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Objetivo Reportar un caso de nefrolitotomia percutdnea en paciente con deficiencia
de proteina Cy S.

Introducciéon Los pacientes con déficit de proteina Cy S tienen un riesgo alto de
eventos tromboembdlicos reportandose tasas de hasta el 6% y 8,4% respectivamente.
Reporte de Caso Paciente femenina de 43 afnos con antecedente de deficiencia de
proteina Cy S, anticoagulacion cronica con warfarina por trombosis venosa profunda
(TVP), clinicamente con cuadro de coélico reno ureteral derecho y hematuria, la
tomografia de vias urinarias mostré un calculo coraliforme completo derecho. Fue
llevada a nefrolitotomia percutdnea derecha previa terapia puente con enoxaparina, el
acceso percutaneo fue a través del caliz inferior. Debido a que no fue posible acceder a
los cdlculos del céaliz medio y superior y que en la institucion donde se realiz6 el
procedimiento no se cuenta con nefroscopio flexible, se decidié realizar una sequnda
puncién en caliz superior, dejando a la paciente libre de calculos. Se reinici6 la
anticoagulacion plena a las 12 horas del postoperatorio sin presentar sangrado
asociado.

Discusion Los pacientes con déficit de proteina C y S tienen un riesgo alto para
eventos tromboembdlicos. Kefer y col., realizaron un estudio en el que evaluaron la
eficacia de la terapia puente en pacientes llevados a NLP, encontrando que la
anticoagulaciéon con warfarina puede suspenderse 5 dias antes y reiniciarse 5 dias
después del procedimiento quirtrgico sin necesidad de terapia puente con enoxapar-
ina. En la actualidad, las recomendaciones dadas por la Sociedad Americana de
Urologia, indican realizar la terapia puente mediante un grupo multidisciplinario.
Resultados El déficit de proteina Cy S corresponde a una entidad, con una prevalencia
muy baja y condiciona el requerimiento de anticoagulantes orales de forma indefinida.
Fue posible realizar una intervenciéon quirtrgica sin complicaciones hemorragicas ni
tromboemboélicas con el uso de terapia puente prequirdrgica.
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Objective To report a case of percutaneous nephrolithotomy in patients with protein
C and S deficiency.

Introduction Patients with protein C and S deficiency have a high risk of thromboem-
bolic events reporting rates of 6% and 8.4%, respectively.

Case Report A 43-year-old female patient with a history of protein C and S deficiency
with chronic warfarin anticoagulation for deep venous thrombosis (DVT). CT scan with
full right staghorn calculi. Enoxaparin was administered bridge therapy. She was taken
to right percutaneous nephrolithotomy, access was through the lower calyx. Because it
was not possible to access the calculus of the middle and upper calyx it was necessary to
perform a second puncture in the upper calyx, leaving the patient free of calculus. Full
anticoagulation was resumed at 12 hours postoperatively without associated bleeding.
Discussion Patients with protein C and S deficits are at high risk for thromboembolic
events. Kefer et al. conducted a study evaluating the efficacy of bridge therapy in
patients on NLP, finding that warfarin anticoagulation can be discontinued 5 days
earlier and restarted 5 days after the surgical procedure without the need for
enoxaparin bridging therapy.

Results The protein C and S deficiency corresponds to an entity, with a very low
prevalence and conditions the requirement of oral anticoagulants indefinitely. It was
possible to perform a surgical procedure without hemorrhagic or thromboembolic
complications.

(Gnico episodio) y célico reno ureteral derecho de 2 meses
de evolucién. Tomografia de via urinarias con calculo cor-

Se realiza un reporte de caso de una paciente con deficiencia
de proteina Cy S y trombosis venosa profunda (TPV) anti-
coagulada crénicamente con warfarina. Clinicamente con
colico reno ureteral derecho y hematuria, las imagenes
mostraban calculo coraliforme derecho completo que
requirié terapia puente con enoxaparina para la realizacion
de la nefrolitotomia percutanea derecho (NLP).

Reporte de Caso

Paciente femenina de 43 afios con antecedente de deficiencia
de proteina Cy S, recibe anticoagulacién crénica con warfar-
ina por TVP de miembro inferior derecho documentada en el
2009. Consulta a urologia por hematuria macroscépica

Fig. 1 Urotac. Calculo coraliforme derecho completo.

