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CARTAS AL DIRECTOR

Hacia un protocolo ético para el sindrome de lisis tumoral:
primeros pasos para su confeccion

Towards an ethical protocol for tumor lysis syndrome: first
steps towards its creation

José Grabiel Correa Rodriguez ™ "', Leonardo Manuel Castell Martinez !
Manuel de JesUs Mesa Quesada !

1 Universidad de Ciencias Médicas de Granma. Facultad de Ciencias Médicas
“Celia Sanchez Manduley”. Granma, Cuba.

Estimado Director:

El sindrome de lisis tumoral (SLT) constituye una de las
paradojas mas criticas de la oncologia moderna, al representar
una situacién donde la maxima eficacia terapéutica puede, a su
vez, desencadenar una emergencia metabdlica iatrogénica y
letal. Este sindrome, caracterizado por un desequilibrio
electrolitico masivo secundario a la destruccion celular tumoral
que puede conducir a una falla multiorganica, trasciende su
mera definicidn bioquimica para adentrarse en una complejidad
clinica que conlleva profundos dilemas éticos. (1)

Para su diagndstico, durante mas de dos décadas, se han
empleado los criterios descritos por Cairo y Bishop en 2004 y
actualizados en un consenso de expertos en 2010, (@ los cuales
han sido adoptados hasta la fecha por todas las investigaciones
referentes al tema. (3 Estos establecen parametros bioquimicos:
la presencia de dos o mas alteraciones de laboratorio como
hiperuricemia, hiperpotasemia, hiperfosfatemia y/0
hipocalcemia, con variaciones iguales o superiores al 25 %
respecto al valor basal y clinicos como arritmias cardiacas
letales que ocurran entre los tres dias previos y los siete dias
posteriores al tratamiento oncolégico—. (2:3)

No obstante, a pesar del amplio reconocimiento y aplicacién de
estos criterios en el ambito clinico, existe una notable ausencia
de directrices que aborden el manejo ético del SLT. La evidencia
disponible se limita a describir estrategias clinicas, lo que deja
un vacio significativo en cuanto a la integracion de principios
éticos en la atencidon de estos pacientes. (134 Por ello, resulta
imperativo superar la visién del SLT como un mero problema de
laboratorio y complementar su abordaje clinico con las primeras
pautas para la confeccidn de un protocolo de manejo ético.
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Segun lo planteado por Correa Rodriguez, () un primer acercamiento
a esta problematica lo constituyen aquellos informes de caso que
revelan desenlaces devastadores, donde la ausencia de una
perspectiva ética agrava el sufrimiento y evidencia una profunda
brecha en la calidad del cuidado. A su vez, el analisis critico de casos
y la identificacidon de las brechas en el conocimiento ético, constituyen
puntos de partida ineludibles para la construccidon de un marco ético.

Por otra parte, la etiologia del sindrome, mas documentada en
neoplasias hematoldgicas, presenta hoy en dia un aumento en
tumores solidos. (3) Se observa también de forma espontdanea —
incluso como primera manifestacion de la enfermedad— o después de
terapias no clasicamente citoliticas, como las terapias dirigidas o la
inmunoterapia. (5:6)

Ahora bien, la evidencia disponible ilustra de manera contundente la
imprevisibilidad, severidad y los consiguientes dilemas éticos del SLT.
Casos en cancer pulmonar metastasico demuestran que, incluso con
profilaxis personalizada, el SLT puede progresar de forma espontanea
y fulminante a la vez. (47) Estas trayectorias subrayan la necesidad
imperiosa de un consentimiento informado realista que comunique la
posibilidad de muerte desde el momento del diagndstico.

En una misma direccién, la integracién inmediata de los cuidados
paliativos en enfermedades agresivas es indispensable para evitar la
obstinacidon terapéutica ante un deterioro rapido y facilita una toma
de decisiones coherente con la realidad prondstica. Ejemplo de ello
son aquellos pacientes que sobreviven al SLT pero fallecen semanas o
meses después tras rechazar mas terapia o por progresion del
cancer. (7.8) Esto evidencia que una valoracion paliativa temprana
habria ayudado, a pacientes y familiares a navegar esa situaciéon con
mayor claridad.

La paradoja ética se intensifica con las nuevas terapias oncoldgicas.
Casos como el presentado por Asakura et al., (3 de SLT inducidos por
los agentes mas prometedores como el pembrolizumab, ejemplifican
el dano calculado de la oncologia de precision y documentan
complicaciones letales a tener en cuenta. Esto deja en cuestion la
verdadera remisidon oncoldgica, donde la terapia mas efectiva sea
también la mas peligrosa.

La misma evidencia, encuentra partida también en las complicaciones
por el manejo terapéutico, donde en el mismo paciente de Asakura,
(3) la hidratacién agresiva como manejo terapéutica, provocé edema
del pulmén y requirié intubacion. Este es el caso arquetipico donde,
tras aplicar todo el soporte técnico disponible y las terapias mas
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prometedoras, es necesaria una conversaciéon paliativa y un
consentimiento informado que evidencie toda posible complicacion.

En consecuencia, también existen casos donde se ha logrado
estabilizar al paciente y permitir asi que se reinicie a terapia
oncoldgica programada, luego de cuidados paliativos. (®) Esto hace
gue la integraciéon temprana de los cuidados paliativos emerja no
COMO una renuncia, sino como un componente esencial para navegar
estos dilemas con antelacion y humanidad.

