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1. Resumen

En el presente estudio se elaboraron los protocolos de preparacion vy
administracion de la Unidad de Hemato-oncologia del Departamento de Medicina
Interna del Hospital Roosevelt para el esquema de quimioterapia FOLFOX-4, el
cual incluye 3 farmacos: 5-Flourouracilo, Oxaliplatino y Leucovorina. El 5-
Flourouracilo actia en la fase S del ciclo celular disminuyendo la sintesis de ADN
mediante la carencia de timidina provocando asi un desequilibrio en el crecimiento
celular llamada “muerte hipotimidinica” de las células. Mientras que el Oxaliplatino
interacciona con el ADN formando puentes intra e intercuaternarios que provocan
una interrupcion en la sintesis del mismo. Por udltimo la Leucovorina se reduce en
acido tetrahidrofélico en el organismo, el cual es un factor necesario para la
sintesis de aminoacidos y ADN, por lo tanto posee una accion sinérgica positiva
con respecto al 5-Flourouracilo. Tambien se realiz6 farmacovigilancia para los

medicamentos de este esquema de tratamiento.

Con este estudio se buscé contribuir al fortalecimiento en la seguridad al paciente
en todo lo relacionado a los medicamentos, por lo que también se incluy6 el
seguimiento de los mismos a través de la farmacovigilancia es decir por medio de
la deteccion de efectos adversos en los pacientes que formaron parte de este
estudio. El estudio se realizd en la Unidad de Hemato-oncologia del
Departamento de Medicina Interna del Hospital Roosevelt de Guatemala, para el
mismo se utiliz6 una muestra de 23 pacientes divididos en 15 (65.22%) mujeres y
8 (34.782%) hombres, entre las edades de 22 a 69 afos. Los pacientes incluidos
fueron aquellos con diagnéstico de cancer de colon o cancer gastrico a quienes se
les brind6 tratamiento bajo el esquema de quimioterapia FOLFOX 4, dandoles un
seguimiento durante cuatro meses. Se incluyeron tanto pacientes internados en
los encamamientos A, D, F de Medicina Interna del Hospital Roosevelt como
pacientes ambulatorios con este esquema de quimioterapia pertenecientes a la

Unidad de Hemato-oncologia de Hospital Roosevelt.



En este estudio se realizaron 73 intervenciones de farmacovigilancia, impartiendo
de 1 a 5 sesiones por paciente. Los efectos adversos evaluados se dividieron
segun aparato o sistema afectado, dando como resultado lo siguiente: efectos
sobre el sistema nervioso 129 (44.7%), siendo el mas reperotado parestesia con
37 casos, seguido por dolor de cabeza con 27 reportes. Efectos sobre el tracto
gastrointestinal 117 (40.6%), reportando nauseas en 44 ocaciones y diarrea con
28 reperotes. Efectos sobre piel y cabello 31 (10.7%). Y en la catecoria de otros,

11 casos que representan el (3.8%).

Los efectos adversos también fueron analizados segun el algoritmo de Causalidad
de Karch-Lasagna teniendo como resultado: definidos 179 (76.4%), probables 45
(19.2%), posibles 8 (3.4%) y condicionales 2 (0.8%). No se presenté ninguno
como improbable. Las reacciones adversas de los antineoplasicos pueden
provocar que los pacientes se agraven en su estado clinico y prolonguen su
estadia hospitalaria. En este estudio no se presentd ninguna reaccion adversa que

haya puesto en riesgo la seguridad del paciente.

Ademas del seguimiento clinico a los pacientes, se logré6 monitorear cada fase del
tratamiento al paciente, participando desde la pre-administracion hasta la post-
administracion. Para esto se estandarizaron los protocolos de preparacion y
administracion del esquema de tratamiento FOLFOX 4, para sus posteriores usos
por el personal sanitario de la unidad de Hemato-oncologia del Departamento de

Medicina interna del Hospital Roosevelt de Guatemala.

