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RESUMO

Introdugao: O tromboembolismo venoso ¢ uma condi¢io potencialmente fatal e frequente no paciente oncoldgico. Muitas vezes, a
anticoagulagio ¢ invidvel, e a colocagio do filtro de veia cava (FVC) torna-se uma opgio. A indicagio clinica, entretanto, é controversa
e gera alto custo. Objetivo: Descrever as caracteristicas demogréficas, clinicas e epidemioldgicas dos pacientes com colocagio de FVC
e seu impacto na sobrevida global. Método: Estudo de coorte retrospectiva com pacientes em tratamento oncolégico no INCA, que
tiveram FVC implantado de janeiro/2015 até abril/2017. Na andlise de sobrevida global em cinco anos, foram considerados o tempo
entre o diagnéstico de cancer e o dbito por qualquer causa. Realizaram-se andlise descritiva, estimativas de sobrevida (Kaplan-Meier) e
regressio de Cox. Resultados: Foram incluidos 74 pacientes com média de idade 54 (+-15) anos. Em sua maioria, apresentavam tumores
ginecoldgicos (52,7%) e digestivos (20,3%). O tempo mediano entre o diagndstico de cincer e a colocagio do FVC foi de 3,48 meses
(0-203). No seguimento, foram observados 40 6bitos (54,1%) com mediana de tempo de 25 meses (IC 95%; 1,76-47,32). Na anilise
ajustada, verificou-se risco 5,63 vezes maior de morrer nos pacientes com colocagio do FVC em até seis meses ap6s o diagnéstico de cancer
(HR=4,99; IC 95%; 2,20-11,33; p<0,001), ¢ risco 2,47 vezes maior entre aqueles que nao fizeram no pré-operatério (HR=2,47; IC 95%;
1,08-5,66; p=0,032). Conclusio: A colocagio do FVC foi realizada com maior frequéncia em pacientes com tumores ginecoldgicos e em

até seis meses apos o diagnéstico de cincer foi associada a maior risco de dbito.
Palavra-chave: Filtros de Veia Cava/efeitos adversos; Neoplasias; Tromboembolia Venosa; Anélise de Sobrevida; Morte.

ABSTRACT

Introduction: Venous thromboembolism is a potentially fatal condition and
frequent in oncologic patients. Quite often full anticoagulation is unfeasible,
and placement of an inferior vena cava (IVC) filter becomes an option.
Clinical indication, however, is controversial and expensive. Objective:
To describe the demographic, clinical and epidemiological characteristics
of oncologic patients submitted to IVC filter placement and their impact
on global survival. Method: Retrospective cohort study with patients
undergoing cancer treatment at INCA submitted to IVC filter placement
from January 2015 to April 2017. Time between cancer diagnoses and
death from any cause was considered for the analysis of the global 5-years
survival. Descriptive analysis, survival estimates (Kaplan-Meyer) and Cox
regression were performed. Results: 74 patients with a mean age of 54
(+15) years were included. Most of them had gynecological (52.7%) and
digestive (20.3%) tumors. The median time between cancer diagnosis and
IVC filter placement was 3.48 months (0-203). In the follow-up, 40 deaths
(54.1%) were observed with a median time of 25 months (95% CI; 1.76
to 47.32). In the adjusted analysis, 5.63 times greater risk of death was
verified in patients with IVC filter placement within six months after cancer
diagnosis (HR=4.99; 95% CI; 2.20-11.33; p<0.001), and 2.47 times greater
risk among those who did not do it at pre-operation (HR=2.47; 95% CI;
1.08-5.66; p=0.032). Conclusion: IVC filter placement was performed
more frequently in patients with gynecological tumors and in until six
months after cancer diagnosis was associated with increased risk of death.
Key words: Vena Cava Filters/adverse effects; Neoplasms; Venous
Thromboembolism; Survival Analysis; Death.

