educación) de 8 semanas, basado en rehabilitación 
cardíaca, mejoró en forma significativa la capacidad cardiorrespiratoria (VO₂ pico) en sobrevivientes de cáncer 
con alto riesgo cardiovascular, además de favorecer la adherencia al ejercicio, el control de FRCV, la actividad  
física, la calidad de vida y la alfabetización en salud, en comparación con ejercicio realizado en la comunidad. Estos 
datos brindan sustento clínico al desarrollo de programas de rehabilitación cardio-oncológica dentro del abordaje 
integral y multidisciplinario del paciente oncológico con riesgo cardiovascular aumentado. (3)

El ensayo clínico aleatorizado de Johansen y col. demostró que un programa de ejercicio aeróbico supervisa-
do en sobrevivientes de cáncer de mama a largo plazo se asocia con una mejoría significativa de la capacidad  
cardiorrespiratoria, así como con beneficios en fatiga y calidad de vida, lo que respalda la factibilidad y utilidad clínica 
en supervivientes. (4) Asimismo, el ensayo clínico fase 3 CHALLENGE demostró que un programa estructurado 
de ejercicio iniciado tras la quimioterapia adyuvante en pacientes con cáncer de colon resecado se asocia con una 
mejoría significativa de la supervivencia libre de enfermedad, con resultados además consistentes con una mejor 
supervivencia global, constituyendo la primera evidencia de fase 3 de que una intervención basada en el ejerci-
cio puede mejorar resultados oncológicos duros. (5) Por lo expuesto anteriormente, actualmente se posiciona al 
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CORE como un modelo atractivo y potencialmente escalable para integrar la prevención y el manejo cardiovascu-
lar en oncología. No obstante, se subraya que, aunque los estudios disponibles sugieren beneficios en capacidad  
funcional, FRCV y calidad de vida, persiste la necesidad de ensayos clínicos más robustos que incluyan pacientes 
de mayor riesgo y evalúen el impacto de estas intervenciones sobre eventos cardiovasculares mayores y morta- 
lidad. (6)

Evaluación inicial
Antes del inicio de un programa CORE debería efectuarse una valoración clínica integral que contemple ante-

cedentes oncológicos y cardiovasculares, tratamiento actual y previo, comorbilidades, síntomas y estado funcio- 
nal. En función del escenario clínico, esta evaluación puede complementarse con ECG, ecocardiograma Doppler, 
ergometría o test de caminata de 6 minutos, a fin de estratificar riesgo, valorar la tolerancia esperable al esfuerzo 
y guiar la prescripción del ejercicio de manera individualizada. (1,2)

Prescripción del ejercicio
La prescripción del ejercicio en pacientes oncológicos debería basarse en los principios FITT (frecuencia,  

intensidad, tiempo y tipo). Tabla 1. Durante el tratamiento oncológico activo, la intensidad, la duración y la  
progresión del ejercicio deberían ajustarse en función de la tolerancia, la toxicidad relacionada con el tratamiento, 
la aparición de complicaciones y la evolución clínica global. Por ello, la prescripción del ejercicio debe ser dinámica, 
individualizada y sujeta a reevaluaciones periódicas. (1,2,7)

Antes de indicar un programa de ejercicio en pacientes oncológicos, deberían identificarse condiciones que 
requieren precaución, adaptación de la carga o supervisión específica. Tabla 2. En la mayoría de los casos, es-
tas situaciones no representan contraindicaciones absolutas, pero sí obligan a una prescripción más cuidadosa,  
clínicamente reevaluada e integrada al contexto oncológico y cardiovascular del paciente. (7,8) Figura central.

Modelos de implementación
Si bien el modelo tradicional de rehabilitación cardio-oncológica se basa en programas supervisados en  

centros especializados, también pueden considerarse modalidades híbridas y de telerehabilitación. Estas estrate-
gias podrían mejorar el acceso y la continuidad del cuidado, especialmente en pacientes con barreras geográficas, 
limitaciones de movilidad o dificultades logísticas, aunque su indicación debe individualizarse según el riesgo clíni-
co y la evidencia disponible.

COMPONENTE 
  
Frecuencia 

Intensidad 

Tiempo

Tipo 

RECOMENDACIONES 

Promover actividad física regular distribuida a lo largo de la semana.
Objetivo general: puede proponerse progresar hacia 150–300 minutos/semana de ejercicio 
aeróbico moderado ó 75–150 minutos/semana de ejercicio vigoroso, junto con 2 sesiones sema- 
nales de fortalecimiento muscular, siempre con adaptación individual.

Individualizar según el estado clínico, la capacidad funcional, el tratamiento recibido o en curso 
y objetivos terapéuticos. Es razonable iniciar con intensidad baja a moderada y progresar según 
tolerancia.

Debe ser flexible e individualizada. En pacientes con fatiga, desacondicionamiento o tratamiento 
activo, utilizar sesiones breves y acumulativas y con progresión gradual. 

El programa debería combinar ejercicio aeróbico (caminata, ciclismo o natación), entrenamiento 
de fuerza (con peso corporal, bandas elásticas o sobrecarga progresiva) y según necesidad, tra-
bajo de flexibilidad y equilibrio. 

TABLA 1.  Prescripción de ejercicio en población oncológica según principios FITT
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CONDICIÓN 
  
Anemia

Trombocitopenia 

Neutropenia, Fiebre 
y/o infección activa

Neuropatía periférica

Fatiga, fragilidad o
desacondicionamiento 

Metástasis óseas

Ostomías

Post TPH

ADAPTACIÓN 

Puede limitar la tolerancia al esfuerzo y requerir la reducción de la intensidad o 
una progresión más conservadora. La conducta debe individualizarse según 
los síntomas y la severidad.

La indicación debe individualizarse según el recuento plaquetario, el riesgo 
hemorrágico y el contexto clínico. En casos significativos, conviene evitar el 
ejercicio de impacto, trauma o de resistencia elevada.

Evitar ambientes con riesgo infeccioso.
Requieren reevaluación clínica antes de sostener o progresar en el CORE. Ante 
fiebre o infección activa, se recomienda interrumpir transitoriamente el entre-
namiento.

Evaluar la estabilidad, el equilibrio y la marcha; considerar el entrenamiento del 
equilibrio según sea necesario.
Considere realizar ejercicios aeróbicos alternativos (bicicleta estática, ejercicios 
acuáticos) en lugar de caminar si la neuropatía afecta la estabilidad, o utilizar una 
cinta de correr con pasamanos de seguridad.
En los entrenamientos de resistencia: 
·  considerar el uso de mancuernas con revestimiento suave o de goma y/o guantes   
   acolchados.
·  considerar usar máquinas de resistencia en lugar de pesas libres.

Puede ser preferible iniciar con sesiones breves, baja intensidad y supervisión 
cercana, seguridad, adherencia y progresión gradual.

No constituyen una contraindicación absoluta para el ejercicio, pero requieren 
adaptación según localización, extensión, riesgo de fractura y dolor. Deben 
evitarse movimientos, impactos o cargas que aumenten el estrés mecánico 
sobre segmentos comprometidos.

Vaciar la bolsa de ostomía previo al inicio de la actividad.
Evitar aumento de presión intra abdominal por lo que se requiere una técnica de 
levantamiento correcta y una buena postura. 
Evitar la maniobra de Valsalva.

Recuperación completa del sistema inmunitario antes de volver a los gimnasios 
con el público en general.

TABLA 2.  Condiciones clínicas que modifican la prescripción de ejercicio
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RECOMENDACIONES

Se recomienda conocer el concepto de rehabilitación cardio-oncológica (CORE) 
dentro del abordaje integral del paciente oncológico con riesgo cardiovascular 
aumentado, como estrategia complementaria a la evaluación clínica, biomarca-
dores e imágenes.

Se recomienda realizar evaluación cardiovascular antes de iniciar programas de 
ejercicio estructurado.

En pacientes con cáncer y supervivientes de cáncer con riesgo cardiovascular 
aumentado, antecedente de enfermedad cardiovascular, FRCV no controlados, 
deterioro de la capacidad funcional o exposición a terapias antineoplásicas po-
tencialmente cardiotóxicas, debería considerarse la derivación a programas de 
rehabilitación cardio-oncológica, en el marco de una estrategia multidisciplinaria, 
individualizada y adaptada a la factibilidad institucional.

Se debe considerar la implementación de programas híbridos o de tele- 
rehabilitación para mejorar el acceso a la rehabilitación cardiovascular, siempre 
que se garantice la seguridad, una supervisión adecuada, la individualización y 
la evaluación sistemática de resultados.
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FIGURA CENTRAL.  Rehabilitación cardio-oncológica 
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11. POBLACIONES ESPECIALES

11.1. Tumores cardíacos

Las masas cardíacas comprenden un espectro heterogéneo que incluye tumores primarios (mayoritariamente 
benignos), metástasis cardíacas, trombos, vegetaciones y pseudotumores (Figura 1). Los tumores cardíacos 
primarios son poco frecuentes y en su mayoría (90%) son benignos. Sin embargo, independientemente de su 
histología, pueden tener consecuencias hemodinámicas, embólicas y arrítmicas. (1) Dentro de los tumores 
benignos se destacan por su incidencia los rabdomiomas en la población pediátrica y los mixomas en adultos. 
Entre los tumores malignos, los más frecuentes son los sarcomas (65%) y los linfomas primarios (25% aproxima-  
damente). (2) La incidencia de metástasis cardíacas (Figura 1) supera ampliamente a la de los tumores primarios, en-
tre las que se destacan por su incidencia mesotelioma, melanoma, linfoma, leucemia, mama, pulmón y esófago. (3) 

Los tumores cardíacos pueden manifestarse clínicamente de tres formas principales:
1.	 Síntomas sistémicos como fiebre, artralgias, pérdida de peso y fatiga, o mediante síndromes paraneo- 
      plásicos. 
2.	 Manifestaciones cardíacas, por efecto de masa, causando obstrucción al flujo, arritmias, disfunción valvular  
      o derrame pericárdico (en algunos casos como taponamiento cardíaco). 
3.	 Fenómeno embólico, pulmonar o sistémico. (1)

El abordaje diagnóstico resulta de la sumatoria de antecedentes clínicos (cardiovasculares y oncológicos) 
asociados a imágenes no invasivas y en algunos casos confirmación histopatológica. (4) Los diagnósticos dife- 
renciales de una masa cardíaca incluyen trombos, vegetaciones infecciosas o asépticas, pseudotumores y tumo- 

FIGURA 1. Masas cardíacas. Diagnósticos diferenciales 
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res (benignos, malignos o metástasis). El diagnóstico entre estas entidades muchas veces puede lograrse me-  
diante la integración de datos clínicos (antecedentes de arritmia o infarto de miocardio para los trombos, fiebre y 
hemocultivos positivos o prótesis valvulares para vegetaciones, etc.). También debe tenerse en cuenta la edad de 
presentación, la localización anatómica de la masa y finalmente las características de la misma mediante un abor-
daje multi-imagen. En muchos casos la combinación de estos elementos es suficiente para llegar a un diagnóstico 
preciso y plantear una estrategia terapéutica sin necesidad de biopsia. (5) Figura 1

El ecocardiograma transtorácico (ETT) constituye habitualmente la modalidad inicial de evaluación, debido a 
su amplia disponibilidad, bajo costo y ausencia de radiación. Dada su elevada resolución temporal, permite valorar 
el tamaño, la localización, la movilidad y el compromiso pericárdico de la lesión, así como su repercusión hemo- 
dinámica, especialmente en casos de obstrucción vascular o valvular. Es particularmente eficaz para la detección 
de masas pequeñas y móviles, o aquellas situadas en válvulas cardíacas como el fibroelastoma papilar. (4) El eco-
cardiograma transesofágico (ETE) bi o tridimensional permite una mejor evaluación anatómica, de la relación con 
estructuras valvulares, forma y tamaño, así como zonas de anclaje. (6) No obstante, el ecocardiograma presenta 
algunas limitaciones, entre las que se incluyen la baja capacidad para caracterización tisular y dificultades diag-
nósticas en pacientes con mala ventana acústica (obesidad, enfermedad pulmonar, prótesis mamaria, cirugías 
torácicas previas, entre otras), así como en masas extrínsecas o de ubicación atípica (por ejemplo en venas cavas 
o vasos pulmonares). En algunas ocasiones, el ETT también permite la valoración evolutiva de una masa cardíaca 
como en los rabdomiomas en población pediátrica, que pueden presentar regresión espontánea, o para evaluar 
recurrencia posquirúrgica en mixomas.

La resonancia magnética cardíaca (RMC) constituye una herramienta clave en la caracterización de masas 
cardíacas, especialmente como estudio complementario al ETT. Su principal fortaleza radica en la evaluación 
multiplanar (sin limitación de ventana), no invasiva y de alta resolución anatómica y su capacidad única de ca- 
racterización tisular. Permite realizar una evaluación anatómica detallada, evaluando la morfología, el tamaño, la 
localización, la extensión y el compromiso de cavidades cardíacas y el pericardio. También permite realizar una 
caracterización tisular de la masa en estudio como grado de infiltración grasa, necrosis, hemorragia, calcificación 
y mediante la técnica de perfusión el grado de vascularización, útiles para orientar el diagnóstico histológico. El 
protocolo de estudio de una masa cardíaca habitualmente incluye un protocolo multiparamétrico con secuen-
cias ponderadas en T1 y T2, mapeo de T1/T2, perfusión precoz con gadolinio y realce tardío, lo que permite una 
caracterización cuantitativa y cualitativa avanzada de las lesiones. (7,8) Las principales limitaciones radican en 
una menor resolución temporal lo que dificulta la valoración de masas pequeñas y muy móviles. Asimismo es una 
técnica que presenta algunas contraindicaciones como claustrofobia, inestabilidad hemodinámica o dispositivos 
cardíacos antiguos no compatibles y su disponibilidad puede ser limitada. (9) 

La tomografía computada cardíaca (TCC) puede ser una herramienta útil en la evaluación de masas cardía-
cas, particularmente en casos donde otras modalidades de imagen son no concluyentes o están contraindicadas. 
(10) Presenta una elevada resolución espacial con capacidad de reconstrucción multiplanar, alto valor diagnóstico 
en masas calcificadas y evaluación integral del tórax y estructuras vasculares. Presenta como principal contrain-
dicación la exposición a radiación y riesgo de nefropatía inducida por contraste. Por último, la tomografía por 
emisión de positrones (PET-TC) con fluorodesoxiglucosa (18-FDG) permite valorar la actividad metabólica de 
las masas cardíacas, siendo particularmente útil para diferenciar tumores benignos de malignos mediante la in-
tensidad de captación (SUV máximo), así como la estadificación oncológica y detección de metástasis. (11) Las 
imágenes cardíacas no solo permiten orientar la etiología probable de una masa cardíaca, sino que permiten planifi- 
car estudios diagnósticos complementarios y guiar el enfoque terapéutico, ya sea médico, quirúrgico o combinado.  