Se realizaron los protocolos de preparacién y administracién del esquema de
guimioterapia FOLFOX 4 asi como documentos de apoyo que ayudan a impartir
una educacion sanitaria a los pacientes que se les administra este tratamiento, de
igual manera para los pacientes ambulatorios que utilizan la bomba elastosmérica
portétil, para la cual se realiz6 un documento en el cual se describe, el uso
correcto y los errores comunes al usarla. Dichos documentos al finalizarse y

verificar su funcionalidad quedaron en posesién de la unidad de hemato-oncologia



tanto fisico como en digital para su utilizacion y posterior reproduccion, como

seguimiento en la unidad.

Se comprobo si el tiempo de infusion de la bomba elastosmérica portatil era igual
al tiempo establecido por el fabricante. Dando como resultado una afirmacién a
esto ya que el tiempo establecido por el fabricante es de 48 horas, y el tiempo real
obtenido fue de 48.63 horas, marcando una diferencia de 37.8 minutos entre el
valor tedrico y el real, lo cual indica que no existen una diferencia significativa
entre el tiempo real 48.63 horas y el tiempo establecido por el fabricante. Por lo
tanto se puede decir que no existe alteraciones significativas en el tiempo de
infusion del tratamiento FOLFOX 4.



2. Introduccion

Las células se dividen de manera ordenada con el fin de reemplazar a las células
viejas y mantener los distintos érganos en condiciones apropiadas, mientras que
los tumores malignos se caracterizan por estar formados por células alteradas,
cuyos mecanismos que regulan la division se ha alterado, por lo que son capaces
de multiplicarse descontroladamente, invadir y afectar organismos vecinos o a

distancia, lo que se denomina metastasis.

La quimioterapia es la primera opcion de tratamiento para muchos tipos de cancer
y por lo general se utiliza como un tratamiento sistémico, lo que significa que los
medicamentos viajan a través del torrente sanguineo para llegar hasta la célula
cancerigena. Los farmacos que conforman la quimioterapia se utilizan para
detener el proceso reproductivo de las células. Hay dos categorias de farmacos
quimioterapéuticos: Farmacos “citostaticos”, llamados también farmacos dirigidos,
que evitan la reproduccion celular y los farmacos “citotdoxicos" que tienen como

propasito provocar la muerte celular.

La prevalencia de los efectos adversos con antineoplasicos (quimioterapéuticos),
al igual que con otros tipos de medicamentos, no se conoce exactamente, pero
debido a su inherente toxicidad, los efectos adversos con antineoplasicos se
distinguen de los asociados a otro tipo de medicamentos. Debido a su estrecho
margen terapéutico, la dosis terapéutica viene dictada con frecuencia por el limite
de toxicidad aceptable para el paciente, con lo que incluso pequefios incrementos
en la dosis pueden tener consecuencias toxicas graves y a dosis bajas pueden ser

ineficientes.

Dado que el seguimiento adecuado de la terapia en cuanto al cumplimiento
estricto de los protocolos de tratamiento y las medidas clinicas pre y post
administracion, son factores indispensables para alcanzar los resultados
esperados y la buena evolucién de los pacientes, el quimico farmacéutico es el

profesional indicado para realizar esta labor clinica. Por tal motivo es necesario la



participacién del mismo para realizar el monitoreo necesario en todo lo referente a
las quimioterapias. Dichos monitoreos se dieron en todas las fases clinicas que
involucran al farmaceéutico en el tratamiento del paciente con el esquema de
quimioterapia FOLFOX 4, incluyendo preparacion, administracion, asi como el
seguimiento farmacoterapéutico y educacion sanitaria al paciente. Esto se realizo
tanto en pacientes ingresados como aquellos con tratamiento ambulatorio quienes
utilizan un dispositivo especializado y por esta condicidn necesitan de una

atencion especial.

En la manufactura de las quimioterapias, se hizo hincapié en la limpieza y
desinfeccion de las areas de trabajo, utilizacion de los materiales y utensilios
correctos, asi también en el orden y la dosis correcta. Respecto a la
administracion del esquema FOLFOX 4, se monitore6 que cada medicamento
fuera administrado al paciente correcto, en el orden correcto y de la forma
correcta. De igual manera el monitoreo de los posibles efectos adversos que estos
medicamentos pueden producir en los pacientes, fueron evaluados mediante una
serie de preguntas a los pacientes donde estos mismos describieron los sintomas
gue presentaron durante el tratamiento al igual que una educacién sanitaria a
cada uno de los pacientes con esquema de quimioterapia FOLFOX 4. Asi mismo
se les capacitd sobre el uso correcto de la bomba de infusion portétil
elastosmérica con el fin de informar a dichos pacientes cuales son las condiciones
correctas para el perfecto funcionamiento de dicho instrumento y que no
ocurrieran problemas que puedan afectar la salud del paciente. Para que de esta
manera dar un aseguramiento farmacoterapéutico al paciente al cual se esta
tratando, fortaleciendo la seguridad del mismo, buscando una mejor respuesta al

tratamiento.