RESUMEN

Introduccién: El tromboembolismo venoso es una afeccién potencialmente
mortal y frecuente en pacientes con cdncer. La anticoagulacién a menudo no
es factible, y la colocacién de un filtro de vena cava (FVC) se convierte en una
opci6n. Sin embargo, las indicaciones clinicas son controvertidas y generan
un alto costo. Objetivo: Describir las caracteristicas demogrficas, clinicas
y epidemioldgicas de los pacientes con colocacién de CVF y su impacto
en la supervivencia general. Método: Estudio de cohorte retrospectivo de
pacientes sometidos a tratamiento contra el cincer en INCA a quienes
se les implanté FVC entre enero de 2015 y abril de 2017. En el anilisis
de la supervivencia general a cinco afios, el tiempo transcurrido entre el
diagndstico de cdncer y la muerte cualquier causa Se realizé un andlisis
descriptivo, estimaciones de supervivencia (Kaplan-Meier) y regresion de
Cox. Resultados: Se incluyeron 74 pacientes con una edad media de 54
(+-15) afos. La mayoria de ellos tenfan tumores ginecoldgicos (52,7%) y
digestivos (20,3%). La mediana del tiempo entre el diagndstico de cancer y la
colocacién de FVC fue de 3,48 meses (0-203). En el periodo de seguimiento,
se observaron 40 muertes (54,1%) con una mediana de tiempo de 25 meses
(IC 95%: 1,76 a 47,32). En el andlisis ajustado, se observé un riesgo de
muerte 5,63 veces mayor en pacientes con colocacion de FVC dentro de
los seis meses posteriores al diagnéstico de cdncer (HR=4,99; 1C 95%:
2,20-11,33; p<0,001) y 2,47 veces mayor riesgo entre aquellos que no lo
hicieron antes de la operaciéon (HR=2,47; IC 95%; 1,08-5,66; p=0,032).
Conclusién: La colocacién de FVC se realizé con mayor frecuencia en
pacientes con tumores ginecoldgicos. La colocacién de FVC dentro de
los seis meses posteriores al diagndstico de cdncer se asocié con un mayor
riesgo de muerte.

Palabras clave: Filtros de Vena Cava/efectos adversos; Neoplasias;
Tromboembolia Venosa; Andlisis de Supervivencia; Muerte.

"23|nstituto Nacional de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA). Coordenacédo de Pesquisa. Divisdo de Pesquisa Clinica. Rio de Janeiro (RJ),

Brasil.

'E-mail: marcosrenni@gmail.com. Orcid iD: https://orcid.org/0000-0003-3381-7394

2E-mail: abergmann@inca.gov.br. Orcid iD: https://orcid.org/0000-0002-1972-8777

*E-mail: andreia.melo@inca.gov.br. Orcid iD: https://orcid.org/0000-0002-1201-4333

Endereco para correspondéncia: Marcos Jose Pereira Renni. Largo dos Ledes, 63, apto. 201 - Humaita. Rio de Janeiro (RJ), Brasil. CEP 22260 210.

E-mail: marcosrenni@gmail.com

o

Este é um artigo publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenca Creative
Commons Attribution, que permite uso, distribuicio e reproducio em qualquer
meio, sem restricoes, desde que o trabalho original seja corretamente citado.

Revista Brasileira de Cancerologia 2021; 67(1): e-01841



Renni MJP, Bergmann A, Melo AC

INTRODUCAO

O tromboembolismo venoso (TEV) é uma condicio
potencialmente fatal, existindo uma estreita relagao
entre ele e o cancer. Os pacientes com neoplasias
apresentam maior incidéncia de eventos tromboembdlicos
em sua evolugido clinica?. O tratamento padrao é a
anticoagulagdo plena, entretanto, o paciente oncolégico
pode apresentar situagdes clinicas que impedem a sua
colocacio. Na dificuldade de se estabelecer um tratamento
medicamentoso eficaz e em razio do risco de recorréncia
de trombose ¢ embolia pulmonar, muitas vezes, ¢
necessdria a interrupgio mecénica da veia cava inferior
(VCI) com a colocagao de um filtro®. As indicagées clinicas
para colocagio de filtro de veia cava (FVC) inferior sio
controversas na literatura e, frequentemente, se baseiam
na opinido de especialistas®. Entre as indica¢oes, as mais
comuns sio a presen¢a de trombo venoso proximal em
pacientes com contraindica¢do para anticoagulagio plena
e a presenga de tromboembolismo pulmonar isolado e
contraindicagdo a anticoagulagao®.

Os beneficios do FVC em pacientes oncoldgicos ainda
sdo controversos na literatura. Dois ensaios randomizados
nio revelaram beneficios da colocacio do FVC na
sobrevida global, recorréncia de TEV ou mortalidade™®.
O FVC nio é recomendado também naqueles individuos
que estdo com medicagdo anticoagulantes’.