El tratamiento de algunos tumores benignos como los mixomas o el fibroelastoma papilar es principalmente 
quirúrgico, con un pronóstico generalmente favorable. En contraste, los tumores malignos cardíacos se asocian a 
un mal pronóstico. Dado el grado de infiltración, la resección quirúrgica completa suele no ser factible; por ello, se 
recurre con frecuencia a terapias adyuvantes, como radioterapia, quimioterapia sistémica y/o cirugía paliativa de 
reducción tumoral.
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FIGURA CENTRAL.  Tumores cardíacos y cáncer
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11.2. Embarazo y cáncer 

El cáncer durante el embarazo se define como el diagnóstico del mismo durante los 9 meses previos al naci-
miento o hasta el año posterior al mismo. Si bien es una patología poco frecuente, afecta aproximadamente 1: 1000 
- 3000 embarazos. (1)

Su diagnóstico está en aumento, aproximadamente en un 2,7% anual, probablemente por el aumento de la edad 
materna, aunque todavía es un tema no resuelto porque otros factores también están asociados como los relaciona-
dos a contaminación ambiental o el incremento del uso de test genéticos prenatales. (2) La mayoría se diagnostica 
durante el puerperio (75%), posiblemente debido a un retraso en el diagnóstico, relacionado al enmascaramiento de 
síntomas producidos por el embarazo o a la reticencia del uso de ciertos métodos de diagnóstico durante el mismo. (3)

Los cánceres más frecuentes son: mama, melanoma, linfoma y cérvix de acuerdo a diferentes registros; y en 
menor grado el de tiroides, ovario, gastrointestinales y las leucemias. (4)

Los métodos de imágenes utilizados para su diagnóstico deben seguir las guías y recomendaciones utilizadas 
para pacientes no embarazadas con cáncer, pero se deberá adaptar de acuerdo a la edad gestacional de la pa-
ciente y pronóstico de la misma. (5) Se deben preferir los métodos sin radiación ionizante, como la ecografía y la 
resonancia magnética sin contraste. Para aumentar la sensibilidad en el diagnóstico de cáncer se puede realizar 
resonancia de cuerpo completo evitando el uso de contraste (gadolinio) debido a que atraviesa la barrera 
placentaria, aunque hasta el momento no se identificaron efectos adversos en humanos en estudios retros- 
pectivos, con las dosis habitualmente utilizadas. Los métodos que utilizan radiaciones ionizantes pueden tener 
efectos estocásticos y no estocásticos, esto dependerá de la dosis administrada, tiempo de exposición, la edad 
gestacional en el momento de la exposición y órganos maternos expuestos. Aunque los métodos de radiodiag-
nóstico utilizan baja dosis de radiación (< a 50 mGy), la cual demostró no producir daño fetal y con un riesgo can-
cerígeno similar al innato del embarazo, se deben evitar fuertemente realizar estos estudios durante el periodo de 
organogénesis. Si el estudio es estrictamente necesario, se deberá realizar con la menor dosis de radiación y tiem-
po de exposición posibles, pero necesarios para adquirir una imagen diagnóstica. Los contrastes con iodo atravie-
sa la barrera placentaria  y potencialmente podrían inhibir la secreción de hormona tiroidea fetal, si bien en dosis 
utilizadas habitualmente en estudios de radiodiagnóstico no demostró efecto adverso fetal, se aconseja utilizarlos 
con la menor dosis posible y midiendo la función tiroidea neonatal. (6) 

Tratamientos
Se considera que la estrategia terapéutica empleada debe ser similar a la que se realizaría fuera del embara-

zo; dependiendo de la edad gestacional y el tipo de cáncer. Debe ser planeada de forma multidisciplinaria entre 
oncólogos, obstetras, radiólogos y neonatólogos, teniendo en cuenta los deseos, valores y creencias de los padres.

En los últimos años se ha observado un cambio de paradigma en el tratamiento de la embarazada con 
diagnóstico de cáncer. Inicialmente la conducta era tratar de llegar a las 34 semanas de edad gestacional para 
finalizar el embarazo e iniciar el tratamiento oncológico. (7) Los resultados del estudio multicéntrico pu-  
blicado en el 2015 por el grupo de Networking International (INCIP) comparando la evolución durante la pri-
mera infancia de 129 niños que tuvieron exposición prenatal al cáncer materno con o sin tratamiento (74% 
quimioterapia, 11% radioterapia, 10% cirugía, 10,9 % ningún tratamiento, 2 % otras drogas) y controles de niños pro-
ductos de embarazos sin cáncer, demostraron ausencia de diferencias significativas en la maduración cognitiva, 
el crecimiento y desarrollo o la función cardiaca. (8) Pero se observó una correlación entre prematurez y retraso 
cognitivo, efecto independiente del tratamiento del cáncer. De forma similar, en el extenso registro australiano NSW 
(3) que incluyó 1.788.451 embarazos, dentro de los cuales 601 tuvieron diagnóstico de cáncer prenatal y 1772 en 
el periodo post natal, tampoco observaron diferencias significativas en la mortalidad neonatal entre embarazos 
con cáncer respecto a los embarazos controles, pero si una mayor tasa de nacimientos pretérmino. Se concluye 
entonces, que la prematurez tiene mayor impacto negativo en el neurodesarrollo durante la primera infancia que 
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el tratamiento del cáncer materno. (3) Por lo cual la conducta actual es tratar de preservar el embarazo iniciando el 
tratamiento oncológico durante el mismo y postergar en lo posible el nacimiento.

Otro factor que influyó en este cambio de paradigma, fue el resultado de registros internacionales que 
observaron en pacientes con cáncer de mama tratadas con quimioterapia fuera del primer trimestre, similar 
pronóstico de sobrevida que en pacientes con cáncer sin embarazo, para igual estadio de estratificación. (9)

1. Cirugía
El tratamiento quirúrgico es fundamental en los cánceres ginecológicos y puede realizarse con seguridad 

en cualquier trimestre del embarazo. Aunque el momento de preferencia es el segundo trimestre por el menor 
riesgo de aborto y menor dimensión y presión del útero grávido, lo que facilita el acceso y disminuye la hipotensión 
ortostática y el uso de vasoactivos. Se aconseja la posición en decúbito lateral izquierdo para disminuir la hipoten-
sión y el reflujo gastroesofágico con broncoaspiración por el aumento de la presión intraabdominal del útero grávi-
do. Se recomienda el uso de anestesia local o regional.

Se puede realizar con seguridad laparotomía o laparoscopía, pero se aconseja de preferencia esta última por 
tener menos efectos adversos fetales y menores tiempos operatorios y de estadía hospitalaria. (6) En todos los 
casos de cáncer de cérvix y vulva se recomienda realizar cesárea en el momento del nacimiento para evitar la 
diseminación durante el parto.

2. Radioterapia
La utilización de radioterapia durante el embarazo debe considerarse con cautela según valoración de riesgo y 

beneficio, debido a que la dosis de exposición fetal a radiación es mayor que en los métodos de radiodiagnóstico. 
Si la exposición a radiación es necesaria, y su localización corresponde a la parte superior de cuerpo (por ejemplo 
cáncer de cerebro o tiroides), debido a su distancia alejada del útero puede considerarse calculando a través de un 
medidor phantom la dosis total de exposición fetal. (6) 

En el cáncer de mama con conducta de preservación del embarazo debe posponerse la radioterapia hasta 
después del nacimiento. 

3. Quimioterapia
La mayoría de los datos disponibles sobre el tratamiento quimioterápico se obtienen de reportes de casos, 

cohortes retrospectivas y estudios experimentales en animales, dado que las mujeres embarazadas suelen ser 
excluidas de los ensayos clínicos. Los cambios fisiológicos que se producen durante el embarazo influyen en la far-
macocinética de las drogas quimioterápicas y su uso se limita fundamentalmente por el riesgo teratogénico. (10)  
El primer trimestre es el período de mayor riesgo por afectar a la organogénesis fetal, la incidencia reportada as-  
ciende al 21,7% (IC 95% 7,5-43,7) en mujeres expuestas a quimioterapia antes de las 12 semanas de gestación com-
paradas con un 3% en mujeres que recibieron tratamiento luego de las 12 semanas, por lo que se recomienda de-
morar el inicio del tratamiento en los casos que fuera posible. (11) Durante el segundo y tercer trimestre el uso de 
quimioterapia no está asociado a alteraciones teratogénicas significativas respecto a las mujeres que no reciben trata- 
miento quimioterápico, aunque el nivel de evidencia se limita a reportes de casos. (10,13) En la tabla 1 se resumen las 
recomendaciones para los distintos grupos terapéuticos. Se debe hacer especial mención al uso de terapia hormonal 
(tamoxifeno e inhibidores de la aromatasa) dado que aumenta el riesgo de presentar defectos congénitos por lo que 
se recomienda diferir su uso hasta el postparto. Los agentes biológicos como el trastuzumab se encuentran contrain-
dicados durante todo el embarazo por provocar oligohidramnios. No se cuenta con suficiente información respecto al 
uso de los ITK por lo que se desaconseja su uso durante el embarazo. (12,13) El uso de ICI (nivolumab, pembrolizumab, 
ipilimumab) aún cuenta con poca y controvertida evidencia durante el embarazo (reportes de casos) por lo que no se 
recomiendan durante la gestación y su indicación se limita considerando el riesgo-beneficio de la paciente.  (11,13,17) 

Tratamiento y parto
Se sugiere no demorar el inicio del tratamiento excepto que la fecha de parto esté programada dentro de las 2 a 

4 semanas de realizado el diagnóstico.(12,13) Se recomienda suspender la quimioterapia luego de la semana 35 de 
gestación o dentro de las 3 semanas previas a la fecha de parto por el riesgo de inmunosupresión en la madre en 
el postparto.(11, 12) El parto por vía vaginal es de elección dado que favorece una rápida recuperación y reinicio del 
tratamiento si este se encontraba incompleto. La cesárea se limita a indicación obstétrica, a excepción del cáncer 
de cérvix y vulva como se eplicó con anterioridad. (12,13)
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Cardiotoxicidad
En cuanto a la detección de DC-RTC nos encontramos frente a dos escenarios clínicos: la embarazada que  

recibirá drogas con potencial cardiotóxico y aquellas sobrevivientes de cáncer que desean un embarazo.

En las pacientes que recibirán antraciclinas durante el embarazo se recomienda realizar monitoreo cardiovascu-
lar con ecocardiograma Doppler, ECG, biomarcadores al momento del diagnóstico, cada 4 a 8 semanas durante el 
tratamiento, a la semana 34, y a los 12 meses de seguimiento (Figura 1). (18)

En una revisión sistemática y metaanálisis reciente, Nolan y colaboradores estimaron que la incidencia de in-
suficiencia cardíaca durante la gestación o el primer año posparto en mujeres sobrevivientes de cáncer fue del 
1,7%. Los factores de riesgo asociados son la dosis acumulada de antraciclinas, la edad temprana de diagnóstico 
de cáncer, mayor intervalo de tiempo entre el tratamiento y el embarazo y el uso concomitante de medicación 
cardiológica. (19) Dado que la tasa de recurrencia oncológica es mayor dentro de los dos años del diagnóstico, si 
se desea un nuevo embarazo se recomienda su planificación luego de cumplidos dos años de remisión. (12)

La DC-RTC debe tratarse dentro de las recomendaciones para el tratamiento de la insuficiencia cardíaca du-
rante el embarazo en mujeres sin patología oncológica, así como la continuidad del tratamiento quimioterápico 
acorde a las guías y estándares en mujeres no embarazadas. (20)

Interrupción del embarazo
Para la decisión de la terminación del embarazo ante el diagnóstico de cáncer e insuficiencia cardíaca se re-

comienda el abordaje multidisciplinario entre gineco-obstetras, oncólogos, cardiólogos y hematólogos. La decisión 
dependerá del tipo de cáncer, del estadío al momento del diagnóstico y la mejor opción evaluada de forma indivi- 
dualizada tomando en cuenta la preferencia de la paciente.

GRUPO 
  
Antimetabolitos

Agentes Alquilantes

Antraciclinas

Alcaloides de
la vinca

Taxanes

Platino

ICI

Hormonoterapia 

1º TRIMESTRE 

Contraindicado 

Contraindicado 

Contraindicado 

No recomendado 

No recomendado 

Contraindicado

2° TRIMESTRE

Puede utilizarse 
citarabina- 5FU

Aptos 

Puede utilizarse
Doxorrubicina
Epirrubicina

Puede utilizarse
Vinblastina
Vincristina

Aptos 

Aptos 

3° TRIMESTRE

Puede utilizarse 
citarabina- 5FU

Aptos

Puede utilizarse
Doxorrubicina
Epirrubicina

Puede utilizarse
Vinblastina
Vincristina

Aptos 

Aptos 

COMENTARIOS

Evitar metotrexate 
durante todo el 
embarazo 

Evitar 
Daunorrubicina 
Idarrubicina

No hay consenso*

Contraindicados

 ICI: Inhibidores de los puntos de control inmunitario, 5-FU: 5 fluorouracilo
*Resultados controvertidos 

TABLA 1.  Resumen de tratamiento sistémico durante el embarazo (Adaptado de Silverstein y col)
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FIGURA 1.  Monitoreo cardiovascular en tratamiento con antraciclinas

RECOMENDACIONES

Se recomienda que las pacientes con antecedente de cáncer y diagnóstico de 
embarazo tener una consulta cardio-oncológica previa al inicio del tratamiento 
y un seguimiento multidisciplinario.

En las pacientes que recibirán antraciclinas durante el embarazo se recomienda 
realizar monitoreo cardiovascular con ecocardiograma doppler, electrocardiogra-
ma, biomarcadores al  momento del diagnóstico, cada 4 a 8 semanas durante el 
tratamiento, a la semana 34,  y a los 12 meses de seguimiento.

Dado que la tasa de recurrencia oncológica es mayor dentro de los dos años del 
diagnóstico, si se desea un nuevo embarazo se recomienda su planificación luego 
de cumplidos dos años de remisión.

La cardiotoxicidad e IC debe tratarse dentro de las recomendaciones para el 
tratamiento de la insuficiencia cardíaca durante el embarazo en mujeres sin 
patología oncológica.

Se debe considerar para la estrategia de control de la frecuencia cardíaca prefe- 
rentemente a los betabloqueantes en pacientes que desarrollan FA en contexto 
de tratamiento del cáncer activo.
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FIGURA CENTRAL.  Embarazo y cáncer 
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11.3. Enfermedad cardíaca carcinoide

La enfermedad cardíaca carcinoide (ECC) constituye la complicación cardiovascular más característica 
del síndrome carcinoide y se produce por la exposición crónica del endocardio valvular a la serotonina y otros 
mediadores vasoactivos liberados por tumores neuroendócrinos (TNE) funcionantes. La prevalencia bajó del 
histórico (50%-70%) a un 20%-30% actual debido al uso de los análogos de somatostatina. (1,2)

La ECC se asocia con una morbimortalidad significativa, representando una causa importante de insufi-
ciencia cardíaca derecha en pacientes con TNE, sin embargo, la prevalencia global es incierta debido a la 
falta de un tamizaje sistemático mediante ETT. Su presencia impacta de manera significativa la superviven-
cia global a 3 años, siendo 31% en comparación con el 69% en aquellos sin ECC. (1) En relación con da-
tos locales y de Latinoamérica, existen series publicadas que han caracterizado la ECC en la región. En 
una cohorte multicéntrica de 139 pacientes con TNE y síndrome carcinoide de Brasil y Argentina, un 34,5% 
desarrolló ECC, siendo el riesgo significativamente mayor en aquellos tratados en el sistema público de salud, 
en presencia de tumores colorrectales o primarios desconocidos y en pacientes con más del 50% de compro-
miso hepático. Además, la ECC se asoció con peor sobrevida global (HR 2,63). (3) Por otro lado, un estudio 
paralelo en 137 pacientes de la región, mostró que un tercio de los casos presentaba ECC y que esta compli-
cación se vinculó con un incremento en la utilización de recursos sanitarios (consultas de emergencia, estudios 
ecocardiográficos y uso de análogos de somatostatina), independientemente de otras variables clínicas. Estos 
hallazgos resaltan no solo la magnitud del problema en América Latina, sino también la influencia de las inequi-
dades en el acceso a diagnóstico y tratamiento sobre la evolución clínica. La identificación precoz de la ECC y 
la disponibilidad de terapias efectivas resultan cruciales para mitigar su impacto en la morbimortalidad de los 
pacientes con TNE. (4)

Además de su impacto clínico, la ECC es un desafío diagnóstico por su evolución inicialmente silente y la 
inespecificidad de los síntomas, que muchas veces se confunden con manifestaciones del síndrome carci-
noide o la progresión tumoral. Esto lleva a demoras importantes en el diagnóstico, con su consecuente impacto 
pronóstico. Por ello, en la actualidad, el NT-proBNP en plasma constituye la herramienta más validada para la 
detección y el seguimiento de la ECC, además de ser un muy importante factor pronóstico en la sobrevida de 
estos pacientes. (1,2) La medición sistemática del NT-proBNP no reemplaza a la ecocardiografía, sino que se 
considera el mejor marcador complementario: ayuda a seleccionar a quiénes hacer ETT con mayor frecuencia 
y también permite monitorizar la progresión. 

La fisiopatología de la ECC se encuentra estrechamente ligada a la hipersecreción de serotonina por parte 
del tumor, en particular cuando existen metástasis hepáticas que permiten que las sustancias vasoactivas eviten 
la metabolización hepática de primer paso y alcancen la circulación sistémica.