3. Marco tedrico

La célula

El cuerpo humano estéa formado por millones de células que conviven en equilibrio.
La estructura de una célula estd formada por un nucleo, un citoplasma y una
membrana plasmatica que actia como limite externo de la célula. En el interior de
ndcleo se encuentran los cromosomas, los cuales contienen el ADN (acido
desoxirribonucléico) de la célula. Los genes son segmentos del ADN, y estan
considerados como la unidad basica de herencia de los seres vivos. Cada célula
contiene aproximadamente 40,000 genes y 23 parejas de cromosomas. El
conjunto de genes proporcionan la informacién para coordinar la gran complejidad
de las funciones de las células, determinando el comportamiento de las mismas
(Ramos el at., 2009).

Divisién celular

El ciclo de division celular es el mecanismo a través del cual todos los seres vivos
se propagan. En los organismos unicelulares la division celular implica una
verdadera reproduccion, ya que por este proceso se producen dos células hijas
gue maduran y se convierten en dos individuos distintos. En los organismos
multicelulares se requieren muchas mas secuencias de divisiones celulares para
crear un nuevo individuo; la divisién celular también es necesaria en el cuerpo
para reemplazar las células perdidas por desgaste, mal funcionamiento o por

muerte celular programada (Lomanto el at., 2003).

Antes de que una célula pueda comenzar la mitosis y dividirse efectivamente debe
duplicar su ADN cromosémico, sintetizar mayor cantidad de histonas y otras
proteinas asociadas al ADN de los cromosomas, producir una reserva adecuada
de organelos para las dos células hijas y ensamblar las estructuras necesarias

para que se lleven a cabo la mitosis y la citocinesis. Estos procesos preparatorios



ocurren durante la interfase, que a su vez se divide en tres etapas: G;, S, G,
(Lomanto el at., 2003).

La mitosis es la division nuclear asociada a la division de las células somaticas
(las células de un organismos eucariético que no van a convertirse en células
sexuales) Las etapas del ciclo de division celular son similares en la mayoria de

los organismos (Graffiths el at. 2002).

Fase Gi: es el intervalo entre la fase mitética y la fase S. Durante G; la célula es
metabolicamente activa; replica la mayoria de sus organulos y componentes
citosolicos pero no su ADN. La replicacion de los centrosomas también comienza
en la fase G;. En una célula en la que cada ciclo dura 24 horas, la fase G; dura
entre 8 y 10 horas. Sin embargo, la duracién de esta fase es bastante variable. Es
muy corta en muchas células embrionarias o cancerosas. Las células que
permanecen en G; durante mucho tiempo y que tal vez nunca se dividan
nuevamente, se dice que estdn en un estado Go. La mayoria de las células
nerviosas se hallan en el estado Gy. Sin embargo, una vez que una célula ingresa

en la fase S, esta destinada a dividirse (Tértora, 2011).

Fase S: El intervalo entre G; y G, dura alrededor de 8 horas. Durante la fase S
tienen lugar la replicacion de ADN. Como resultado, las dos células idénticas que
se forman durante la division celular tendran exactamente el mismo material

genético (Taortora, 2011).

Fase G;: Es el lapso entre la fase S y la fase mitdtica. Dura entre 4 y 6 horas.