A partir do conhecimento do perfil demogrifico e
clinico dos pacientes submetidos & colocacio de FVC ¢
seu progndstico, serd possivel nortear condutas de forma
individualizada, visando a identificar pacientes que se
beneficiam de tal técnica, daqueles em que nao se tem
beneficio clinico e progndstico.

Neste contexto, este estudo teve como objetivo descrever
as caracteristicas demogréficas, clinicas e epidemioldgicas
dos pacientes oncoldgicos submetidos a colocagio de FVC
e analisar seu impacto na sobrevida global.

METODO

Foi realizado um estudo de coorte retrospectiva em
pacientes em tratamento oncoldgico no Instituto Nacional
de Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA), que
tiveram FVC colocados no periodo de janeiro de 2015
até abril de 2017. Foram excluidos aqueles em que nio foi
possivel localizar o prontudrio fisico. Os pacientes foram
identificados por busca ativa, conforme procedimento
langado no sistema de faturamento. Foram identificados
76 pacientes; destes, dois foram excluidos em virtude da
impossibilidade de localizar o prontudrio fisico.

Os dados foram extraidos de prontudrios fisico e
eletrénico. Foram coletadas as caracteristicas demograficas
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(idade ao diagndstico de cAncer, sexo) e clinicas (topografia
do tumor, tipo de evento tromboembdlico, tempo entre o
diagndstico de cincer e a colocagio do FVC, tempo entre
a colocagio do FVC e 6bito). Na andlise, foram utilizados
os critérios em consenso internacional, para avaliagao das
indicacées de colocagio do filtro. Para andlise de sobrevida
global em cinco anos, foi considerado o tempo entre o
diagnéstico de cAncer e o evento (ébito por qualquer
causa). Na auséncia de ébito e nas perdas de seguimento,
os casos foram censurados na data da dltima consulta
registrada em prontudrio ou ao término do seguimento
de minimo de 12 meses.

Foi realizado estudo descritivo da populacio,
utilizando médias e desvio-padrao (DP) para as varidveis
continuas e distribuicao de frequéncia para as categéricas.
Para as estimativas de sobrevida univariada, utilizou-se
o método de Kaplan-Meier, e a significAncia estatistica
entre os grupos estudados foi calculada pelo teste de Log-
-Rank. Realizou-se a regressao de Cox univariada, sendo
selecionadas, para o modelo de regressao maltipla, aquelas
com p<0,20. O modelo final foi confeccionado pelo
método Stepwise Forward, sendo retidas as varidveis com
p<0,05. Todas as andlises foram realizadas por meio do
pacote estatistico SPSS (SPSS versao 23.0, Inc. — Chicago,
IL-USA, 2004).

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do INCA, em 25/9/2017, sob o ndmero CAEE
72535517.0.0000.5274.

RESULTADOS

Foram incluidos 74 pacientes oncolégicos submetidos
a colocagio do FVC no periodo do estudo. A média
de idade ao diagnéstico de cancer foi de 54 anos (DP
14,8), em sua maioria com tumores nos 6rgaos genitais
femininos (52,7%) e em drgaos digestivos (20,3%). O
TEV isolado foi o evento predominante (87,8%) e 0o FVC
colocado com mediana de tempo apés o diagnéstico de
cancer de 3,48 meses (0-203). A maioria dos pacientes
teve o evento tromboembdlico no curso do tratamento
oncolégico (Tabela 1).

Identificaram-se 24 (32,4%) pacientes que tiveram
indicacdo cldssica, conforme o guideline da American
Society of Hematology 2019, para manejo do TEV e
colocagio do FVC na vigéncia de um evento de TVD,
e que estavam em pré-operatdrio. Foram observados
15 (20,27%) pacientes submetidos ao procedimento,
apesar de prognéstico reservado, e cinco (6,75%) jd
em cuidados paliativos. Doze (16,21%) pacientes
estavam em tratamento anticoagulante e tiveram
indicagao de colocagio do FVC por conta da proposta
de laparotomia exploradora. Nao foi observada retirada



Tabela 1. Caracteristicas demogrdficas, clinicas e tumorais dos
pacientes com FVC tratados no INCA, janeiro de 2015 a abril de
2017 (n=74)