Los mecanismos implicados incluyen:
a.	 Serotonina (5-HT): principal mediador. Estimula receptores 5-HT2B en células valvulares, promoviendo 

la proliferación de fibroblastos y el depósito de matriz extracelular. Esto genera engrosamiento, retracción y 
fijación de las valvas, con regurgitación y/o estenosis. (5-7)      

b.	 Otros mediadores vasoactivos: taquicininas, bradicinina, histamina, prostaglandinas y factor de cre-
cimiento transformante beta (TGF-β) también participan en la activación de fibroblastos y remodelado 
endocárdico. (7,8)

El compromiso suele ser mayor en válvula tricúspide (hasta 90%) y pulmonar (hasta 70%), explicado porque 
las sustancias vasoactivas alcanzan primero el corazón derecho y son inactivadas parcialmente en el lecho pul-
monar. (9) La afección izquierda es menos frecuente (15–30%), se relaciona con la presencia de un foramen oval 
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2. Biomarcadores
a.	 NT-proBNP: es el biomarcador más sensible y específico para la detección precoz y seguimiento de ECC. Va-

lores >260 pg/ml presentan sensibilidad del 92% y especificidad del 91% para la presencia de ECC. (1,12) Se 
correlacionan positivamente con la carga tumoral, la agresividad del síndrome carcinoide, la clase funcion-
al de la New York Heart Association (NYHA) y finalmente, con la mortalidad global. (1) Permite monitorizar la 
progresión de la enfermedad y la respuesta postquirúrgica tras el reemplazo valvular. Una metodología de 
screening propuesta recientemente en la guía europea sobre Cardio-Oncología publicada en 2022, medir 
NT-proBNP cada 6 meses y realizar un ETT en aquellos pacientes que presenten valores elevados. (13) 

b.	 Ácido 5-hidroxiindolacético (5-HIAA) urinario de 24 hs: niveles persistentemente eleva-  
dos (>300 mmol /24h) se asocian con mayor riesgo de ECC y progresión rápida. Su combi-
nación con NT-proBNP aumenta la capacidad predictiva y el rendimiento del screening. (10,11) 

c.	 Serotonina plasmática / 5-HIAA plasmático: Alternativas más estables que la orina de 24 hs, aunque to-
davía no están estandarizadas universalmente.

permeable (FOP), enfermedad broncopulmo-
nar carcinoide (que secreta serotonina directa-
mente en la circulación pulmonar) o con niveles 
extremadamente elevados de serotonina que 
saturan la capacidad metabólica pulmonar. (9) El 
compromiso mixto incluye: casos de afectación 
bivalvular y multivalvular, con progresión rápida 
en presencia de síndrome carcinoide refractario. 
(9, 10)

El resultado final es un fenotipo valvular dis-
tintivo: valvas engrosadas, retraídas y adheridas, 
con movilidad reducida y insuficiencia grave. La 
afectación del endocardio ventricular y auricular 
también puede contribuir a disfunción ventricular 
derecha progresiva. También puede observarse 
derrame pericárdico y metástasis miocárdicas. 

El diagnóstico de la ECC requiere una estrate-
gia multimodal que combine la evaluación clínica, 
los biomarcadores y los estudios de imágenes, 
con especial énfasis en la ecocardiografía como 
herramienta de referencia. Figura 1.

1. Evaluación clínica
La ECC se manifiesta típicamente como 

insuficiencia cardíaca derecha progresiva. 
Los síntomas incluyen disnea de esfuerzo, 
fatiga, edemas periféricos, ascitis y hepa-
tomegalia congestiva. Los soplos sistólicos 
(regurgitación tr icuspídea) o d iastól icos 
(estenosis pulmonar) son hallazgos frecuentes. 
Sin embargo, hasta un 50% de los pacientes 
pueden estar oligosintomáticos en fases inicia- 
les, lo que refuerza la importancia del testeo 
sistemático. (10,11)

FIGURA 1. 
Diagnóstico de la Enfermedad cardíaca carcinoide (ECC) 
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3. Estudios por imágenes
a.	 ETT: es el método de elección para diagnóstico y seguimiento. Permite evaluar engrosamiento, retracción 

y fijación valvular, con insuficiencia tricuspídea grave como el hallazgo más típico. Debe realizarse en todo 
paciente con síndrome carcinoide al momento del diagnóstico, incorporando de ser posible la inyección de 
solución salina agitada para evaluar presencia de foramen oval permeable. Se recomienda ETT basal en todo 
paciente con síndrome carcinoide, especialmente si presenta metástasis hepáticas, elevación de NT-proBNP, 
5-HIAA elevado o síntomas sugestivos de insuficiencia cardíaca derecha. En ausencia de ECC, el seguimiento 
puede realizarse cada 6–12 meses, ajustado al riesgo clínico y bioquímico. En pacientes con ECC establecida, 
el ETT debe repetirse cada 3–6 meses según el grado de compromiso valvular, función ventricular derecha, 
síntomas y plan terapéutico. Limitación: en fases iniciales, la afectación puede ser sutil y pasar inadvertida. (14) 

b.	 Ecocardiograma transesofágico (ETE): útil en casos de ventana acústica limitada o para planificación 
prequirúrgica. 

c.	 RMC: es el método de referencia para cuantificación de volúmenes y función ventricular derecha, donde la 
ecocardiografía tiene limitaciones. Permite caracterizar el grado de regurgitación tricuspídea /pulmonar 
y la fibrosis miocárdica. Recomendado en pacientes con ECC cuando la ecocardiografía es inconclusa o se 
requiere caracterización más detallada. (15) 

d.	 TC  cardíaca: puede aportar información anatómica precisa en la planificación de cirugía o intervenciones 
percutáneas (ejemplo: valve-in-valve). Estudios recientes sugieren que puede resultar útil para caracterizar el 
engrosamiento valvular y el compromiso endocárdico. (14,15)

El tratamiento de la ECC requiere un abordaje integral en el marco de un equipo multidisciplinario que incluya 
oncólogos, cardio-oncólogos, cardiólogos clínicos, imagenólogos, cirujanos cardiovasculares y anestesiólogos con 
experiencia en estos pacientes. La decisión terapéutica depende de la severidad de la disfunción valvular, la 
repercusión clínica y la expectativa de vida en relación con la evolución tumoral. 

1. Tratamiento médico (cardiológico): El manejo farmacológico en la ECC tiene un papel paliativo y de 
soporte, ya que no modifica el curso natural de la enfermedad valvular. Incluye diuréticos de asa, restricción 
de sal y líquidos, inotrópicos y vasodilatadores en paciente críticos. La anticoagulación no se indica de rutina, 
pero debe individualizarse en pacientes con fibrilación auricular o prótesis valvulares. Es fundamental entender 
que los fármacos no detienen la progresión valvular; el tratamiento definitivo es quirúrgico o percutáneo. (5,11)

2. Cirugía valvular (tratamiento de elección): El reemplazo valvular quirúrgico constituye el pilar tera- 
péutico en ECC avanzada, y se asocia, en series observacionales, con mejoría sintomática, reducción de bio- 
marcadores y mayor supervivencia en pacientes seleccionados. Al tratarse de una intervención sobre cavi-
dades de baja presión con alto riesgo protrombótico, las prótesis valvulares biológicas son de preferencia a las 
prótesis mecánicas. Las indicaciones actuales de tratamiento quirúrgico incluyen a todos los pacientes con 
expectativa de vida >12 meses en el contexto del tumor, idealmente con enfermedad tumoral controlada y: 

•	ECC con afectación valvular grave sintomática.
•	Valvulopatía grave asintomática con deterioro progresivo de la función ventricular derecha o dilatación 
significativa. 
•	La evaluación de la regurgitación tricuspídea mediante el TRI-SCORE puede contribuir a estimar el riesgo 
quirúrgico en pacientes con insuficiencia tricuspídea grave; sin embargo, no fue desarrollado específicamente 
para enfermedad cardíaca carcinoide. Por ello, su uso debe complementar, y no reemplazar, la evaluación indi-
vidual por el equipo multidisciplinario. (15)

En casos de disfunción ventricular grave e hipertensión pulmonar, las recientes guías europeas de valvulopatías re-
comiendan el tratamiento médico dado el alto riesgo quirúrgico para pacientes con insuficiencia tricúspidea grave. (17)

Resultados quirúrgicos: Las complicaciones incluyen al BAV con requerimiento de implante de marcapa-
sos definitivo en un 25% de los casos. (13) Estudios retrospectivos demuestran mejoría marcada de la 
capacidad funcional y reducción de NT-proBNP después de cirugía. La supervivencia mediana postoperatoria varía 
entre 6 y 11 años, dependiendo del control tumoral y el estado basal del paciente. (15) Se ha informado una morta- 
lidad perioperatoria del 5-10%, pero considerablemente menor en centros de referencia con experiencia en ECC. 
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3. Intervenciones percutáneas: existen escasos reportes de intervenciones percutáneas para el tratamiento 
de la valvulopatía tricuspide o pulmonar carcinoide, por lo cual se requiere más información e investigación antes 
de poder dar una recomendación. La técnica de valve-in-valve percutáneo en pacientes ya operados constituye 
una opción en casos con bioprótesis degeneradas o contraindicación a cirugía convencional. (11) Aunque estas es-
trategias no sustituyen al reemplazo quirúrgico, ofrecen una alternativa en casos seleccionados de alto riesgo. En 
los pacientes con compromiso de válvulas izquierdas, puede considerarse el cierre percutáneo del cortocircuito, 
aun cuando también existen pocos reportes de casos.

4. Manejo oncológico y endocrinológico: el control del tumor y de la hipersecreción hormonal es esencial para 
prevenir la progresión de la ECC y mejorar el pronóstico. Los análogos de la somatostatina (SSA) constituyen la 
primera línea para el control sintomático y bioquímico (reducen la secreción hormonal). El telotristat etilo, un in-
hibidor de la triptófano hidroxilasa, es útil en síndrome carcinoide refractario para reducir niveles de 5-HIAA. Sin 
embargo, no se encuentra actualmente disponible en Argentina. 

La terapia con radionúclidos de receptores peptídicos (PRRT) con ¹⁷⁷Lu-DOTA-TATE y terapias hepáticas 
locorregionales reducen la carga tumoral y la secreción, mejorando la estabilidad clínica y facilitando la cirugía 
cardíaca. (19, 20)

5. Estrategia multidisciplinaria: la evaluación prequirúrgica debe incluir la optimización del estado hemodiná- 
mico, el control del síndrome carcinoide (SSA + octreotida en infusión perioperatoria para evitar crisis carcinoide) 
y la discusión en comité multidisciplinario. 

En pacientes con síndrome carcinoide sometidos a cirugía cardíaca, anestesia general o procedimientos inva-
sivos mayores, se recomienda prevención de crisis carcinoide mediante optimización hormonal preoperatoria y 
perfusión de octreotida antes, durante y después del procedimiento, de acuerdo con protocolos institucionales y 
disponibilidad local.

Una crisis carcinoide está mediada por la liberación de sustancias biológicamente activas, que provocan os-
cilaciones de la presión arterial con predominio de hipotensión, taquicardia, rubor, arritmias, sibilancias por bron-
coconstricción y síntomas del sistema nervioso central. Por ello se recomienda perfusión continua de octreotida 
en las horas previas a la cirugía, durante el procedimiento y en las horas posteriores. (11,14) El seguimiento postqui-  
rúrgico con NT-proBNP y ETT seriados para monitorizar función valvular protésica y detección precoz de recu- 
rrencia es recomendada.

A pesar de los avances terapéuticos en oncología y cardiología, el pronóstico continúa siendo adverso cuando 
no se detecta precozmente. La presencia de ECC reduce a la mitad la supervivencia, así series contemporáneas 
reportan una mediana de sobrevida de 8–10 años en pacientes sin ECC y de 4–5 años en aquellos con ECC 
establecida. La cohorte SwissNET demostró que la detección temprana mediante screening ecocardiográfico se 
asocia con supervivencia significativamente más prolongada. (21) Luego del reemplazo tricuspídeo o pulmonar 
con bioprótesis, la supervivencia mediana se extiende entre 6 y 11 años, dependiendo del control tumoral y del 
estado clínico al momento de la intervención. 
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RECOMENDACIONES PAR A EL MANEJO DE L A ENFERMEDAD 
CARCINOIDE CARDÍACA 

Se recomienda realizar ETT y determinación de NT-porBNP basal en todos 
los pacientes con síndrome carcinoide.

En caso de cardiopatía carcinoide establecida, se recomienda realizar un ETT 
cada 3- 6 meses, dependiendo de la gravedad de la cardiopatía carcinoide 
establecida y del estado clínico.
 
En pacientes sin ECC se recomienda realizar ETT y determinación de 
NT-porBNP cada 6–12 meses en pacientes sin ECC.

Se recomienda optimizar el control hormonal con análogos de somatostatina 
como primera línea en síndrome carcinoide.

Por el alto riesgo de crisis carcinoide se recomienda infusión continua de 
octreotida antes, durante y posterior a una cirugía cardíaca o procedimientos 
mayores.
 
Se recomienda que la decisión quirúrgicas sea tomada con la participación de 
un equipo multidisciplinario.

Se recomienda reemplazo valvular en valvulopatía tricuspídea o pulmonar 
carcinoide grave sintomática con expectativa de vida >12 meses.

Se debe considerar reemplazo valvular en valvulopatía  tricuspídea o pulmonar  
carcinoide grave asintomática, disfunción o dilatación ventricular derecha leve 
a moderada, un TRI-SCORE igual o menor a 6 y con expectativa de vida >12 
meses.
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FIGURA CENTRAL.  Enfermedad cardíaca carcinoide
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11.4. Cáncer en la persona mayor

La población de personas mayores (PM) con cáncer constituye un grupo heterogéneo y complejo. Se estima 
que entre el 50% y el 60% de los nuevos diagnósticos de cáncer ocurren en PM de 65 años. (1) En este sentido, 
la toma de decisiones en base a la edad cronológica ofrece limitaciones frente a la edad biológica y la valoración 
integral del continuo funcional (robusto-frágil) adquiere especial relevancia en pacientes oncológicos, ya que 
condiciona directamente la toma de decisiones y los desenlaces clínicos.

Fragilidad: concepto y relevancia clínica
En la práctica clínica, debe diferenciarse la edad cronológica de la edad biológica, ya que el envejecimiento es 

un proceso heterogéneo y no uniforme. En este contexto, la fragilidad constituye un concepto central, definido 
como un síndrome clínico multicausal, independiente de la edad cronológica, influenciado por factores genéticos, 
clínicos, ambientales y psicosociales, y caracterizado por una reducción de la reserva biológica y un aumento de la 
vulnerabilidad frente a factores estresantes. (2) La fragilidad se asocia con un impacto negativo en el constructo 
del envejecimiento saludable y con desenlaces adversos en salud como la pérdida de la autonomía, discapacidad 
y el aumento de la mortalidad. Asimismo, se destaca que es dinámica, multidimensional, y potencialmente rever- 
sible, que puede presentarse en diferentes grados a lo largo del tiempo en un mismo individuo y puede compro- 
meter distintos dominios de la persona, entre ellos el funcional, cognitivo, nutricional y psicosocial. Por ello, además 
de su detección precoz, resulta prioritario promover estrategias de prevención primaria, orientadas a sostener la 
robustez y reducir el riesgo cardiovascular. En este sentido, se reconocen cuatro pilares fundamentales: vacu-
nación, adecuación farmacológica, alimentación y nutrición saludables y actividad física adaptada. Su implemen- 
tación constituye una base estratégica para preservar la funcionalidad y promover una longevidad saludable en las 
personas mayores, independiente de la multimorbilidad y la carga de enfermedad.