Durante la G,, el crecimiento celular continda, las enzimas y otras proteinas se



sintetizan como preparacién para la division celular y se completa la replicacion de
los centrosomas. Cuando el ADN se replica en la fase S, su estructura helicoidal
se desenrolla parcialmente y las dos cadenas se separan en los puntos donde los
puentes de hidrogeno conectan los pares de bases. Cada base expuesta de la
cadena anterior de ADN luego se aparea con la base complementaria de un
nucledtido recién sintetizado. Una cadena nueva de ADN se forma a medida que
se suceden los enlaces quimicos entre nucleotidos vecinos. El desenrollamiento y
el apareamiento de bases complementarias continlan hasta que cada una de las
dos cadenas originales de ADN se une con una cadena complementaria recién
sintetizada. La molécula original de ADN se ha convertido en dos moléculas
idénticas de ADN (Tértora, 2011).

El cancer

e EI| cancer se caracteriza por un crecimiento celular anémalo, clonal,
continuado, que escapa a los mecanismos de control del organismo y
presenta una tendencia a la invasion y metastatizacion.

e EI conocimiento del ciclo celular y de los mecanismos intimos de
proliferacion son indispensables para la compresién de la farmacologia
antineoplasica.

e La probabilidad de aparicion de células resistentes al tratamiento esté
relacionado con el volumen tumoral y la frecuencia de mutaciones
acaecidas.

e Para aumentar la eficacia y disminuir la toxicidad se deben administrar, al
menos, dos farmacos con diferentes mecanismos de actuacion y de forma
secuencial en ciclos.

(Lorenzo el at., 2005).



Causas del cancer

La incidencia, la distribucion geografica y el comportamiento de tipos especificos
de cancer estan relacionados con multiples factores, los cuales son género sexual,
edad, raza, predisposicidn genética y exposicion a carcinégenos ambientales. De
estos factores, la exposicion ambiental es tal vez la mas importante. Se ha
documentado bien la exposicion a la radiacion ionizante como un factor de riesgo
importante para diversas neoplasias malignas, entre ellas leucemia aguda, cancer
tiroideo, cancer de mama, cancer pulmonar y sarcoma de tejidos blandos, lo
mismo que cancer basocelular y escamoso de la piel. Los carcinégenos quimicos
(sobre todo los presentes en el humo del tabaco), al igual que los colorantes
azoicos, aflotoxinas, asbesto, benceno y radén, estan bien documentados como

causa de una amplia gama de canceres en seres humanos. (Katzung, 2010).

Se han implicado varios virus en la etiologia de diversas neoplasias malignas
humanas. Por ejemplo, los virus de las hepatitis B y C se vinculan con la aparicion
del cancer hepatocelular; el VIH se relaciona con linfomas de Hodgkin y no
Hodgkin; el virus del papiloma humano tiene un nexo con el cancer cervicouterino
y cancer nasofaringeo. La expresién de la neoplasia provocada por el virus
también puede depender de factores adicionales relacionados con el hospedador
y el medio ambiente que modulan el proceso de transformacion. Se conocen
genes celulares que son homoélogos de los genes transformadores de los
retrovirus, una familia de los virus de ARN, y que inducen la transformacion
oncégena. Se ha demostrado que estos genes celulares de mamiferos, conocidos
como oncogenes, codifican la sintesis de factores de crecimiento especificos y sus
receptores correspondientes. Estos genes pueden estar amplificados (mayor
namero de copias de genes) o mutados, y ambos pueden desencadenar la
sobreexpresion inespecifica de las células malignas. Otra clase de genes,



conocida como genes supresores de tumor, puede experimentar delecciéon o

mutacion, lo que da lugar al fenotipo neoplasico (Katzung, 2010).

Las diferentes manifestaciones del cancer reflejan las caracteristicas de las

células de las cuales se originaron

Las células de los tumores malignos presentan dos caracteristicas que las
distinguen de las normales: 1) se reproducen de manera descontrolada, 2) son
capaces de invadir y colonizar tejidos y o6rganos distantes, en lugares donde
normalmente no pueden crecer. La combinacion desafortunada de estas
caracteristicas es la que hace tan peligrosa y mortal a la mayoria de las formas de
cancer,; las células son anormales y ademas capaces de crecer en lugares donde
normalmente no lo pueden hacer. Asi pues, si en un momento dado una célula
aislada presenta caracteristicas aberrantes, pero su crecimiento esta restringido
como el de sus vecinas, no ocurrira un dafio mayor. Sin embargo, Si Su
crecimiento fuese desordenado, las consecuencias seguramente serian
devastadoras, pues terminarian con la vida del organismo que las originé. Es por
ello que un tumor benigno puede ser curado completamente, a diferencia de los
tumores malignos que forman metastasis a distancia y que probablemente

terminaran con la vida del paciente (Jiménez, Merchant , 2003).