Revista Urologia Colombiana | Colombian Urology Journal ~ Vol. 28 No. 1/2019

aliforme derecho completo del rifién derecho con densidad
mayor a 1000UH (=Fig. 1). Con el diagndstico se decidi
llevar a nefrolitotomia percutanea derecha. En conjunto con
hematologia se realizé terapia puente con enoxaparina 80mg
cada 12 horas por 3 dias hasta alcanzar INR menor de 1,5. Los
paraclinicos que evaluaron la enfermedad de base mostraron
niveles de proteina S en un 30% (disminuida) y proteina C de
la coagulacién al 191%.

Se suspendi6 la enoxaparina 24 horas antes del procedi-
miento quirdrgico y la paciente fue llevada a nefrolitotomia
percutanea derecha, el acceso inicial fue a través del caliz
inferior. Debido a que no fue posible acceder a los calculos del
caliz medioy superior y que en la institucién donde se realizé
el procedimiento no se cuenta con nefroscopio flexible se
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decidi6 realizar una segunda puncién en caliz superior,
dejando a la paciente libre de calculos. Se reinicié la anti-
coagulacién plena con enoxaparina a las 12 horas en el
postoperatorio sin presentar sangrado asociado.

Discusion
Fisiol6gicamente las proteinas C y S son glucoproteinas
dependientes de vitamina K, con pesos moleculares de 62 y
71 KDa respectivamente. Su funcién principal es inhibir la
cascada de coagulacién; es decir, funcionan como proteinas
naturales anticoagulantes. Adicionalmente, la literatura actual
reconoce que esas moléculas intervienen como factores anti-
apoptéticos, antiinflamatorios y que son importantes para la
estabilizacién de la barrera endotelial 2

El 60% de la proteina S se encuentra unida a proteinas
Cb4y no cuenta con actividad anticoagulante, el 40%
restante viaja libre y a ella se le atribuye la capacidad
funcional de la misma. En presencia de esa proteina S libre
los fosfolipidos y el calcio llevan a la activacién de la proteina
C mediante una estimulacién no enzimatica, ella a su vez, se
une al receptor localizado a nivel endotelial y una vez alli
inactiva los sitios de unién del Factor V e inhibe la activacién
del factor VIII mediante la escisién en residuos especificos de
arginina. Por eso, en los casos de déficit de esas proteinas, el
individuo enfrenta un estado pro coagulante que aumenta el
riesgo de eventos tromboembélicos venosos.! Adicional a su
actividad de cofactor, lo proteina S libre tiene una actividad
anticoagulante independiente impidiendo la activacién de
protrombina al unirse al factor X activado y al V activado.

En cuanto a la etiologia, se conoce que el déficit de proteina
Cy S se atribuye a un desorden autosémico dominante,
teniendo como alteracién mas frecuente las mutaciones erré-
neas heterocigotas en los genes SERPINC 1, PROC (localizado en
el cromosoma 2 especifico para déficit de proteina C) y PROS1
(localizado en el cromosoma 3 especifico para déficit de
proteina S).3

El diagnéstico de la paciente presentada en este caso,
corresponde a una enfermedad de muy baja frecuencia. Para
el déficit de proteina S se establece una prevalencia menor al
0,5%, 1a cual puede llegar hasta el 12% si se tiene establecido
un diagnéstico de otro tipo de trombofilia. Por otra parte, la
prevalencia para el déficit de proteina C en individuos sanos
es del 0,3%, 1a cual puede aumentar hasta el 6% en el caso de
familias con trombofilia hereditaria.® Adicionalmente, el
riesgo de eventos tromboembolicos venosos en los pacientes
con algtn tipo de trombofilia puede alcanzar el 4,7% durante
los primeros 5 afios a partir del diagnéstico. Para el caso
especifico de los pacientes con déficit de proteina Cy S existe
un riesgo muy superior para la recurrencia de eventos
tromboembdlicos venosos luego de su primer episodio,
reportandose tasas de 6% y 8,4% respectivamente.®

Segln lo anteriormente mencionado, claro que los indi-
viduos con déficit de proteina C y S presentan un estado
procoagulante, por lo cual la paciente presentada en este
reporte, recibe de forma crénica warfarina.