Importancia de medir la fragilidad
La prevalencia de fragilidad en PM con cáncer se sitúa entre el 40% y el 50%. (3) Su detección es un 

marcador pronóstico fundamental, ya que se asocia a mayor mortalidad, riesgo de toxicidad con el trata- 
miento (grados 3 a 5), abandono terapéutico, hospitalizaciones, declinación funcional, dependencia, y a una 
disminución de la calidad de vida. (4)

Dada la relevancia clínica, las guías internacionales de oncogeriatría SIOG (Society of Geriatric Oncology) 
y ASCO (American Society of Clinical Oncology) recomiendan una búsqueda sistemática de fragilidad previo al 
inicio del tratamiento oncológico en PM. (5,6) En contraste, las guías internacionales de cardio-oncología no ha-
cen referencia explícita a la fragilidad, limitándose a considerar la edad como un factor de riesgo para la toxicidad y 
los eventos cardiovasculares. Hasta el momento, no han emitido recomendaciones específicas sobre la evaluación 
sistemática de la fragilidad ni sobre su integración en el manejo de la cardiotoxicidad. En cambio, únicamente han 
resaltado la necesidad de profundizar en la investigación sobre el impacto que tendría el diagnóstico y tratamiento 
precoz de la toxicidad cardiovascular asociada a la terapia oncológica en la evolución de la fragilidad. (7)

En cardio-geriatría, se ha descripto ampliamente la relación bidireccional entre la ECV y la fragilidad, dado 
que ambas condiciones se potencian mutuamente y se asocian con peor pronóstico clínico. La presencia de ECV 
favorece el desarrollo y progresión de la fragilidad en las personas mayores y, a su vez, la fragilidad se asocia con 
mayor incidencia, progresión y peor evolución de la ECV. (2) En este contexto, el cáncer, la fragilidad y la enfer-
medad cardiovascular no deben entenderse como entidades aisladas, sino como procesos interrelacionados que 
comparten mecanismos fisiopatológicos y se retroalimentan entre sí. Por ello, este fenómeno puede concep-
tualizarse como un binomio clínico y fisiopatológico, en el que predominan vías comunes como la inflamación 
crónica, la disfunción mitocondrial, el estrés oxidativo, las alteraciones neuroendocrinas, la sarcopenia y los deter-
minantes psicosociales. (Figura 1). (8)
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Fisiopatología de la fragilidad en cardio-oncología: 
Se han propuesto múltiples mecanismos para explicar la génesis y progresión de la fragilidad en pacientes con 

cáncer, dentro de los cuales se puede destacar: 
•	 Vía inflamatoria: niveles elevados de proteína C reactiva (PCR) e interleucina-6 (IL-6), exacerbados por el 

cáncer y los tratamientos cardiotóxicos, aceleran la disfunción cardiovascular y el deterioro muscular.
•	 Vía neuroendocrina y metabólica: el cáncer y el estrés asociado al tratamiento pueden inducir la acti-

vación del eje hipotálamo-pituitario-adrenal, elevando el cortisol y promoviendo el catabolismo muscular 
e insulino-resistencia. A ello se le suma la asociación de la quimioterapia con el estrés oxidativo y disfunción 
mitocondrial.

•	 Vía cardiovascular: algunas terapias antineoplásicas, como las antraciclinas o los agentes dirigidos a HER2 
pueden causar daño directo, generando disfunción ventricular izquierda, insuficiencia cardíaca y arritmias.

•	 Vía musculoesquelética: la anorexia, la fatiga, la inactividad y la caquexia inducida por el tumor contribuyen 
a la sarcopenia, reduciendo la resiliencia del paciente.

•	 Vía psicosocial: el dolor, la ansiedad, la depresión y el aislamiento social agravan el riesgo de fragilidad, 
promoviendo el incremento de la inflamación y la desregulación neuroendocrina. (9)

Diversos ensayos clínicos randomizados han evaluado el efecto de la valoración geriátrica integral (VGI) como 
intervención de soporte junto con el tratamiento oncológico sistémico o la radioterapia. (10) Los ensayos rando- 
mizados GAIN y GAP70+ demostraron una reducción de la toxicidad grave relacionada con el tratamiento sisté- 
mico cuando la VGI se integró al plan terapéutico, y revisiones recientes muestran que su incorporación modifica 
las decisiones terapéuticas en un 31% de los casos, generalmente hacia esquemas menos intensivos o adaptados. 
Este enfoque es particularmente valioso en cardio-oncología, donde la toma de decisiones exige balancear el 
beneficio oncológico con la seguridad cardiovascular. (11-13)

FIGURA 1.  Fragilidad, ECV y cáncer: Relación tri direccional Adaptado de Documento de posición sobre fragilidad y 
	      valoración integral en Cardiología. Rev Argent Cardiol 2025; 025;93 (Suplemento 2): 1-87. Palacio MS,  
   	      Blanco P, Suárez G y col. inflammaging : estado inflamatorio crónica asociado al envejecimiento
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Herramientas de valoración y tamizaje de la fragilidad 
Existen diversas herramientas para evaluar la fragilidad. La VGI es considerada el estándar de referencia, ya 

que permite explorar de manera multidimensional los dominios clínico, funcional, nutricional, cognitivo, emocio- 
nal y social, ofreciendo una visión global del paciente y de los factores que condicionan su reserva fisiológica. 
Su utilidad excede la mera clasificación clínica, dado que aporta información relevante para orientar la toma de 
decisiones terapéuticas, anticipar la toxicidad asociada al tratamiento sistémico y estimar el riesgo de mortalidad, 
hospitalización y deterioro funcional en el corto y mediano plazo. (14) Todas las dimensiones evaluadas por la VGI 
se encuentran estrechamente interrelacionadas, por lo que la alteración de una de ellas suele repercutir sobre las 
restantes. A pesar de su valor clínico, la implementación sistemática de la VGI puede verse limitada en la práctica 
cotidiana por requerir tiempo suficiente y personal entrenado. Por ello, se han desarrollado herramientas de criba-
do breves destinadas a identificar qué pacientes deberían ser derivados a una VGI completa. Entre las más utiliza-
das y validadas en población oncológica se encuentran el Geriatric-8 (G8), el Vulnerable Elderly Survey (VES-13) 
y la versión flamenca del Triage Risk Screening Tool (TRST), entre otras. 

El G8, diseñado específicamente como el primer método de cribado en personas mayores con patología 
oncológica. Se caracteriza por su alta sensibilidad, una especificidad razonable y un elevado valor predictivo ne- 
gativo. Evalúa nutrición, movilidad, edad y polifarmacia. Un puntaje ≤14 sugiere la necesidad de una evaluación 
geriátrica formal. (15) Por su parte, el VES-13 fue concebido inicialmente para identificar vulnerabilidad en perso-
nas mayores de la comunidad y luego validado en población oncológica. Se centra en la edad, la autopercepción 
de salud y las limitaciones físicas. Esta herramienta predice el riesgo de deterioro funcional y mortalidad a dos años 
de seguimiento, destacándose por su mayor especificidad. (16) Ambas escalas presentan ventajas prácticas: no 
requieren entrenamiento especializado, pueden aplicarse en apenas cinco minutos y están disponibles en formato 
de calculadoras online, lo que facilita su incorporación en la rutina clínica. 

FIGURA CENTRAL.  Cardio-oncología en la persona mayor 
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11.5. Adultos con cardiopatías congénitas 

Debido al avance en el diagnóstico y tratamiento de las cardiopatías congénitas (CC) la sobrevida ha aumen-
tado drásticamente. Se estima que más del 97% de los pacientes con CC alcanzan la edad adulta. (1) La mejora 
de la supervivencia hasta la edad adulta es más notable en aquellos con CC graves, y actualmente se espera que 
el 90% de los niños diagnosticados con CC grave sobrevivan hasta los 18 años. (2) Como resultado, y desde hace 
más de una década a nivel mundial, la población de adultos con CC supera a la de niños, y este número continúa 
creciendo exponencialmente, abarcando progresivamente a pacientes de edad avanzada. (3) A medida que la 
supervivencia de estos pacientes ha mejorado, en la edad adulta tienen un riesgo cada vez mayor de desarrollar 
enfermedades no cardíacas, incluyendo neoplasias malignas. (4) Los estudios señalan que el riesgo de cáncer en 
pacientes con CC es mayor en comparación con pacientes sin CC. (5) Se ha encontrado que los niños y adultos 
jóvenes con CC presentan un riesgo 2 veces mayor de desarrollar cáncer en comparación con controles sanos. (1) 
En esta población el cáncer es una de las causas principales de mortalidad por causa no cardiológica. El riesgo de 
desarrollar IC es más de cuatro veces mayor en pacientes con CC y cáncer que en pacientes con cáncer sin CC. 
Esto es en parte atribuible al ya elevado riesgo de IC inherente a la CC y podría indicar una mayor susceptibilidad 
al cáncer y a su tratamiento en pacientes con CC. (5) A pesar de la relevancia de estas asociaciones, el análisis de 
esta subpoblación de adultos con CC con cáncer no ha sido incluído en las guías para el manejo de los adultos con 
CC ni en las de cardio-oncología publicadas hasta la fecha. De la misma manera, no hay estudios que describan 
los resultados a largo plazo de estos pacientes luego del diagnóstico de cáncer, ni tampoco sobre la seguridad y 
la tolerancia de los tratamientos oncológicos potencialmente cardiotóxicos en el contexto de una enfermedad 
cardíaca preexistente, a menudo compleja. (6)

11.5.1. Riesgo de desarrollo de cáncer en adultos con cardiopatías congénitas
La incidencia de cáncer en la población de adultos con CC fue evaluada en numerosos estudios. Venkatesh 

y col, encontraron en una serie pequeña de adultos con CC con cáncer que las neoplasias hematológicas fueron 
el cáncer primario más común, representando el 24% de todos los cánceres, seguido del cancer de mama (21%) 
y el de piel (12%). El carcinoma hepatocelular fue el cuarto más común (9%), junto con los urológicos; 5 de los 7 
pacientes con CC habían recibido previamente un tratamiento paliativo con Fontan. (6) En un estudio de Karazisi y 
cols. tomaron como base los Registros de Salud Suecos evaluando 4012 pacientes con CC. El 4% desarrolló cáncer. 
El diagnóstico de cáncer con la mayor tasa de incidencia fue el cáncer primario en tejido linfoide, hematopoyético 
o relacionado (el segundo más alto al excluir a los pacientes con síndromes y receptores de trasplantes de órga-
nos). Al dividir a los pacientes en diferentes grupos de edad, el cáncer primario en tejido linfoide, hematopoyético 
o relacionado fue el más común en el grupo de menor edad (0-17 años); el tercero más común en el grupo de 
adultos jóvenes (18-39 años); y el sexto más común en el grupo de mayores de 40 años. Al analizar las causas 
del aumento del riesgo de desarrollo de cáncer refieren que habría una predisposición genética. Sin embargo un 
metanálisis sobre 276.124 pacientes, sostiene que el aumento del riesgo se mantiene más allá de las alteraciones 
genéticas. (7) En relación al papel de la radiación de baja ionización y el riesgo de cáncer en estos pacientes, y si 
bien no existe un mayor riesgo de cáncer en los pacientes que se sometieron a cirugía cardiovascular, aquellos con 
antecedente de cirugía cardiovascular dentro del primer año de vida presentaron un riesgo aumentado al com-
pararlos con los controles. (8) La asociación entre CC y cáncer probablemente sea multifactorial. La exposición 
a la radiación probablemente sea un factor, la predisposición genética, el nivel socioeconómico, otras comorbili-
dades y factores de estilo de vida (sedentarismo) también se asocian con el desarrollo de cáncer. (9) 

11.5.2. Factores asociados al aumento del riesgo de desarrollo de cáncer en pacientes con CC
1. RADIACIÓN IONIZANTE:
La radiación ionizante de baja dosis (<0.01 Gy) puede desencadenar una serie de vías biológicas que inducen 

daño al ADN, respuestas de señalización anormales y mecanismos de reparación a nivel celular, lo que contribuye 
a la inestabilidad genómica y a la carcinogénesis de bajo grado. (9)



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026216

En el caso de los pacientes con CC la exposición ocurre en los múltiples estudios diagnósticos y terapéuticos 
solicitados a estos pacientes. La exposición suele comenzar en la infancia temprana, cuando los tejidos en desa- 
rrollo son sensibles a los efectos cancerígenos de la radiación. (12) En un análisis de la base de datos de CC de 
Quebec durante un período de 15 años (1990-2005), se observó que la exposición a radiación ionizante de baja 
dosis (RIBD) asociada con procedimientos cardíacos aumentó progresivamente hasta casi triplicarse. (10) 

En un estudio realizado en 24.833 pacientes con CC entre los que se observaron 602 casos de cáncer, la 
exposición acumulada a RIBD (debida a cateterismos, tomografías, etc) se asoció de forma independiente con 
el desarrollo de cáncer, con una posible relación con la dosis. La exposición acumulada a RIBD en esta base de 
datos se asoció de forma independiente con un mayor riesgo de cáncer incidente y el efecto fue persistente tras 
excluir la mayoría de los casos de cáncer relacionados con el tabaquismo. Un número elevado de procedimien-
tos cardíacos con RIBD, definidos como ≥6 procedimientos, se asoció con un riesgo sustancialmente elevado de 
cáncer. (11) Esto ha llevado a la implementación del principio “tan bajo como sea razonablemente posible (ALARA: 
As Low As Reasonably Achievable)” en el uso de radiación ionizante para el diagnóstico y el tratamiento de enfer-
medades cardíacas, en particular en la cardiopatía congénita. La guía de la AHA publicada en 2018 para el Manejo 
de Adultos con Cardiopatías Congénitas recomiendan limitar y monitorizar la exposición a la radiación durante los 
estudios diagnósticos de imágenes y, cuando corresponda, elegir aquellos que no involucren radiación ionizante. 
Se recomienda el uso de TC cardíaca en la cardiopatía congénita cuando no se pueda obtener información precisa 
mediante otras modalidades diagnósticas. (2) (Tabla 1)

RECOMENDACIONES

Se recomiendan estrategias para limitar y controlar la exposición a la radiación du-
rante la obtención de imágenes en pacientes con cardiopatía congénita, y se re-
comiendan estudios que no involucran radiación ionizante cuando sea apropiado.

CLASE
 

 I

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

 
C

TABLA 1.  Recomendación sobre la utilización de la radiación ionizante

2. SÍNDROMES GENÉTICOS QUE SE ASOCIAN A CC Y AL DESARROLLO DE CÁNCER:

a. Síndrome de Down: 
Es una alteración genética con trisomía del cromosoma 21. El 50% de los pacientes presenta CC que requiere 

reparación quirúrgica siendo las más frecuentes el canal aurículo-ventricular, la comunicación interventricular y la 
tetralogía de Fallot. El cáncer asociado más frecuente es la leucemia seguido de los tumores de células germinales.

b. Síndrome de deleción 22q 11.2 o Síndrome de Di George:
Es una alteración genética con deleción del cromosoma 22q 11.2. Las CC asociadas más frecuentes son el tron-

co arterioso y la tetralogía de Fallot. Las neoplasias asociadas con mayor frecuencia son: el linfoma, la leucemia 
aguda, el osteosarcoma y el neuroblastoma.

c. Rasopatías: 
Se producen alteraciones genéticas en la vía de la proteína quinasa activada por mitógeno. Comprende varios 

síndromes entre ellos el Síndrome de Noonan. Presenta como alteración genética la mutación del gen no receptor 
de la proteína tirosina fosfatasa tipo 11. La CC asociada es la estenosis pulmonar y se asocia con leucemia y tumo- 
res sólidos.

3. TIMECTOMÍA 
Karazisi y col. reportaron que los pacientes con CC con antecedente de cirugía cardiovascular dentro del pri- 

mer año de vida presentaron un riesgo aumentado de desarrollar cáncer al compararlos con los controles. (7) La 
timectomía a edades tempranas se ha asociado a cambios inmunológicos que podrían relacionarse con una vigi-
lancia inmune subóptima con mayor riesgo de infecciones, cáncer y enfermedades autoinmunes. (12)
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4. ESTILO DE VIDA 
El sedentarismo es uno de los factores de riesgo modificables comunes al cáncer y a la enfermedad cardiovas-

cular. (13) Keum y col. describieron la asociación de la inactividad física con un mayor riesgo de cáncer del sistema 
digestivo, (14) curiosamente, uno de los más prevalentes entre los pacientes con CC. (1)

5. CC ESPECÍFICAS Y EL DESARROLLO DE CÁNCER:

a. Cardiopatías cianóticas: prevenir la morbimortalidad. (15) 

b. Circulación de Fontan-Kreutzer
b1. Carcinoma hepatocelular (CHC): ocurre como resultado de la progresión de las complicaciones hepáticas 

y la fibrosis, causada por presiones centrales elevadas y bajo gasto cardíaco debido a la disfunción ventricular. En 
un análisis retrospectivo de 2.470 pacientes con cirugía de Fontan-Kreutzer, el riesgo de CHC confirmado por 
biopsia se estimó en un 1,3%. Presentaron bajas tasas de supervivencia, con una mortalidad de hasta el 55% de los 
individuos durante una mediana de seguimiento de 26 meses. (16) Quienes se detectan asintomáticos parecen 
tener un mejor pronóstico debido a la mayor variedad de opciones terapéuticas. Las estrategias de tratamien-
to avanzado incluyen resección local, quimioembolización, ablación por radiofrecuencia, trasplante de corazón e 
hígado o un enfoque de cuidados paliativos. (17) Se han propuesto estrategias de vigilancia específicas para iden-
tificar, seguir y tratar la enfermedad hepática, pero la diversidad de métodos propuestos y la falta de un algoritmo 
unificado siguen siendo un desafío para los médicos. La alfafetoproteína en suero es un marcador temprano 
valioso para identificar la conversión de fibrosis hepática a CHC, al igual que el ultrasonido, por lo que deberían 
incorporarse en los laboratorios de rutina en pacientes mayores, considerando un seguimiento cada 6 meses en 
pacientes con cirrosis establecida. (17-18) 

b2. Tumores neuroendócrinos: También se han relacionado con la paliación de la circulación de Fontan 
mediante la vía de la hipoxia crónica. La prevalencia de feocromocitoma y paraganglioma tras la cirugía de 
Fontan fue del 2,5%, y la mediana del intervalo de tiempo entre la cirugía de Fontan y el diagnóstico fue de 21,4 
años (rango: 10,4-29,7 años). Las condiciones presentes en los pacientes con Fontan, como bajo gasto cardíaco, 
presión venosa central elevada y cianosis crónica, pueden agravar la hipoxia tisular y favorecer que estos pacientes 
sean propensos a neoplasias como feocromocitoma, paraganglioma y CHC, aunque se requieren más estudios 
para determinar los mecanismos precisos. En un paciente con hipoxemia moderada, el feocromocitoma avanzó 
con metástasis en múltiples sitios, incluyendo hueso e hígado. El feocromocitoma maligno es poco frecuente, 
pero también se reportó previamente en CC cianóticas. Dado que tanto el feocromocitoma como el paraganglio-
ma presentan potencial de malignización, la detección temprana es crucial. (19)

6. INSUFICIENCIA CARDÍACA ASOCIADA AL CÁNCER EN ADULTOS CON CC
Los adultos con CC tienen un mayor riesgo de IC y arritmias en comparación con los controles de la misma edad. 