En cambio, la ausencia de este es palpable en escenarios de
obstinacién, como en el caso presentado por Kunimoto et al., (10)
donde una paciente con cancer de ovario y SLT, culmindé en
perforacion intestinal y forzé una discusién familiar sobre cirugias
inviables contra el confort en una etapa de extrema gravedad. Final,
que una integracién proactiva al diagndstico de la enfermedad
metastasica, podria haber facilitado conversaciones anticipadas sobre
escenarios catastroéficos y evitado intervenciones futiles.

Otro punto a resaltar, son aquellas complicaciones emergentes de la
profilaxis estandar, que plantean dilemas de maleficencia de segundo
orden. Ejemplo de ello es el uso del rasburicase, en el que se reporta
metahemoglobinemia fatal en pacientes con deficiencia de glucosa-6-
fosfato deshidrogenasa no diagnosticada, o anafilaxia severa en la
primera exposicion. (1:4)

Por otra parte, el alopurinol y el febuxostat, pueden precipitar una
nefropatia obstructiva por cristales de xantina. Esto evidencia que la
prevencion de un dafio y la provocacion de otro dan paso a la
reflexion sobre un consentimiento informado genuino vy Ia
comunicacién adecuada de todo riesgo posible. ()

Entonces, todo consentimiento en la oncologia moderna, debe ser
elaborado en base a la totalidad de la trayectoria de la enfermedad.
Asi pueda ser explicado con claridad cualquier complicacién al
paciente, por muy infrecuente o improbable que sea. Esto hard que
los pacientes tengan suficiente empoderamiento para ser capaces de
tomar una decision precisa.

Pasar de la reflexion a la accién colaborativa y protocolizada con la
elaboracién de un marco ético para el SLT debe partir del
reconocimiento de los dilemas tratados en esta carta. A modo de
sintesis la Tabla 1 organiza las dimensiones éticas emergentes
identificadas en los casos analizados, que justifican la necesidad de
un abordaje estructurado.

Tabla 1. Dimensiones éticas fundamentales
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Dimension Problema Preaunta quia
ética identificado 9 9
. - ¢Coémo comunicar al paciente
. Eficacia terapéutica . . .
Paradoja que la terapia mas efectiva

terapéutica

y dafio iatrogénico
simultaneos

puede ser también la mas
peligrosa?

Consentimiento

Escenarios de alta
complejidad, no
previstos en el

¢Cémo explicar el riesgo del
tratamiento frente al riesgo de

informado . la enfermedad sin generar
consentimiento .
. falsas expectativas?
habitual
Tecnologia ¢Cuando el soporte vital deja
Limite del disponible que de ser beneficente y se

soporte vital

puede prolongar el
sufrimiento

convierte en obstinacion
terapéutica?

Danos de
segundo orden

Complicaciones
graves derivadas
de la propia
profilaxis

¢Informamos al paciente sobre
los riesgos de los
medicamentos que
precisamente buscan prevenir
danos?

Justicia y
equidad

Acceso desigual a
profilaxis, cuidados
intensivos y
seguimiento

¢Es ético que el contexto
social o geografico determine
la posibilidad de sobrevivir al
SLT?

Integracién
paliativa
temprana

Vision curativa
exclusiva que
retrasa el abordaje
del sufrimiento

éPor qué esperar al fracaso
terapéutico para integrar
cuidados paliativos, si la
enfermedad de base es
avanzada?

Fuente: Elaboracién propia.

Sobre esta evidencia, proponemos en el Tabla 2, un resumen de la

estructura de un protocolo en base a

los componentes éticos

encontrados, para que oncologos, bioeticistas y equipos clinicos
desarrollen herramientas adaptadas a sus contextos. Instamos a la
comunidad a adoptar, debatir y validar marcos para cerrar la brecha
entre el manejo ético y clinico.

Tabla 2. Resumen de estructura de un protocolo de manejo ético

para el SLT
Componente .z ..
PC Accion concreta Finalidad
ético
. - Evaluacion integral del contexto Respetar la
Evaluacion y . : ,
psicosocial y barreras de acceso. autonomia

comunicacion
del riesgo

- Consentimiento informado
especifico para SLT que explique su

mediante una
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naturaleza paradodjica y los riesgos y contextualizar el
de la profilaxis. riesgo.

- Clasificacion de riesgo que combine
criterios clinicos con factores
contextuales como red de apoyo y
distancia al centro.

- Decision compartida sobre

Aplicar los
principios de
beneficencia y no
maleficencia de

Estratificacion
y profilaxis

proporcional ubicacion del cuidado for_ma
(ambulatorio/hospitalario) basada en propo_raonada y
riesgo y contexto. Justa.
- Monitoreo activo de la carga .
Prevenir la

Manejo agudo sintomatica y la comprension del N
obstinacion

con paciente durante la fase de riesgo. -
. . .7 . e terapeutica y
perspectiva - Activacion de disparadores éticos,
: : . mantener el foco
de calidad de | como fallo renal persistente, cancer .
. : : : . en la calidad de
vida progresivo sin opciones curativas,

vida.
para reevaluar metas

- Derivacion temprana a cuidados
paliativos en enfermedad
Integracion metastasica avanzada o alto riesgo

Asegurar una
transicion oportuna
en los objetivos del

de cuidados de complicaciones graves. cuidado
paliativos y - Seguimiento estructurado que oY
I , : promover justicia y
seguimiento evalue secuelas renales, impacto .
. : aprendizaje
psicosocial y barreras de acceso .
sistemico.
enfrentadas.

Fuente: Elaboracién propia.
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