Variavel N (%)
Idade ao diagnéstico
Média e desvio-padrdo 54,5 (14,8)
Género
Feminino 56 (75,7%)
Masculino 18 (24,3%)
Topografia do tumor (CID)
Orgéos digestivos 15 (20,3%)
Orgdos genitais femininos 39 (52,7%)
Outras topografias* 20 (27,0%)
Pré-operatério
Néo 50 (67,6%)
Sim 24 (32,4%)
Tromboembolismo
Pulmonar 5 (6,8%)
Venoso 65 (87,8%)
Pulmonar e venoso 4 (5,4%)

Tempo transcorrido entre o
diagnéstico de céncer e a
colocacéio do FVC (meses)

3,48 meses

Mediana (minimo - mdaximo) (0 - 203)

Tempo transcorrido entre a
colocacéio do FVC e o 6bito
(meses) (n=40)

Mediana (minimo - mdaximo) 2,38 meses

(0,7-19,5)
Obito
Néio 34 (45,9%)
Sim 40 (54,1%)

Legendas: *Aparelho respiratério e intratordcico (n=2); Melanoma (n=1);
Tecido mesotelial (n=1); Mama (n=2); Orgéos genitais masculinos (n=1); Trato
urindrio (n=1); Olhos, encéfalo e outras do sistema nervoso central (n=5); Tecido
linfético ou hematoldgico (n=3); Maligno sem outras especificagdes (n=4). CID:
Classificagao Internacional de Doengas; FVC: Filtro de veia cava.

do FVC durante o periodo analisado (dados nao
apresentados na tabela).

No periodo de seguimento, foram observados 40
6bitos (54,1%) com mediana de tempo de 25 meses (IC
95%; 1,76-47,32) (Figura 1).

O tempo mediano entre a colocagio do FVC ¢ o
6bito foi de 9,8 meses (IC 95%; 2,4-17,3) (Figura 2).
Ocorreram quatro (5,4%) dbitos nos primeiros 30 dias
apds a colocagio do FVC. Entre os pacientes que foram
a ébito, 14 (35,0%) nao tiveram indicacio formal para
o procedimento.

Implante de Filtro de Veia Cava em Pacientes Oncoldgicos

Fungdes de sobrevivéncia

Tempo entre
diagndstico e
colocagdo do FVC

—1= 6 meses
- +Ti>= G meses
—+—< & meses-censurado

05 —t—>= & meses-censurado

05

047

Scbrevivéncia cumulativa

0.2+

0,07

T T T T T T T T T T T
o 24 48 7z 96 120 144 168 192 N6 240

Tempo apds o diagnéstico de cincer (meses)

Figura 1. Tempo entre o diagnéstico de cancer e ébito (curva de
sobrevida global pelo método Kaplan-Meier) (n=74)

—Fungdio de sobrevivéncia
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Fi%urq 2. Tempo entre a colocacdo do FVC e o ébito (curva de
sobrevida global pelo método Kaplan-Meier) (n=74)

Os pacientes com colocagio do FVC em até seis meses
ap6s o diagndstico de cAncer apresentaram média de tempo
de sobrevida menor em relagio aos demais (p<0,001). As
demais varidveis analisadas ndo apresentaram diferenca
estatisticamente significante no tempo de sobrevida global
(Tabela 2).

Na anilise ajustada, foi observado risco 5,63 vezes
maior de morrer nos pacientes com colocagio do FVC em
até seis meses apds o diagnéstico de cAncer (HR=4,99; IC
95%; 2,20-11,33; p<0,001), e risco 2,47 vezes maior entre
aqueles que nao fizeram no pré-operatério (HR=2,47;
IC 95%; 1,08-5,66; p=0,032) (dados nao apresentados).

DISCUSSAO

A colocacio do FVC foi realizada com maior
frequéncia em pacientes com tumores ginecoldgicos, ¢ em
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Tabela 2. Tempo de sobrevida global, de acordo com as caracteristicas demogréficas e clinicas (n=78)

Obito N (%)