La IC en los adultos con CC es una de las principales complicaciones en la evolución. Según Karazisi y col., entre los 
pacientes con diagnóstico de cáncer, aquellos con cardiopatía congénita presentaron un riesgo de desarrollar insu-
ficiencia cardíaca más de cuatro veces mayor que quienes no tenían cardiopatía congénita. Sin embargo, al analizar 
exclusivamente a los pacientes con cardiopatía congénita, el riesgo de insuficiencia cardíaca fue solo ligeramente 
superior en aquellos con cáncer respecto de quienes no habían desarrollado cáncer. Esto sugiere que el mayor ries-
go de IC en pacientes con CC y cáncer, en comparación con los pacientes con cáncer sin CC, podría atribuirse más 
a la propia CC que a los efectos secundarios del tratamiento oncológico. (5) Venkatesh y col., en su estudio sobre 
la evolución del cáncer en pacientes adultos con CC, identificaron el estadio avanzado del cáncer en el momento 
del diagnóstico, los antecedentes de arritmias y el uso basal de diuréticos como variables asociadas con una mayor 
mortalidad en el análisis univariable. Los eventos cardiovasculares y cerebrovasculares adversos mayores, obser-
vados en el 59% de los pacientes, estuvieron representados principalmente por arritmias e insuficiencia cardíaca 
descompensada. En el análisis univariable, estos eventos se asociaron con el uso basal de diuréticos, la circulación 
univentricular, los antecedentes de arritmias y un mayor número de procedimientos fluoroscópicos. Sin embargo, 
en el análisis multivariable, únicamente el uso basal de diuréticos se mantuvo como predictor independiente. (6)

El abordaje de la IC en los adultos con CC con cáncer requiere una estrecha colaboración entre los especialistas 
en oncología, hemato-oncología y cardio-oncología con conocimiento de las CC en el adulto para un seguimiento 
y tratamiento adecuados de los eventos cardiovasculares adversos. (13) 
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7. TOXICIDAD CARDIOVASCULAR RELACIONADA CON EL TRATAMIENTO DEL CÁNCER EN PACIENTES CON CC:
La TCV-RTC es parte de las consideraciones más importantes a la hora del tratamiento del cáncer en todos 

los pacientes. En qué medida esto es un problema aún mayor en la población de adultos con CC es un punto en 
estudio. Es útil analizar cada caso teniendo en cuenta no sólo la complejidad de la CC sino también el estado fisio- 
lógico, los cuales no siempre se correlacionan directamente. Para esto es práctico utilizar la clasificación anátomo 
funcional propuesta por las guías americanas de manejo de adultos con CC. (2) Esta clasificación analiza por un 
lado la CC (simple, moderada o compleja) y por el otro el estadío fisiológico. Este último considera la presencia de 
complicaciones comunes a todos los pacientes con CC, independientemente de la CC de base. Estas son: 

•	 Aortopatía: leve, moderada o grave. 
•	 Arritmias: controlables con el tratamiento o refractarias.
•	 Valvulopatía: leve, moderada o grave. 
•	 Disfunción de órgano blanco: renal, hepático o pulmonar. 
•	 Capacidad con el ejercicio, hipoxemia o cianosis.
•	 Clase funcional (NYHA).
•	 Hipertensión pulmonar.
•	 Presencia de cortocircuitos intra o extra cardíacos hemodinámicamente relevantes. 
•	 Estenosis arterial o venosa relevante. 

El paciente debe ser clasificado en función de la característica anatómica o fisiológica relevante “más alta”. (2) 
Otras complicaciones relacionadas con la CC de base a tener en cuenta al momento del tratamiento oncológico 
y, particularmente, con drogas cardiotóxicas son: la presencia de disfunción ventricular (en especial del ventrículo 
sistémico), miocardiopatía asociada (algunas CC, en especial las asociadas a síndromes genéticos, pueden 
asociarse a miocardiopatía), el antecedente de sobrecarga ventricular o cianosis prolongada previa a la cirugía 
reparadora, situaciones con predisposición a la trombogénesis (circulación de Fontan Kreutzer, dispositivos 
intracardíacos, disfunción ventricular grave) (Tabla 2).

En la Tabla 3 se encuentran las recomendaciones para adultos con CC. Para el tratamiento de las distintas 
situaciones clínicas, sugerimos dirigirse al apartado correspondiente de este consenso.

CATEGORÍA 

Lesiones Residuales

Disfunción Ventricular
Preexistente

Arritmias Cardíacas

Coagulopatías
y Trombosis

Hipertensión pulmonar

Hipoxemia 

DESCRIPCIÓN
 
Regurgitación valvular, cortocircuitos intracardíacos o disfunción ventricu-
lar. Por ejemplo: Tetralogía de Fallot reparada con insuficiencia pulmonar.

Disfunción del ventrículo sistémico asociada a hipertrofia miocárdica 
o fibrosis que contribuyen a la disfunción ventricular. Por ejemplo: CC y 
miocardiopatía asociada.

Frecuentes en pacientes con CC debido a circuitos de reentrada, 
fibrosis miocárdica o cicatrices quirúrgicas. Por ejemplo: Taquicardia inci-
sional.

Mayor riesgo de eventos tromboembólicos causado por estasis 
sanguínea, arritmias (en especial fibrilación auricular) o dispositivos 
intracardíacos. Por ejemplo: Circulación de Fontan Kreutzer.

Incluye hipertensión pulmonar persistente en pacientes reparados, 
Síndrome de Eisenmenger (asociado a hipoxemia).

Ej: CC con cirugías paliativas que no pudieron ser reparadas, entre otros.

TABLA 2.  Principales factores de riesgo en pacientes con adultos con CC
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RECOMENDACIONES EN ADULTOS CON CARDIOPATÍA CONGÉNITA 

En adultos con CC expuestos a radiación ionizante de baja intensidad de 
manera reiterada durante la infancia, se debe considerar realizar estudios 
para la detección temprana de cáncer.

En adultos con CC cianóticas se debe considerar la realización de estudios para 
detección de feocromocitoma o paraganglioma desde la adolescencia.

En los pacientes adultos con cirugía de Fontan-Kreutzer, se debe considerar la 
realización de estudios periódicos para la detección de carcinoma hepatocelular. 
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TABLA 3.  Recomendaciones en adultos con Cardiopatía Congénita  

FIGURA CENTRAL.  Adultos con cardiopatía congénitas y cáncer 
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11.6. Enfermedad de Chagas y cáncer

 La enfermedad de Chagas (ECH), causada por el protozoo Trypanosoma cruzi, afecta a más de seis millones 
de personas en América Latina, con una creciente expansión hacia regiones no endémicas debido a la migración. 
Aproximadamente el 30% de los infectados desarrollan miocardiopatía crónica chagásica, caracterizada por 
disfunción ventricular progresiva, fibrosis miocárdica, arritmias complejas y un riesgo elevado de muerte súbita. 
(1-4)

 
La persistencia del parásito en el tejido cardíaco genera una respuesta inmunológica crónica con infiltrado 

linfocítico y liberación de citocinas proinflamatorias, promoviendo fibrosis intersticial difusa. Mientras que a nivel 
microvascular, se ha descripto disfunción endotelial, isquemia focal y alteración de la regulación autonómica, con 
disautonomía progresiva. (3-5) 

La coexistencia de enfermedad de Chagas y cáncer representa un desafío clínico de complejidad creciente. 
En la actualidad, pueden reconocerse tres formas de interacción entre T. cruzi, la ECH y el cáncer: (6,7) 

(Figura 1)

FIGURA 1.
Formas de 
interacción 
entre T. cruzi, 
la Enfermedad 
de chagas y 
el cáncer
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a. Efecto protumoral del T. cruzi: la infección persistente y la variedad de cepas del parásito, conllevan a 
diversas respuestas inmunitarias antiparasitarias. Estas pueden inducir modificaciones en las células huésped, 
como son las alteraciones en el ciclo celular, mutaciones del ADN, alteraciones en la señalización neuronal y 
apoptosis, entre otras, favoreciendo así la incidencia de neoplasias. (8,9) Se han reportado mutaciones genéticas 
en TP53 y P13KCA que favorecen la resistencia a la muerte celular y a la progresión tumoral en individuos con 
carcinoma esofágico y megasófago asociado a la ECH. Este fenómeno probablemente se relaciona con estasis 
alimentaria crónica, inflamación mucosa persistente y alteraciones estructurales del esófago. (10,11)

b. Efecto antitumoral del T cruzi: T. Cruzi puede estimular respuestas inmunológicas antitumorales, acti-
vando linfocitos T citotóxicos y potenciando mecanismos de inmunidad celular. Diferentes modelos experimen-
tales in vivo e in vitro, abarcan un amplio rango de posibilidades de hipótesis como la de una toxina con efectos 
destructivos sobre células neoplásicas, la invasión selectiva y destrucción de células anormales por tripanosomas, la 
interferencia con el metabolismo de células infectadas, alteraciones en la señalización neuronal y la estimu-
lación de una respuesta inmune cruzada o inespecíficas tras la infección. (12,13) Reportes de casos muestran una 
asociación negativa entre el megacolon asociado a ECH y el cáncer de colon. Esto podría ser explicado por la 
hipótesis de la pérdida del sistema nervioso mioentérico en pacientes chagásicos, aunque la evidencia actual con-
tinúa siendo limitada. (13,14)

c. Reactivación de ECH: los datos actuales se limitan a reportes de casos de pacientes con Chagas cróni-
co y patología oncohematológica (LLA, LH, LNH y LF), donde el desequilibrio de la inmunidad secundaria a la 
patología oncológica favorece la reactivación de la enfermedad de Chagas. Consecuentemente, se sugiere el 
testeo previo al inicio de las terapias dirigidas en paciente con antecedente epidemiológico compatible. (15-17)

Aunque los datos disponibles son limitados, la extrapolación fisiopatológica y los hallazgos clínicos sugieren 
que los pacientes con cardiopatía chagásica podrían constituir un subgrupo de riesgo para desarrollar cardiotoxici-
dad. En este contexto, surgen interrogantes fundamentales sobre la seguridad y eficacia de las terapias oncológi-
cas en pacientes con cardiopatía chagásica, así como sobre la necesidad de estrategias específicas de prevención 
y monitoreo. 

Asimismo, la inmunosupresión inducida por quimioterapia, terapia biológica o trasplante puede favorecer la 
reactivación de la infección por T. cruzi (situación clínica documentada en pacientes inmunocomprometidos por 
trasplante de órganos sólidos), situando como población de riesgo a las neoplasias hematológicas, TPH, trasplan-
te de tumores sólidos y pacientes en tratamiento con terapias celulares (CAR-T).

En este contexto, se recomienda:
1.	 Identificación de infección por T. cruzi en pacientes provenientes de áreas endémicas (nacidos/residentes 

en áreas endémicas o expuestas) antes del inicio de tratamiento oncológico
2.	 Vigilancia clínica y parasitológica en pacientes con infección conocida: monitorización periódica con 

PCR en sangre durante el período de mayor inmunosupresión y los meses posteriores, para tratamiento 
preventivo si PCR se positiviza o si hay evidencia clínica/laboratorial de reactivación. 

3.	 Trabajo multidisciplinario, incluyendo infectología/medicina tropical para definir “monitorización seriada” 
según recursos y riesgo local. 

Ante la evidencia de parasitemia activa, el tratamiento antiparasitario con benznidazol o nifurtimox podría 
estar indicado, siempre con valoración de riesgo/beneficio en el contexto oncológico. (18) 
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RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO DE PACIENTES CON  
CHAGAS Y CÁNCER

Dada la posible interacción sinérgica entre la cardiopatía chagásica y la 
TCV-RTC se recomienda atención multidisciplinaria en contextos endémicos 
de chagas, incluyendo infectología/medicina tropical.

En pacientes oncológicos provenientes de áreas endémicas (nacidos/resi-
dentes en áreas endémicas o expuestas) se recomienda considerar la pesquisa 
de infección por T. cruzi antes del inicio del tratamiento oncológico.

En pacientes con infección crónica conocida se debe considerar vigilancia clíni-
ca y parasitológica para detectar reactivación precoz.

En pacientes con cardiomiopatía chagásica que requieren tratamiento oncoló- 
gico potencialmente cardiotóxico se recomienda evaluación cardiovascular basal 
y seguimiento clínico durante la terapia.
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FIGURA CENTRAL.  Enfermedad de chagas y cáncer
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12. CUIDADOS PALIATIVOS EN CARDIO-ONCOLOGÍA

Los avances terapéuticos en oncología han ampliado las posibilidades de tratamiento en pacientes que pre-
viamente quedaban excluidos por edad, fragilidad o comorbilidades. Este cambio ha generado nuevos desafíos 
pronósticos y ha puesto en evidencia la necesidad de integrar los cuidados paliativos como parte esencial de la 
atención oncológica, en un modelo centrado en la calidad de vida, el alivio del sufrimiento y la adecuación del tra- 
tamiento a los objetivos y valores del paciente. (1) La evidencia disponible, incluyendo metaanálisis en poblaciones 
diversas, muestra que los cuidados paliativos se asocian con mejoría de la calidad de vida y reducción en la carga 
de síntomas. (2) En el ámbito cardiovascular, el ensayo PAL-HF demostró que una intervención interdisciplinaria 
de cuidados paliativos mejora la calidad de vida, la ansiedad, la depresión y el bienestar espiritual en pacientes con 
insuficiencia cardíaca en comparación con el cuidado habitual. (3)

El marco conceptual de los cuidados paliativos en oncología y cardiología es convergente: ambos incluyen tra- 
tamiento agudo, manejo crónico, problemas psicosociales y preocupaciones existenciales. Además, comparten 
la necesidad de abordar síntomas y complicaciones del tratamiento, así como la discusión de objetivos del trata- 
miento, la planificación anticipada y la adecuación proporcional de las intervenciones. (4) En cardio-oncología, esta 
convergencia adquiere especial relevancia cuando coexisten cáncer avanzado e insuficiencia cardíaca, dado que 
el tratamiento debe balancear el beneficio oncológico, la seguridad cardiovascular y la carga global del paciente. 
En este contexto, el manejo de la insuficiencia cardíaca en pacientes oncológicos avanzados debería integrarse 
precozmente a una estrategia paliativa. Este enfoque reconoce que los resultados en pacientes con IC avanzada 
no se miden por la fracción de eyección ni por la supervivencia a largo plazo, sino por la capacidad de minimizar la 
carga de síntomas y acompañar al paciente con el menor impacto cardiovascular posible. Por ello, en este con-
texto, las decisiones sobre inotrópicos domiciliarios, asistencia ventricular mecánica o trasplante deben contex-  
tualizarse en el pronóstico global, cardiológico y oncológico, las preferencias del paciente y los objetivos realistas 
del tratamiento. La prioridad no necesariamente es prolongar la vida a cualquier costo, sino asegurar que las inter-
venciones ofrecidas sean clínicamente proporcionadas y coherentes con el alivio de síntomas y la calidad de vida. (1)

Los pacientes con cáncer avanzado han sido excluidos de los grandes ensayos de IC, lo que limita la evidencia 
disponible. Además, en el escenario paliativo, los desenlaces tradicionales en cardiología (supervivencia o 
reducción de hospitalizaciones) pueden resultar insuficientes, donde la prioridad es la calidad de vida y el control 
sintomático inmediato. En consecuencia las recomendaciones se basan en opinión de expertos y en evidencia 
indirecta, lo que destaca la necesidad de estudios prospectivos. 