Con el hallazgo de célculo coraliforme completo derecho
se indica la realizacion de nefrolitotomia percutanea, proce-
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dimiento en el cual, segtin los datos publicados en el 2011 por
“The Clinical Research Office of the Endourological Society
Percutaneous Nephrolithotomy Global Study” (CROES PCNL),
la presencia de sangrado como complicacién alcanza tasas de
7,8%.” Otra serie retrospectiva con un muy buen volumen de
pacientes (n = 6783), reportan un porcentaje de complica-
ciones hemorragicas en un 1,7%.%

El manejo de la anticoagulacién se realizé como lo sugiere
la Sociedad Americana de Urologia en la publicacién “Anti-
coagulation and Antiplatelet Therapy in Urologic Practices”, 1a
cual recomienda que, para pacientes que reciban anticoagu-
lantes o anti plaquetarios orales y requieran ser llevados a
nefrolitotomia percutanea, se les debe suspender esos med-
icamentos e iniciar terapia puente segdin la decisién del
equipo multidisciplinario.’ Esa terapia puente se realiza
con heparinas de bajo peso molecular las cuales se deben
iniciar de 36 a 48 horas luego de la dltima dosis de la
warfarina (3 dias antes del procedimiento quirdirgico) y
suspenderse 24 horas antes de la intervencién. El paciente
debe ser llevado a cirugia con un INR menor a 1,5. En el
posoperatorio las heparinas de bajo peso molecular se inicial
luego de 24 horas, la warfarina puede iniciarse a partir del
primer dia posoperatorio; sin embargo, se debe tener en
cuenta que las heparinas de bajo peso molecular no deben
suspenderse hasta que el INR sea adecuado al objetivo
terapéutico del paciente (por ejemplo, en déficit de proteina
CySconINRde2a3)?

Se revisé la literatura médica disponible sin encontrar
estudios suficientes que evalten el rol de la nefrolitotomia
percutanea en pacientes con trastornos de la coagulaciéon.
Kefer y col.,'? realizaron un estudio retrospectivo en el que
evaluaron la eficacia de la terapia puente en pacientes
llevados a nefrolitotomia percutanea, encontrando que la
anti coagulacién con warfarina puede suspenderse 5 dias
antes y reiniciarse 5 dias después del procedimiento quir-
argico sin necesidad de terapia puente con enoxaparina.

Posteriormente Van Cangh y col,'" estratificaron los
pacientes anti coagulados con warfarina y que requerian
ser llevados a nefrolitotomia percutanea segin el riesgo de
desarrollar un nuevo evento trombo embolico. Los pacientes
de alto riesgo (valvula cardiaca y fibrilacién auricular, epi-
sodio de TVP de menos de un mes, estado de hiper coagu-
labilidad con episodio de trombosis) y riesgo intermedio
(valvula cardiaca y ritmo sinusal, episodio de TVP de uno a
tres meses, fibrilacién auricular con enfermedad coronaria,
diabetes o hipertension arterial), suspendieron la anti coag-
ulacién oral 4 dias antes del procedimiento e iniciaron
terapia puente con heparina de bajo peso molecular. La
heparina fue suspendida 12 horas previas al procedimiento
quirdrgico e iniciada en conjunto con la warfarina en las
12- 24 horas posteriores.

Cabe aclarar que en este estudio no se muestran resulta-
dos de complicaciones en los pacientes que siguen este
esquema de manejo propuesto.

Por el momento, y basados en la literatura previamente
descrita, se deben seguir las recomendaciones dadas por la
Sociedad Americana de Urologia para el manejo de los
medicamentos anticoagulantes en este grupo de pacientes.
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Conclusiones

El déficit de proteina C y S corresponde a una entidad
autosémica dominante, con una prevalencia muy baja y
condiciona el requerimiento de anticoagulantes orales de
forma indefinida. Fue posible realizar una intervencién
quirtrgica (nefrolitotomia percutanea), sin complicaciones
hemorragicas ni trombo embolicas siguiendo las recomen-
daciones dadas por la Sociedad Americana de Urologia para
el manejo de los medicamentos anticoagulantes en este
grupo de pacientes.
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