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Introduccion

El tratamiento del CCRm se basa en combinaciones de quimioterapia y farmacos bioldgicos dependiendo del perfil molecular y la lateralidad. Aflibercept! (proteina de
fusion recombinante que actua como receptor soluble uniéndose a VEGF-A, VEGF-B y factor de crecimiento placentario) es un antiangiogénico aprobado en combinacion
con FOLFIRI para 22 linea en CCRm tras progresion a Oxaliplatino?. Sin embargo, como tantos otros tratamientos, no esta exento de riesgos.
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Anamnesis Diagndstico diferencial
Paciente de 71 anos, hipertenso, broncopata y obeso, diagnosticado en 2018

de adenocarcinoma infiltrante de células en anillo de sello de colon derecho
(angulo hepatico) estadio IV (ganglionar oligometastasico). KRAS/NRAS/BRAF Disnea + dolor DP por insuficiencia cardiaca
WT. MMS. Considerado irresecable en Comité Multidisciplinar. pleuritico TEP

Progresion de la enfermedad

-Diciembre 2018: 12 linea con Capecitabina/Oxaliplatino/Bevacizumab (ensayo

PERSEIDAS3), con RP tras 52 ciclo. Se suspende Oxaliplatino por neurotoxicidad

G3, quedando en mantenimiento con 5FU-bevacizumab. Complicacion de tumor primario no intervenido
(perforacion)

Infeccion

-Mayo 2020 (ILP 17 meses): progresion ganglionar. Por ser paciente fragil (>70
afos) inicia 22 linea con FOLFIRI+Aflibercept (4mg/kg) en ensayo AFEMA?.

Agosto 2020: Acude a consulta para administracion de 62 ciclo, refiriendo
disnea progresiva de dias de evolucion (inicialmente de grandes esfuerzos,
posteriormente de medianos esfuerzos), ortopnea y dolor costal derecho a
punta de dedo a pesar de analgesia de primer escalon, que se intensificaba en
inspiracion y sedestacion. Se remite a Urgencias, con posterior ingreso en
planta.

Exploracion y pruebas complementarias

- ECOG 2. Normotenso y afebril. Necesidad de gafas nasales a 2| para
mantener saturacion de 97%. Taquipenico al habla. Resto de exploracion
anodina salvo crepitantes e hipoventilacion basal derecha a la auscultacion.

Imagen 1: Aumento de densidad en base Imagen 2: Infarto pulmonar en Iébulo inferior derecho
- Analitica completa sin alteraciones. pulmonar derecha
- Radiografia de torax: aumento de densidad en base derecha (Imagen 1).
Tratamiento y evolucion Grado 1: Trombosis Venosa (Ej: trombosis superficial)

Grado 2: Trombosis venosa (Ej: TVP no complicada)

Se realizo TC, hallandose TEP en arteria segmentaria del LID, infarto pulmonar, - = (8o BUY
Intervencion medica indicada

pequeno derrame pleural, atelectasia subyacente y RP de la enfermedad

(Imagen 2). Grado 3: Trombosis (embolismo pulmonar no complicado, trombo cardiaco
mural no embdlico)
El paciente evoluciono favorablemente con analgesia, oxigenoterapia y HBPM a Intervencion medica indicada

dosis anticoagulantes. Ante evento tromboembdlico grado 4 (TEP con infarto

, . _ Grado 4: Riesgo para la vida (embolismo pulmonar complicado, ACV,
pulmonar asociado), segun protocolo de ensayo clinico se suspendio

isquemia arterial, inestabilidad hemodinamica)

Aflibercept. Intervencidn urgente indicada
Actualmente continla tratamiento con FOLFIRI sin toxicidades relevantes ni Grado 5: Muerte
requiriendo reajuste de dosis. Remitido a Unidad de Trombosis, mantiene Tabla 1: Clasificacion de la enfermedad tromboembdlica®

Tinzaparina 18000sc/24h.

’ Discusion y conclusion

Segun el estudio CALGB/SWOG-80405>, el pilar del tratamiento de 12 linea del CCR derecho es la combinacion de quimioterapia y la terapia antiangiogénica, realzando el uso
de Aflibercept en 22 linea y relegando la terapia anti-EGFR a lineas posteriores.

Aunque el Aflibercept asociado a FOLFIRI ha demostrado mayor eficacia en comparacion con pacientes que no recibieron este antiangiogénico?, no esta exento de
complicaciones?! (infecciones, hipertension, fistulas, perforacion intestinal, fendmenos tromboembdlicos... Tabla 1°).

Los antiangiogénicos no estan claramente relacionados con eventos tromboembdlicos venosos (ETV), pero si aumentan el riesgo de eventos tromboembdlicos arteriales? (ETA).

Ante un ETV grado 3 debe suspenderse el Aflibercept e iniciar anticoagulacion®. Podria reintroducirse una vez estabilizada la situacion, al menos dos semanas después, si no
hay complicaciones hemorragicas.

Sin embargo, un ETV grado 4, ETA o nuevo fendmeno tromboembdlico en pacientes anticoagulados/antiagregados, obligan a suspender permanentemente el Aflibercept®; su
reintroduccion en caso de ETA podria considerarse en pacientes seleccionados.

Conclusion: La terapia antiangiogénica aporta beneficio clinico en pacientes seleccionados. El estudio de estos farmacos y el conocimiento de sus efectos adversos nos permite
un correcto manejo de su toxicidad, permitiendo una intervencion a tiempo sin que ello comprometa la supervivencia de los pacientes. Ademas, es importante individualizar el
‘. riesgo en cada paciente, ya que en determinados casos podriamos continuar o reintroducir los antiangiogénicos.
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