La integración de los cuidados paliativos en cardio-oncología es factible mediante una comunicación fluida 
entre oncólogos, cardiólogos y equipos de cuidados paliativos. Entendiendo que los cuidados paliativos primarios 
incluyen el apoyo en calidad de vida, control inicial de los síntomas y toma de decisiones compartida, mientras que 
los cuidados paliativos especializados aportan conocimientos avanzados en transición a final de vida, decisiones 
complejas y apoyo en duelo. En oncología ya existen protocolos establecidos para la integración de cuidados pa- 
liativos, y estos pueden adaptarse a la cardio-oncología. En cohortes de pacientes con cáncer se han desarrollado 
scores para estimar la necesidad de cuidados paliativos, y los problemas cardiovasculares podrían incorporarse 
como factores adicionales para la derivación. (5) Asimismo, el consenso de cuidados paliativos en IC de la ESC 
publicado en el año 2020, (6) y las guías de IC avanzada de la AHA del año 2025 ofrecen un marco aplicable a 
este contexto. (7)

En ambos casos, para la evaluación de los síntomas y del estado funcional del paciente, los cuidados 
paliativos emplean escalas que permiten cuantificar la carga sintomática. Las mismas facilitan una valoración obje-
tiva y constituyen una herramienta clave para orientar la toma de decisiones clínicas (Tabla 1). (8)

La planificación anticipada de cuidados constituye un proceso fundamental de la atención integral en 
pacientes con enfermedades crónicas avanzadas. Este enfoque incluye explorar y documentar las preferencias del 
paciente respecto al tipo de atención médica que desea recibir, promover la toma de decisiones informada, respe-
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tar su autonomía y explicitar cuáles son sus objetivos prioritarios, ya sea alivio sintomático, preservación funcional,  
prolongación de la vida o mejora de la calidad de vida. La documentación de estas preferencias en la historia 
clínica representa un acto ético central y facilita la alineación entre las expectativas del paciente y las estrategias 
terapéuticas del equipo de salud. (6,8)

Poblaciones específicas en cardio-oncología
Existen grupos de pacientes en los que debería considerarse especialmente la integración precoz de 

cuidados paliativos:
a.	 Antes del tratamiento oncológico: pacientes con FEVI reducida, IC sintomática o asintomática que vayan 

a recibir terapias potencialmente cardiotóxicas, como antraciclinas, anti HER2 o inmunoterapia.
b.	 Durante el tratamiento: Pacientes con complicaciones cardiovasculares agudas, alto riesgo CV preesta-

blecido o enfermedad oncológica de mal pronóstico. También quienes reciben terapias crónicas con alto 
potencial cardiotóxico.

c.	 En el seguimiento: supervivientes de cáncer infantil y adultos expuestos a terapias prolongadas, que 
requieren reestratificación del riesgo cardiovascular y comprensión de efectos secundarios a largo plazo, 
incluyendo riesgo de malignidad secundaria (tumores metacrónicos), neuropatía, limitación funcional y 
alto riesgo cardiometabólico. (1)

Cuidados paliativos en enfermedad cardiovascular avanzada
Los cuidados paliativos en ECV avanzada incluyen cuatro componentes esenciales: comunicación entre 

paciente, familia y médico; toma de decisiones compartida; atención adaptada a la edad y a la fragilidad; y planifi-
cación anticipada. (7)

En IC avanzada, los cuidados paliativos abarcan el control de síntomas refractarios, la comunicación sobre 
pronóstico y objetivos de cuidado, y la contextualización de decisiones complejas vinculadas con soporte circu-

DIMENSIÓN

Física

Psicosocial 

Espiritual 

Planificación 
anticipada

Cardio-
oncología
específica 

ASPECTOS A EVALUAR 
 

Síntomas cardíacos ( disnea, dolor torácico, palpitaciones) 
Síntomas oncológicos (dolor,fatiga,caquexia, náuseas) 
Estado funcional - Examen físico 

Estado emocional (ansiedad, depresión, miedo)
Apoyo social ( familia, cuidadores)
Aspectos económicos
Carga del cuidador 

Creencias y valores
Sentido de propósito 
Necesidades espirituales (perdón , reconciliación) 

Voluntades anticipadas
Objetivos de cuidado 
Órdenes de no reanimar (ONR)

Historia oncológica
Complicaciones y comorbilidades 
Interacciones farmacológicas
Manejo de dispositivos cardíacos 

HERRAMIENTAS
EJEMPLOS

Karnofsky
Barthel, ECOG,  
EVA, Borg

HAD
Zarit
Entrevista social

Entrevista espiritual
FICA- HOPE

Documentación 
clínica
Entrevista 

Historia clínica 
Revisión de 
medicación

TABLA 1.  Métodos de valoración integral del paciente cardio-oncológico en cuidados paliativos
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latorio mecánico o infusión domiciliaria de inotrópicos. La evidencia disponible respalda la integración precoz de 
los cuidados paliativos en este escenario, para mejorar calidad de vida y reducir hospitalizaciones innecesarias. 
En relación con los dispositivos implantables (cardiodesfibrilador implantable), la discusión anticipada sobre la 
eventual desactivación de terapias cuando estas ya no sean coherentes con los objetivos del paciente. Más allá de 
la IC avanzada, otras patologías pueden beneficiarse de este enfoque, como la enfermedad coronaria grave no 
susceptible de revascularización, la enfermedad arterial periférica avanzada, las arritmias complejas y la enferme-
dad valvular grave, todas ellas potencialmente asociadas con alta carga sintomática, deterioro funcional, ansiedad, 
depresión y sufrimiento de pacientes y cuidadores. (7, 9)

A pesar de su importancia, los documentos de cuidados paliativos en IC resaltan que, pese a sus beneficios, 
los cuidados paliativos siguen estando infrautilizados en enfermedad cardiovascular avanzada y, con frecuencia, 
se implementan tardíamente, cuando el paciente ya cursa etapas de internación de alta complejidad clínica. En 
este contexto, la planificación anticipada de cuidados y la discusión precoz sobre decisiones de reanimación cons- 
tituyen herramientas esenciales para alinear las intervenciones con los objetivos, valores y preferencias del pa-
ciente.

 Finalmente, la sedación paliativa es una herramienta terapéutica indicada para el control de síntomas refracta- 
rios que generan sufrimiento intenso al final de la vida, cuando otros tratamientos han resultado ineficaces. (6,7) 

En Argentina, la integración de cuidados paliativos en cardio-oncología aún enfrenta desafíos, como la necesi-
dad de equipos interdisciplinarios capacitados en todos los niveles de atención, la formación específica de los 
profesionales y la adaptación de consensos internacionales al contexto local. En el marco legal y ético, la Ley 
Nacional de Cuidados Paliativos (Ley 27678/2022) promueve el acceso universal a estos cuidados, pero su 
implementación efectiva requiere capacitación y recursos. (10, 11)

RECOMENDACIONES

Se recomienda implementar precozmente cuidados paliativos en pacientes 
oncológicos con riesgo CV para preservar funcionalidad y dignidad.

Se recomienda priorizar el alivio de los síntomas sobre la prolongación artificial 
de la vida mediante fármacos o dispositivos invasivos.

Se recomienda implementar un abordaje multidisciplinario con comuni-
cación fluida entre oncólogos, cardiólogos y equipos de cuidados paliativos.

Se debe considerar la identificación de poblaciones específicas en tres mo-
mentos: antes, durante y después del tratamiento oncológico.

Se recomiena aplicar cuidados paliativos en IC avanzada, angina refractaria, 
enfermedad arterial periférica, arritmias y valvulopatías, incluyendo decisiones 
sobre dispositivos implantables.

CLASE
 

I 

l

l

IIa
 

I

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

B
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FIGURA CENTRAL.  Cuidados paliativos en cardio-oncología 
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13. UNIDAD DE CARDIO-ONCOLOGÍA  

La creación de unidades de cardio-oncología (CO) es un aspecto clave para lograr mejorar el tratamiento de 
las complicaciones cardiovasculares asociadas con el tratamiento del cáncer. (Tabla 1) Estas unidades multidisci-
plinarias combinan el conocimiento de cardiólogos, oncólogos y hemato-oncólogos para proporcionar atención 
integral, abordando el manejo previo, durante y posterior al tratamiento oncológico. La cardio-oncología es una 
especialidad multidisciplinaria, y la base de cualquier programa de éxito es la asociación y cooperación entre las 
especialidades, por lo cual el éxito del programa no puede lograrse sin la alineación filosófica fructífera de las es-
pecialidades. El paciente está en el centro de cualquier programa de cardio-oncología y pensando en él deben 
dirigirse todos los esfuerzos de organización.

Las unidades de CO tienen objetivos
•	 Prevenir y detectar tempranamente las complicaciones cardiovasculares asociadas con el tratamiento del 

cáncer con la finalidad de que el paciente logre completar las indicaciones del oncólogo o hematooncólogo.
•	 Proporcionar atención coordinada y personalizada a los pacientes con cáncer que experimentan proble-

mas cardíacos.
•	 Mejorar la calidad de vida y los resultados de salud de los pacientes con cáncer.
•	 Asegurar la mejor sobrevida a largo plazo de los pacientes en remisión o curados. 

Muchas unidades de CO se iniciaron como una red de contactos entre profesionales interesados en el tema 
dentro de una institución, sin un sitio físico concreto, y a partir de allí crecieron hasta conformar una estructura 
propia. La integración de los equipos humanos dependerá de la dimensión y características de cada centro, pero 
todas las unidades de CO sin excepción deben contar mínimamente con un cardiólogo y un oncólogo y/o he-
matólogo. A medida que la complejidad crece se requerirá de un equipo multidisciplinario mayor. Es muy probable 
que el cardiólogo necesite de las diferentes subespecialidades y requiera incorporar especialistas en imágenes 
cardiacas, electrofisiólogos y hemodinamistas, todos ellos alineados con los requerimientos específicos vincula-
dos a los pacientes oncológicos e integrados al programa. Además, es importante conocer el panorama amplio de 
la institución, porque en un entorno comunitario determinadas enfermedades pueden estar sobrerrepresentadas 
o infrarrepresentadas. Algunos programas atenderán a todo tipo de pacientes con cáncer, mientras que otros 
pueden tener un enfoque más limitado. Los líderes en cardio-oncología deben adaptar el programa para satisfac-
er las necesidades de los oncólogos y sus pacientes con el fin de proporcionar una atención de excelencia para el 
paciente.

El papel principal de los cardiólogos es facilitar los tratamientos oncológicos proporcionando pruebas diag-
nósticas claras, intervenciones tempranas en caso de toxicidad clínica y subclínica, y ayudando a los oncólogos 
en la toma de decisiones clínicas relativas a la continuación o modificación de las indicaciones, quedando la inter-
rupción de la terapia oncológica como una decisión de última instancia. (1)  Además de los médicos, un programa 
cardio-oncológico de éxito requiere de profesionales de la salud como enfermeras especializadas en cardio-on-

BENEFICIOS DE UNA UNIDAD DE CARDIO-ONCOLOGÍA 

•	 Mejora en la detección temprana y en el tratamiento de las complicaciones cardiovasculares, lo que puede 
reducir la morbimortalidad de los pacientes con cáncer.

•	 Proporciona atención coordinada y personalizada, lo que puede mejorar la calidad de vida de los pacientes. 

•	 Fomenta la colaboración entre cardiólogos, oncohematólogos y oncólogos, lo que puede llevar a mejores 
resultados en salud.

TABLA 1.  Beneficios de una unidad de cardio-oncología 
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cología, nutricionistas, psicólogos, farmacéuticos, trabajadores sociales y coordinadores. Estos últimos deben 
cumplir un rol clave al guiar al paciente para lograr coordinar las consultas y estudios, con la finalidad de optimizar 
y acortar los tiempos de diagnóstico y tratamiento. Dichos coordinadores han demostrado sistemáticamente que 
mejoran tanto la experiencia del paciente como la del proveedor de salud en diversos entornos sanitarios. (2) 

Resulta especialmente útil desarrollar procesos estandarizados que incluyan circuitos y planes de atención 
para ayudar a mejorar la eficiencia y los resultados de los pacientes. Esto suele implicar aprovechar la historia 
clínica electrónica para crear un proceso uniforme de derivación. También es aconsejable desarrollar protocolos 
de tratamiento estandarizados para que todos los pacientes reciban la misma atención de alta calidad dentro de 
la institución. En este sentido, las guías que aquí desarrollamos están enfocadas en el tratamiento de pacientes en 
Argentina y América Latina, con las particularidades de nuestros sistemas de salud, muy distintos a los de países 
desarrollados. Sin duda pueden servir como una hoja de ruta para el inicio y desarrollo de los programas de CO. 

Las prestaciones de las unidades de CO deben incluir:
•	 Evaluación cardiovascular pre-tratamiento oncológico.
•	 Monitoreo cardiovascular durante el tratamiento oncológico.
•	 Manejo de efectos secundarios cardiovasculares.
•	 Rehabilitación cardíaca.
•	 Educación y apoyo al paciente y familiares.

Un diagrama de atención ideal debe contemplar:

1.  Evaluación
     Inicial

2.  Planificación
     del Tratamiento

3.  Monitoreo
      y Ajustes

4.  Rehabilitación
      y Seguimiento

Aunque las unidades de CO generan un claro beneficio porque pueden reducir la mortalidad cardiovascular en 
pacientes con cáncer y mejorar la calidad de vida, consumen mucho tiempo y recursos. Por ello es clave el apoyo 
financiero y administrativo y el reconocimiento institucional junto con las posibilidades de desarrollo de los profe-
sionales que integran el programa (Tabla 2). (3) Se requiere apoyo administrativo para programar las visitas y los 
estudios de los pacientes y, para sostener las actividades generadas por el equipo de cardiooncología; consulto-
rios adecuados, salas de reuniones y acceso a los informes electrónicos del hospital. En cuanto a recursos y equi-
pamiento, mínimamente se requiere un electrocardiógrafo, un ecocardiógrafo de un nivel suficiente para efectuar 
los estudios requeridos, Holter, monitores de presión arterial, un laboratorio y acceso a resonador magnético.

 

•	 Identificación de pacientes con alto riesgo cardiovascular.
•	 Evaluación cardiovascular basal. 

•	 Desarrollo de un plan de tratamiento personalizado.
•	 Consideración de factores de riesgo cardiovascular. 

•	 Monitoreo regular de la función cardiovascular.
•	 Ajustes en el tratamiento según sea necesario. 

•	 Programa de rehabilitación cardíaca.
•	 Seguimiento a largo plazo para detectar posibles complicaciones cardiovasculares.

DESAFÍOS Y OPORTUNIDADES 

•	 La creación de unidades de cardio-oncología requiere una inversión en recursos humanos y materiales. 

•	 Es importante establecer protocolos y guías clínicas claras para garantizar la atención de alta calidad.

•	 La colaboración entre cardiólogos, onco hematológicos y oncólogos es fundamental para el éxito de estas 
unidades .

TABLA 2.  Desafíos y oportunidades
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Un programa de cardio-oncología completo incorpora la educación continua tanto de pacientes como de sus 
profesionales. Para los primeros es necesario desarrollar material audiovisual y en redes sociales útil y comprensi-
ble. (4) Los profesionales deben tener formación en cardiooncología, pero además participar de los comités de 
oncología, de ateneos y de cursos de formación continua y congresos tanto como participantes y como exposi-
tores en mesas y en presentación de los trabajos científicos desarrollados en la institución. Si es posible también 
deberían desarrollar un programa de residencia.