Sobrevida global

Variavel
Nao Sim Média (IC 95%) P valor
Idade ao diagnéstico
< 60 anos 18 (52,9%) 25 (62,5%) 87,9 (55,0-120,9) 0.828
> 60 anos 16 (47,1%) 15 (37,5%) 48,3 (22,9 - 73,6) !
Género
Feminino 24 (70,6%) 32 (80,0%) 73,9 (41,9-105,9) 0.529
Masculino 10 (29,4%) 08 (20,0%) 70,1 (33,9 -106,3) '
Topografia do tumor (CID)
Orgados digestivos 08 (23,5%) 07 (17,5%) 39,3 (22,9 - 55,7)
Orgédos genitais femininos 17 (50,0%) 22 (55,0%) 82,2 (44,9 -119,5) 0,667
Outras topografias 09 (26,5%) 11 (27,5%) 52,2 (16,4 - 88,0)
Pré-operatoério
Néo 17 (50,0%) 33 (82,5%) 66,0 (36,8 - 95,3) 0.087
Sim 17 (50,0%) 07 (17,5%) 120,1(78,3-161,9) '
Indicacéio de FVC
Néao 13 (38,2%) 14 (35,0%) 93,6 (49,4-137,8) 0.379
Sim 21(61,8%) 26 (65,0%) 68,2 (31,2 -105,1) !
Tempo entre o diagnéstico de céincer e
colocacéio do FVC (meses)
>= 6 meses 16 (47,1%) 14 (35,0%) 115,2 (75,0 -155,3)
<0,001

< 6 meses

18 (52,9%)

26 (65,0%) 13,9 (10,1 -17,8)

Legendas: CID: Classificagio Internacional de Doencas; FVC: Filtro de veia cava; IC: Intervalo de confianca.

até seis meses ap6s o diagnéstico de cincer foi associada
a maior risco de 6bito.

O manejo da anticoagulagio em pacientes oncolégicos
ainda ¢ um grande desafio. Estes oscilam entre o risco
hemorrdgico e trombdtico e, muitas vezes, a trombose
ocorre concomitantemente a um quadro hemorrdgico.
Nesse cendrio, a colocagio do FVC torna-se uma opgao
terapéutica nos casos de TVP com alto risco de TEP®. Em
nossa populagio, apesar de terem sido implantados FVC
removiveis, nenhum dos pacientes teve o FVC retirado
a0 longo da observagao.

O manuseio da anticoagulagio e as medidas preventivas
para eventos tromboembélicos no paciente oncolégico sao
um grande desafio. A ocorréncia de TEV nos pacientes
com hemorragias tumorais e em outras situagdes pelo
préprio risco de hemorragia fatal, dependendo do sitio
tumoral, ¢ frequente. Nesse contexto, a utilizagao de
rotinas para indicagio do tratamento anticoagulante ou
para utilizacio de métodos mecanicos visa a facilitar sua
indicacdo e a alocagao dos recursos financeiros em prol
dos pacientes e da Instituicdo, de forma que sejam bem
utilizados, levando-se sempre em consideragio o custo-
-beneficio para o paciente e sua qualidade de vida.

Wassef et al.” apresentaram resultados similares ao
desta pesquisa. No estudo de Patel e Patel’, concluiu-
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-se que a colocagio do FVC nio ocasionou impacto na
mortalidade. Em pacientes oncolégicos com doenca
avangada, deve ser considerada a priorizagio do suporte
clinico paliativo eficaz que minimize o sofrimento dos
pacientes. Ou seja, deve ser verificado o real beneficio
da implementagio de condutas invasivas e de alto custo
institucional, sem vantagem para o paciente ou impacto
em sua qualidade de vida.

Faz necessdrio considerar as limitacoes dos estudos
observacionais retrospectivos no que se refere  qualidade
das informagées obtidas por meio dos prontudrios. Nao
foi possivel identificar a real causa mortis na populagio do
estudo, tendo em vista os dados incompletos nos atestados
de 6bito, que, em sua maioria, descreviam o sitio tumoral
e a causa mortis progressao de doenca. Entretanto, busca-
-se analisar o seguimento dos pacientes apés colocagio
de FVC, bem como suas condicées clinicas no momento
da indicagio para colocagio do filtro, com intuito de
melhorar as informagées coletadas.

CONCLUSAO

A colocacio do FVC foi realizada com maior
frequéncia em pacientes com tumores ginecoldgicos. O
TEV isolado foi o evento predominante e a maioria dos



pacientes teve o evento tromboembdlico no curso do
tratamento oncolégico. O FVC foi colocado com mediana
de tempo ap6s o diagndstico de cAncer de 3,48 meses.
No periodo de seguimento, foram observados 40 ébitos
(54,1%), e a colocagio do FVC em até seis meses apds o
diagnéstico de cancer foi associada a maior risco de dbito.
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