En un futuro no muy lejano se debería incorporar los modelos de algoritmos de inteligencia artificial que pueden 
automatizar el proceso de evaluación de riesgos y mejorar las actuales herramientas subjetivas de decisión clínica. 
La inteligencia artificial, en particular el aprendizaje automático, puede identificar patrones de importancia médica 
en grandes conjuntos de datos. El aprendizaje automático en la atención cardio-oncológica tiene un gran poten-
cial en la detección, el diagnóstico, el seguimiento y la gestión de las complicaciones cardiovasculares relacionadas 
con el tratamiento del cáncer. (5) Con el programa ya en marcha, los ciclos de mejora continua son claves. Para ello 
se requiere retroalimentación con información propia sobre las dificultades que vayan apareciendo y así desarro- 
llar encuestas a los pacientes es una gran fuente de información. A ello se deben agregar indicadores de calidad 
de atención como tiempos de espera y efectividad del tratamiento. (6) Es fundamental tener en mente que el 
comienzo será lento y los resultados no se verán inmediatamente. Los nuevos programas de cardio-oncología 
pueden tener dificultades para desarrollar relaciones y establecer pautas de derivación. En el inicio, puede ser 
adecuado, identificar a un oncólogo o hematólogo entusiasta que colabore con el cardio-oncólogo y remita a los 
pacientes en cada fase del tratamiento. La experiencia de inicio lento que la mayoría de nosotros hemos exper-
imentado, se convierte en el pilar fundamental para comprender las necesidades, los patrones de atención y los 
matices de la atención que son exclusivos de cada institución. Con frecuencia, se tarda de 1 a 3 años en cultivar y 
establecer un programa de éxito, pero las recomendaciones aquí expresadas pueden servir de punto de partida 
base para la creación e implantación de un programa integral exitoso. (7) 

RECOMENDACIONES

Se recomienda armar un equipo multidisciplinario de cardiólogos especializa-
dos en CO, oncólogos, hematólogos, enfermeras especializadas y otros profe-
sionales de la salud.

Se recomienda desarrollar protocolos y guías clínicas para la detección y 
tratamiento de complicaciones cardiovasculares en pacientes con cáncer acti-
vo, y también para el seguimiento de los pacientes curados.

Se recomienda tener acceso a pruebas diagnósticas y terapéuticas avanza-
das, como ecocardiografía, resonancia magnética cardíaca, estudios electrofi-  
siológicos, angiografía diagnóstica y terapéutica, cirugía cardíaca.

Se recomienda brindar educación y apoyo para los pacientes y sus familiares, 
así como educación continua para los profesionales de la salud integrantes del 
programa.

CLASE
 

I 

l

l
 

I

NIVEL DE 
EVIDENCIA 

C

C

C

C



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026 233

BIBLIOGRAFÍA

1.	 Lancellotti P, Suter TM, López-Fernández T, Galderisi M, Lyon AR, Van der Meer P, et al. Cardio-Oncology Services:  
rationale, organization, and implementation. Eur Heart J      2019;40     :1756-63. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehy453

2.	 Fradley MG, Brown AC, Shields B, Viganego F, Damrongwatanasuk R, Patel AA, et al. Developing a Comprehensive 
Cardio-Oncology Program at a Cancer Institute: The Moffitt Cancer Center Experience. Oncol Rev 2017;11:340. 
https://doi.org/10.4081/oncol.2017.340

3.	 Hoverson J, Buch C, Ulloa-Rodriguez J, Governor S, Pak S, Otchere P, et al. Applying the unattainable triangle in cardio- 
oncology care: Balancing cost, quality, and time. Oncotarget      2025;16:419-24. https://doi.org/10.18632/oncotarget.28738   

4.	 Kwan JM, Henry ML, Christophers B, Tamirisa K, Thamman R, Sadler D, et al. The Role and Impact of Social Media in  
Cardio-oncology During the COVID-19 Pandemic. Curr Oncol Rep 2021;23:99. https://doi.org/10.1007/s11912-021-01081-3

5.	 Echefu G, Batalik L, Lukan A, Shah R, Nain P, Guha A, et al. The Digital Revolution in Medicine: Applications in Cardio- 
Oncology. Curr Treat Options Cardiovasc Med 2025;27:2. https://doi.org/10.1007/s11936-024-01059-x

6.	 Liu Y. A novel cardio-oncology service line model in optimizing care access, quality and equity for large, multi-hospital health 
systems. Cardiooncology 2023;9:16. https://doi.org/10.1186/s40959-023-00167-0

7.	 7. Fradley MG, Brown AC, Shields B, Viganego F, Damrongwatanasuk R, Patel AA, et al. Developing a Comprehensive 
Cardio-Oncology Program at a Cancer Institute: The Moffitt Cancer Center Experience. Oncol Rev 2017;11:340.  
https://doi.org/10.4081/oncol.2017.340

FIGURA CENTRAL.  Unidad de cardio-oncología  
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14. VALORACIÓN DEL RIESGO CARDIOVASCULAR PREOPERATORIO EN CIRUGÍA 
        ONCOLÓGICA

La evaluación preoperatoria del riesgo cardiovascular tiene como objetivo guiar el manejo perioperatorio de 
los métodos diagnósticos y las indicaciones terapéuticas necesarias para reducir las complicaciones cardiovascu-
lares a corto plazo.

La evaluación debe ser simple, accesible, rápida y del menor costo posible, para evitar superar la complejidad 
y los riesgos de la propia cirugía, y postergar innecesariamente el procedimiento, sobre todo en este grupo de 
pacientes en quienes el tiempo determina el pronóstico. (1)

La cirugía oncológica es una estrategia de tratamiento esencial que abarca intervenciones preventivas, diag-
nósticas, curativas, paliativas y reconstructivas, pero puede afectar la salud física y psicológica de los pacientes. La 
preparación debe comenzar tomando en cuenta el tipo de cirugía, la presencia de FRCV, de ECV establecida, la 
aptitud física, el estado nutricional y, cuando corresponda, la fragilidad y la función cognitiva. (2)

A pesar de los avances tecnológicos, la cirugía oncológica electiva sigue asociada a un riesgo de mortalidad 
notable, sobre todo aquella que ocurre luego de los 30 días. En un estudio de 36.114 pacientes a los que se les 
realizó cirugía oncológica compleja entre 2004 y 2013, la mortalidad fue del 3,8% en ese plazo. La causa de muerte 
principal se atribuyó a la propia malignidad (56%). De las causas no oncológicas, las cardíacas fueron las más fre-
cuentes (34%). (3) Las cirugías oncológicas urgentes y electivas muestran resultados similares. (4) 

Esto posiblemente es debido a que los pacientes con cáncer enfrentan una carga particular secundaria a la 
naturaleza de la enfermedad, al tratamiento neoadyuvante y a la posibilidad de exposiciones previas a tratamiento 
oncológico.

El intervalo entre el diagnóstico y la cirugía presenta una oportunidad para la optimización del paciente, lo que 
puede actuar como una estrategia de mitigación de riesgos. (5)

En pacientes que requieren una cirugía oncológica, las complicaciones cardiacas perioperatorias están 
determinadas por los factores de riesgo relacionados con el paciente, el tipo de tumor actual con su estadío y 
localización, tratamientos oncológicos concomitantes y riesgo quirúrgico esperado (Figura 1). Por esto, aquellos 
pacientes que más se beneficiarían de una evaluación preoperatoria son: 

1.	 Pacientes con ECV preestablecida sintomáticos o asintomáticos. 
2.	 Pacientes que al ser evaluados por herramientas de riesgo de toxicidad cardiovascular resultan ser de ries-

go alto o muy alto; sobre todo, aquellos que tienen indicación de tratamiento adyuvante. 
3.	 Pacientes que han finalizado una terapia neoadyuvante potencialmente cardiotóxica. (6)

Los pacientes con enfermedad cardiovascular (ECV) establecida pueden ver agravada su condición y au-
mentar su morbilidad frente a procedimientos quirúrgicos. En cirugías de riesgo intermedio o alto, se recomienda 
realizar electrocardiograma (ECG), biomarcadores y una valoración de la capacidad funcional.

Asimismo, los pacientes mayores de 65 años o con factores de riesgo cardiovascular (FRCV) presentan un ries-
go incrementado de ECV no diagnosticada y de complicaciones perioperatorias. Ante cirugías de riesgo intermedio 
o alto, deben seguir la misma conducta que el grupo anterior, incluyendo la optimización del tratamiento de los FRCV.

Por otro lado, en pacientes menores de 65 años sin FRCV ni ECV establecida, una evaluación exhaustiva solo 
está indicada en cirugías de alto riesgo, de acuerdo con las recomendaciones del consenso SAC 2025 y las guías 
ESC 2022 sobre manejo perioperatorio en cirugía no cardíaca.

Existen factores que podrían influir sobre el riesgo perioperatorio durante la cirugía oncológica. Como se men-
ciona en la figura 1, algunos están relacionados con los antecedentes y enfermedad actual del paciente y otros es-
tán relacionados con el tratamiento neoadyuvante recibido y sus posibles complicaciones. Para ambas situaciones 
existen medidas preventivas a tener en cuenta. (6) 
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La evaluación preoperatoria en pacientes que 
recibieron neoadyuvancia, debe estar dirigida a 
confirmar que no se han producido episodios re- 
levantes durante el seguimiento CV planificado, 
entendiendo que el conocimiento de la función 
ventricular (mediante ETT y biomarcadores) previo 
a cualquier procedimiento nos permite estratificar 
al paciente en forma precoz e iniciar u optimizar el 
tratamiento médico, si fuese necesario. (8)

En el paciente oncológico, la morbimortalidad 
perioperatoria también está relacionada con el es-
tadío de la enfermedad que conduce a la cirugía. Las 
complicaciones postoperatorias pueden retrasar el 
tratamiento adyuvante afectando el pronóstico de 
la enfermedad. Los índices publicados presentan 
un rendimiento predictivo limitado y extrapolar las 
recomendaciones de las guías del paciente con 
enfermedad CV es discutible. (6) Sin embargo, el 
diagnóstico de cáncer que requiere cirugía confiere 
de forma independiente un 18% más de proba-  
bilidades de muerte, un 9 % más de probabilidades 
de complicaciones y un 8 % más de probabilidades 
de complicaciones múltiples, en comparación con 
los pacientes con enfermedad benigna. (9) Exis- 
ten variables que son importantes a la hora de la 
estimación de riesgo, sobre todo porque algunas 
de ellas nos permiten tomar estrategias preventi-
vas de complicaciones durante el post operatorio. 
Ellas son: el tiempo quirúrgico, el conocimiento de 
la FEVI, el riesgo trombótico, el riesgo hemorrági-
co, posibilidad de arritmias en el post operatorio y el 
estado geriátrico integral. La cirugía en el paciente 
oncológico es dependiente del tiempo, por lo que 
la evaluación de estas variables no debería demorar 
su realización. (7) 

FIGURA 1.  
Riesgo perioperatorio en cirugía oncológica y estrategias 

preventivas. Incluye las diferentes condiciones del paciente, 
el tratamiento neoadyuvante y las conductas sugeridas.

El seguimiento de la FEVI a través de ETT con strain mediante la técnica de speckle tracking es una 
herramienta fundamental para la detección de DC-RTC. Es necesario el conocimiento de la FEVI en el preope- 
ratorio, sobre todo en aquellos pacientes que han recibido tratamiento neoadyuvante. La prueba de ejercicio car-
diopulmonar (PECP) se consolida como el estándar de referencia para la evaluación del riesgo preoperatorio. Un 
rendimiento deficiente en la PECP predice complicaciones postoperatorias inmediatas, morbilidad persistente y 
riesgos de mortalidad, a la vez que detecta patologías no diagnosticadas. Las áreas de enfoque clave incluyen el 
consumo de oxígeno en el umbral anaeróbico y la capacidad ventilatoria, que muestran el mayor potencial predic-
tivo. En los casos en que haya dificultades para su implementación se puede realizar el test de la caminata de los 6 
minutos, aunque el mismo presenta una correlación modesta con la PECP. (10)

El péptido natriurético también muestra una correlación modesta con las variables de la PECP ya que 
su elevación podría predecir complicaciones cardíacas postoperatorias, en particular para pacientes con co-
morbilidades cardíacas. Este beneficio aumenta si el mismo es dosado durante los períodos pre y post- 
operatorios. (11)

El cáncer promueve un estado de hipercoagulabilidad, que puede incrementarse ante el uso de distintas dro-
gas oncológicas. Desde el punto de vista clínico se identifican distintos factores de riesgo trombótico relacio-
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nados con el paciente (edad avanzada, presencia de comorbilidades, obesidad y estado funcional), el cáncer 
(localización del tumor primario, estadío tumoral avanzado, histología, tiempo transcurrido desde el diag-
nóstico: siendo mayor el riesgo en los primeros 3 a 6 meses), su tratamiento (quimioterapia, hormonoterapia, 
inhibidores de la angiogénesis, radioterapia, factores estimulantes de la eritropoyesis, transfusiones, presen-
cia de catéter venoso central, paciente inmovilizado) y positividad en biomarcadores y factores moleculares 
(recuento de plaquetas mayor a 350.000 mg/dl, recuento de leucocitos mayor a 11.000 mg/dl, hemoglobina 
menor a 10 g/l, elevación de dímero D y factor tisular, selectina P, diferentes oncogenes). (12) Para estimar el 
riesgo trombótico de un paciente y decidir si requiere tratamiento profiláctico, se puede recurrir al índice de 
CAPRINI modificado que contempla la mayoría de los factores de riesgo anteriormente citados, obteniendo 
una puntuación que asigna una categoría de riesgo, lo que deriva a una conducta terapéutica profiláctica. 
Este índice fue validado por varios estudios con buena correlación entre la puntuación y la incidencia de trom-
bosis y ha incluido a pacientes en tratamiento oncológico. (13)

El riesgo de trombosis venosa profunda tras una cirugía abdominal se duplica en pacientes con cáncer, 
en comparación con la patología no neoplásica. Los tumores sólidos que tienen mayor incidencia son los del tubo 
digestivo, ginecológicos, urológicos, del sistema nervioso central y las metástasis. El cuidado postoperatorio de 
esta complicación es fundamental ya que el 30% de los eventos ocurren tras el alta hospitalaria y el 40% luego 
de las tres semanas de realizada la cirugía. Por lo tanto, la estratificación del riesgo trombótico y hemorrágico, 
permitirá identificar a aquellos que requieren tromboprofilaxis y seguimiento estrecho.

De esta manera, en pacientes con perfil trombótico aumentado que requieran tratamiento trombo profiláctico, 
es necesario reconocer si presentan algún factor de riesgo que contraindique la utilización de anticoagulantes 
como ser: sangrado activo, antecedentes de sangrado grave, trastornos de la coagulación conocidos, insuficien-
cia hepática y renal graves, trombocitopenia, accidente cerebrovascular agudo, hipertensión arterial no controlada 
y uso concomitante de antiplaquetarios. (12) 

El riesgo hemorrágico ha sido menos estudiado en pacientes oncológicos. Es necesario asegurar un coagu-
lograma prequirúrgico, como también descartar contraindicaciones para anticoagulación. El riesgo hemorrágico 
quirúrgico no constituye una contraindicación absoluta para la tromboprofilaxis, pero sí la utilización de una técnica 
quirúrgica con hemostasia rigurosa. 

Los pacientes con edad avanzada, trombocitopenia, alteración en la función hepática y renal, índice de masa 
corporal aumentado y enfermedad metastásica, tienen mayor riesgo de sangrado. El tratamiento con ibrutinib, 
inhibidores de VEGF, cetuximab y bevacizumab debe realizarse contemplando esta complicación. Los tumores 
gastrointestinales y genitourinarios son los que poseen mayor riesgo de sangrado, pero como mencionamos an-
teriormente, también riesgo trombótico. (12, 7)

En relación a la profilaxis farmacológica, se sugiere utilizar HBPM o fondaparinux de forma preferente a la hep-
arina no fraccionada ya que ha demostrado mayor efectividad y seguridad en pacientes de alto riesgo. El tra- 
tamiento debe iniciarse en el post operatorio inmediato. Su duración debe ser extendida luego del alta, por 3 a 4 
semanas de la cirugía, ya que la frecuencia de aparición de las trombosis se extiende hasta ese tiempo. No existen 
recomendaciones sobre el uso de antagonistas de la vitamina K o los nuevos anticoagulantes orales en cirugía 
oncológica. (12) 

Luego del riesgo hemorrágico y trombótico, la presencia de arritmias en el post operatorio de cirugía oncológi-
ca, ocupa un segundo lugar en frecuencia de complicaciones. La FA es la de mayor incidencia, sobre todo si se 
trata de cirugías torácicas. En estos casos se recomienda evaluar nuevamente el riesgo trombótico/hemorrágico a 
través de los scores CHA2DS2-VASc y HAS-BLED. De no existir contraindicaciones para la anticoagulación, men-
cionadas anteriormente, debería iniciarse tratamiento con resultados de CHA2DS2-VASc mayor de 1 en hombres 
y 2 en mujeres. La importancia en el monitoreo de estos pacientes radica en que puede evolucionar a inesta- 
bilidad hemodinámica, ACV, mayor tiempo de internación y costo sanitario. En estos casos, la heparina de bajo 
peso molecular también es de primera elección, sin embargo, su utilización dependerá de la evaluación del riesgo 
trombótico y hemorrágico del paciente, del tipo y ubicación del tumor, del tratamiento oncohematológico, del 
recuento de plaquetas, función hepática y renal en ese momento y fundamentalmente del pronóstico oncológico. 
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Si la FA ocurriera en el preoperatorio, se prioriza el control de la frecuencia cardíaca, intentando el control del ritmo 
en caso de síntomas asociados persistentes y/o falla en el control de la frecuencia cardíaca. Algunas pautas para 
la prevención de fibrilación auricular en el post operatorio están relacionadas con optimizar los parámetros he-
modinámicos y electrolíticos en el preoperatorio, identificar los factores de riesgo para el desarrollo de fibrilación 
auricular (tanto clínicos como ecocardiográficos), y continuar el tratamiento con betabloqueantes en aquellos que 
lo utilizan en forma crónica. (13)

Tanto la fragilidad como la incidencia del cáncer aumentan con la edad, lo que resalta la relevancia de la fragi-
lidad en la cirugía oncológica en una población añosa que se someten a procedimientos. La evaluación geriátrica 
integral se recomienda en pacientes que presentan un resultado en la escala de FRAIL mayor a 8. Estos pacientes 
vulnerables por criterio clínico o por herramientas de cribado como el score G8, deberían tener la opción de una 
valoración de fragilidad integral para mejorar la toma de decisiones en cuanto a su tratamiento oncológico, quirúr-
gico y clínico. (14) 

En medicina perioperatoria, el concepto de capacidad funcional está evolucionando desde una evaluación 
unidimensional a una multifacética, lo que requiere más investigación sobre metodologías de medición de riesgo 
y toma de conductas en relación a ello. 

R EC O M E N DAC I O N E S  PA R A  L A  VA LO R AC I Ó N  D E L  R I E S G O  
CARDIOVASCULAR PERIOPERATORIO EN PACIENTES CON CÁNCER 

Se recomiendo realizar estratificación de riesgo a pacientes: con ECV estable-
cida, de alto o muy alto riesgo en plan de adyuvancia, o que hayan recibido 
neoadyuvancia.

Se recomienda evaluar la presencia de factores que pueden influir en el  
riesgo perioperatorio relacionados con el paciente y el tratamiento neoadyu-
vante recibido.

Ante una cirugía de riesgo intermedio o alto, se debe considerar la realización 
de ECG, biomarcadores, ecocardiograma y valoración de su capacidad fun-
cional en concordancia con la evaluación clínica de cada paciente.
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FIGURA CENTRAL.  Valoración del riesgo cardiovascular perioperatorio en cirugía 

BIBLIOGRAFÍA

1.	 Krauss J, Botto F, Lucas L, Bagnati R, Arakaki D, Avellana P, y cols. Consenso Argentino de Evaluación de Riesgo 
Cardiovascular en Cirugía no Cardíaca. Rev Argent Cardiol 2016;84:166-83. https://doi.org/10.7775/rac.v84.i2.8044

2.	 International Surgical Outcomes Study group. Global patient outcomes after elective surgery: prospective cohort study in 
27 low-, middle- and high-income countries. Br J Anaesth 2016;117:601-9. https://doi.org/10.1093/bja/aew316

3.	 Resio BJ, Gonsalves L, Canavan M, Mueller L, Phillips C, Sathe T, et al. Where the Other Half Dies: Analysis 
of Mortalities Occurring More Than 30 Days After Complex Cancer Surgery. Ann Surg Oncol 2021;28:1278-86. 
https://doi.org/10.1245/s10434-020-09080-7

4.	 Mullen MG, Michaels AD, Mehaffey JH, Guidry CA, Turrentine FE, Hedrick TL, et al. Risk Associated With Complications 
and Mortality After Urgent Surgery vs Elective and Emergency Surgery: Implications for Defining “Quality” and Reporting 
Outcomes for Urgent Surgery. JAMA Surg 2017;152:768-74. https://doi.org/10.1001/jamasurg.2017.0918

5.	 Bates A, West MA, Jack S, Grocott MPW. Preparing for and Not Waiting for Surgery. Curr Oncol 2024;31:629-48. 
https://doi.org/10.3390/curroncol31020046

6.	 Lyon AR, López-Fernández T, Couch LS, Asteggiano R, Aznar MC, Bergler-Klein J, et al. 2022 ESC Guidelines on cardio- 
oncology developed in collaboration with the European Hematology Association (EHA), the European Society for 
Therapeutic Radiology and Oncology (ESTRO) and the International Cardio-Oncology Society (IC-OS). Eur Heart J      
2022;43:4229-361. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehac244

7.	 Halvorsen S, Mehilli J, Cassese S, Hall TS, Abdelhamid M, Barbato E, et al; ESC Scientific Document Group. 2022 ESC 
Guidelines on cardiovascular assessment and management of patients undergoing non-cardiac surgery. Eur Heart J 
2022;43:3826-924. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehac270



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026 239

8.	 West MA, Loughney L, Lythgoe D, Barben CP, Adams VL, Bimson WE, et al. The effect of neoadjuvant chemoradiotherapy 
on whole-body physical fitness and skeletal muscle mitochondrial oxidative phosphorylation in vivo in locally advanced rectal 
cancer patients--an observational pilot study. PLoS One 2014;9:e111526. https://doi.org/10.1371/journal.pone.0111526

9.	 Leeds IL, Canner JK, Efron JE, Ahuja N, Haut ER, Wick EC, et al. The independent effect of cancer on outcomes: a potential 
limitation of surgical risk prediction. J Surg Res      2017;220:402-9. https://doi.org/10.1016/j.jss.2017.08.039

10.	 Levett DZH, Jack S, Swart M, Carlisle J, Wilson J, Snowden C, et al; Perioperative Exercise Testing and Training Society (PO-
ETTS). Perioperative cardiopulmonary exercise testing (CPET): consensus clinical guidelines on indications, organization, 
conduct, and physiological interpretation. Br J Anaesth 2018;120:484-500. https://doi.org/10.1016/j.bja.2017.10.020

11.	 Rodseth RN, Biccard BM, Le Manach Y, Sessler DI, Lurati Buse GA, Thabane L, et al. The prognostic value of pre- 
operative and post-operative B-type natriuretic peptides in patients undergoing noncardiac surgery: a systematic review and  
individual patient data meta-analysis. J Am Coll Cardiol 2014;63:170-80. https://doi.org/10.1016/j.jacc.2013.08.1630

12.	 Martínez JI, Muñoz Martín A. Review: Thromboprophylaxis in cáncer patient surgery. Oncology thrombosis risk 2021:30.
13.	 López-Fernández T, Martín-García A, Roldán Rabadán I, Mitroi C, Mazón Ramos P, Díez-Villanueva P, et al; Expert reviewers     

. Atrial Fibrillation in Active Cancer Patients: Expert Position Paper and Recommendations. Rev Esp Cardiol 2019;72:749-59. 
https://doi.org/10.1016/j.rec.2019.03.019

14.	 McGinn R, Agung Y, Grudzinski AL, Talarico R, Hallet J, McIsaac DI. Attributable Perioperative Cost of Frailty 
after Major, Elective Noncardiac Surgery: A Population-based Cohort Study. Anesthesiology 2023;139:143-52. 
https://doi.org/10.1097/ALN.0000000000004601



REVISTA ARGENTINA CARDIOLOGÍA / VOL 94  SUP. 9 / SEPTIEMBRE 2026240

15. CÁNCER Y ENDOCARDITIS

Los pacientes con cáncer tienen un mayor riesgo de desarrollar endocarditis infecciosa (EI) debido a la inmu-
nodepresión por su enfermedad de base o por el tratamiento antineoplásico, al estado procoagulante provocado 
por el cáncer y a la necesidad del uso de múltiples catéteres como Port-a-Cath para administrar la medicación, 
vías centrales o procedimientos invasivos. Por otra parte, existen características específicas de esta patología que 
llevan a que la presentación pueda tener signos y síntomas menos específicos que dificultan o retardan el diag-
nóstico, y que los tratamientos deben adaptarse a la enfermedad de base.

La incidencia de EI en pacientes con cáncer varía considerablemente según el tipo de estudio y población. 
En estudios hospitalarios, entre el 5,6% y 22,2% de los casos de EI ocurren en pacientes con cáncer. (1,2) Según 
el tipo de cáncer, la incidencia es mayor en el cáncer colorrectal: 19,8 casos por 100.000 personas-mes, seguido 
del cáncer de pulmón con 5,7 casos por 100,000 personas-mes, cáncer de próstata 4,1 casos por 100.000 per-
sonas-mes y por último cáncer de mama 1,9 casos por 100.000 personas-mes. (3) Entre los hematológicos el 
linfoma es el más frecuente. (3) 

Los pacientes con cáncer y EI son más añosos y con mayor prevalencia de hipertensión arterial, enfermedad 
coronaria, estenosis valvular aórtica, fibrilación auricular y accidente cerebrovascular previo. (4,5)

La fiebre como mecanismo de presentación clínica es significativamente menor al igual que los soplos nuevos. 
No hay diferencias significativas en los eventos embólicos, a pesar del uso considerablemente mayor de anti-
trombóticos en la EI con cáncer, probablemente por tratarse de una población de mayor edad y con un estado 
protrombótico como el que genera el cáncer. (5)

Las puertas de entrada más frecuentes son las intervenciones realizadas en los 6 meses previos como las 
urogenitales o intestinales incluyendo la colonoscopia. (6) La presencia de EI por enterococos se vincula con esa 
puerta de entrada, si bien el S. aureus es el organismo causante más frecuente. Esto obliga a pensar en las opor-
tunidades para la prevención de la EI en procedimientos urogenitales y gastrointestinales invasivos en pacientes 
con cáncer. (7)

Los pacientes con catéteres venosos centrales tienen mayor riesgo (78% vs. 36%) y la válvula mitral es la más 
frecuentemente comprometida, seguida de la aórtica y de los catéteres de marcapaso. (7, 8)

La mediana de sobrevida luego del hallazgo de las vegetaciones en el ecocardiograma es de 8,5 meses, con 
una mortalidad mayor cuando el germen causante es el S. aureus. (7)

En un subanálisis del registro prospectivo multicéntrico ESC-EORP EURO-ENDO, publicado por Cosyns y col. 
en 2021, la cirugía cardíaca se realizó en aproximadamente la mitad de los pacientes con cáncer y endocardi-
tis infecciosa. Entre los intervenidos predominaron las bioprótesis (76,3% en posición aórtica vs 14% de prótesis 
mecánicas, y 41,5% en posición mitral vs 18,5% de prótesis mecánicas), posiblemente por su mayor edad, la even-
tual necesidad de otras cirugías y el mayor riesgo hemorrágico asociado con algunas neoplasias.

Aunque la indicación quirúrgica fue similar en pacientes con y sin cáncer (65,5% vs 69,8%), la cirugía se efectuó 
con menor frecuencia en los pacientes oncológicos cuando estaba indicada (65,5% vs 75%), principalmente por 
el elevado riesgo quirúrgico. La falta de realización de una cirugía indicada se asoció de manera independiente con 
mayor mortalidad intrahospitalaria.

Los pacientes con cáncer presentaron mayor mortalidad intrahospitalaria (23,4% vs 16,1%) y acumulada al año 
(35,7% vs 23,1%). La creatinina >2 mg/dl, la insuficiencia cardíaca congestiva y la falta de realización de la cirugía 
indicada fueron predictores independientes de mortalidad intrahospitalaria. (5)
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El 30% de los pacientes pueden tener hemocultivos negativos debido a factores como la administración tem-
prana de antibióticos, la falta de uso de técnicas adecuadas para detectar determinados gérmenes y a la presencia 
de vegetaciones no infecciosas. (9)

La endocarditis trombótica no bacteriana (ETNB) o endocarditis marántica se puede encontrar en pacientes 
con cáncer y puede estar asociada a fenómenos embólicos sobre todo en tumores sólidos como el cáncer de 
pulmón, páncreas y estómago, aunque también se ha detectado en cáncer hematológico. (10,11) Se produce por el 
depósito de fibrina estéril y plaquetas que se agrupan para formar un trombo valvular. La lesión endotelial provo-
cada por las citocinas circulantes, como el factor de necrosis tumoral y la interleucina-1, asociadas con estados 
hipercoagulables, desencadena la acumulación de plaquetas, fibrina y complejos inmunes. A menudo es un ha- 
llazgo incidental durante la autopsia; sin embargo, algunos pacientes son diagnosticados antes, habitualmente por 
síntomas de embolización sistémica (42 % de los casos). El diagnóstico definitivo de ETNB es difícil ya que no hay 
estudios de laboratorio, imágenes ni criterios clínicos precisos, por lo que se requiere de un alto grado de sospecha 
clínica y frecuentemente la distinción definitiva se realiza durante la autopsia. (12,13)

El diagnóstico diferencial entre la ETNB asociada al cáncer y la EI es dificultoso. Actualmente se trata de un 
diagnóstico por exclusión basado en la asociación de criterios clínicos, biológicos y de imágenes no específicas. La 
utilidad diagnóstica de la ecocardiografía transtorácica es clave. La ausencia de captación de 18F-FDG en las vál-
vulas enfermas es un dato importante que podría ayudar a distinguir entre la EI y la ETNB asociadas a cáncer, en el 
caso de las prótesis valvulares, en las que la PET/TC con 18F-FDG tiene una alta sensibilidad para el diagnóstico de 
EI. Sin embargo, sabemos que la sensibilidad de la PET es muy baja en la EI de válvulas nativas. A pesar de ello, es 
útil ya que frecuentemente localiza cánceres nuevos aún no diagnosticados cuya manifestación inicial fue la ETNB. 
(14) En aproximadamente un 50% de los casos, el fenómeno embólico precede al diagnóstico oncológico. La tasa 
de mortalidad global fue del 55% y se requirieron intervenciones quirúrgicas en el 16% de los casos; sin embargo, 
no se observó ningún beneficio en la mortalidad. El tratamiento anticoagulante se asoció con una probabilidad de 
muerte un 30% menor (OR 0,7; IC 0,6-0,8, p < 0,001). Entre todos los anticoagulantes, el tratamiento con enoxa-
parina dió lugar a la mayor reducción de las tasas de mortalidad: un 82% (OR 0,18; IC 0,5-0,28; p < 0,001).  (15)

A pesar de ser difícil, la ETNB es un diagnóstico diferencial importante. La presencia de un cuadro sospechoso 
de EI en un paciente con cáncer, con hemocultivos negativos, fenómenos embólicos, falta de respuesta al tra- 
tamiento antibiótico y vegetaciones en crecimiento debe considerar el diagnóstico posible de ETNB, ya que el 
tratamiento difiere al requerir anticoagulación de rápido inicio y quimioterapia. 

RECOMENDACIONES PARA EL MANEJO DE LA ENDOCARDITIS EN 
LOS PACIENTES CON CÁNCER  

Los signos y síntomas clínicos no son tan típicos como en la EI sin cáncer, por lo 
cual se recomienda elevar el nivel de sospecha.

Al requerirse decisiones quirúrgicas se recomienda la evaluación multidiscipli-
naria precoz en el heart team, ya que el retraso en la toma de decisiones puede 
aumentar la mortalidad.

Frente a la presencia de un cuadro sospechoso de EI en un paciente con 
cáncer, con hemocultivos negativos, fenómenos embólicos, falta de respuesta 
al tratamiento antibiótico y vegetaciones en crecimiento se debe considerar el 
diagnóstico posible de endocarditis marántica.
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FIGURA CENTRAL.  Cáncer y endocarditis 
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