Los tumores se clasifican generalmente segun el origen de las células de donde
surgen y se agrupan en: 1) carcinomas, aquellos cuyo origen son las células
epiteliales; 2) sarcomas, cuyo origen son las células del tejido conectivo y las
células musculares (tejidos blandos), y 3) aquellos que no se ajustan a ninguna de
las dos categorias anteriores y que incluyen la leucemia y los tumores del sistema
nervioso (Jiménez, Merchant , 2003).
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La mayoria de los tumores se origina de una sola célula aberrante

Alun cuando un individuo presenta un cancer diseminado y con mudltiples
metastasis a distancia, en la mayoria de las ocasiones su origen pueden ser
trazado a un tejido y a un tipo histoldgico preciso, a partir de donde se originaron y
se diseminaron todas y cada una de las células tumorales hacia los distintos
lugares que ahora colonizan. Es decir, todas las células del tumor y sus
metastasis se originan, en la mayoria de las ocasiones, a partir de una sola célula

aberrante (Jiménez, Merchant , 2003).

Activacion de protooncogenes a oncogenes

Los protooncogenes son genes que normalmente controlan la division celular, la
apoptosis y la desdiferenciacion, pero se pueden convertir en oncogenes mediante
la accion de virus o carcindgenos (Rang el at., 2005).

Los protooncogenes se convierten en oncogenes por varios mecanismos

distintos

e Mutaciones puntales: El mecanismo mas sencillo para convertir a un
protooncogén en un oncogén es una mutacion puntual, es decir, la
sustitucién de un unico nucleétido en el ADN que causa la sustitucion de un
Gnico aminoacido en la proteina codificadora por el protooncogén normal.
Los oncogenes de este tipo que se encuentran con mayor frecuencia son
los oncogenes RAS que codifican formas anormales de la proteina Ras.
Las mutaciones puntuales crean formas anormales, hiperactivas de la
proteina Ras, que provocan que la ruta de Ras esté continuamente

activada, conduciendo de esta forma a una proliferacion celular excesiva.
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Los oncogenes RAS se han detectado en varios canceres humanos,
incluyendo a los de la vejiga, pulmén, colon, pancreas y tiroides.
Amplificacion genética: El mecanismo para crear oncogenes utiliza la
amplificacion de los genes para aumentar el nimero de copias genéticas,
provoca que la proteina codificada por el protooncogén se produzca en
cantidades excesivas, aunque la proteina en si misma es normal.
Translocacién cromosOmica: Durante la translocacion cromosomica, una
porcién de un cromosoma se quita fisicamente y se liga a otro cromosoma.
Un ejemplo clasico es el que sucede en el linfoma de Burkitt, un tipo de
cancer asociado con el virus de Epstein-Barr (EBV).
Reordenaciones locales del ADN: Otro mecanismo para crear oncogenes
implica reordenaciones locales en donde las secuencias de bases de los
protooncogenes se alteran por delecciones, inserciones, inversiones
(eliminacion de una secuencia seguida de una reinsercién en la direccién
opuesta) o transposiciones (movimiento de una secuencia de un sitio a
otro). Un ejemplo que se ha encontrado en los canceres de tiroides y en los
de colon ilustran como una simple reordenacién puede crear un oncogén a
partir de dos genes normales. NTRK1 y TPM3 que residen en el mismo
cromosoma. NTRK1 codifica un receptor tirosina quinasa y TPM3 codifica
una proteina sin ningun parentesco, que es la tropomiosina no muscular.
(Becker el at, 2007).

Inactivacion de genes supresores de tumores

Las células normales contienen genes con la capacidad de suprimir los cambios
malignos, denominados genes supresores de tumores (antioncogenes), y ahora
hay datos de que las mutaciones de estos genes intervienen en muchos tipos de
cancer diferentes. La pérdida de funcion de los genes supresores de tumores

puede ser el acontecimiento critico de la carcinogenia (Rang el at., 2005).
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Determinacion del grado del tumor

El grado de un tumor es la descripcion de un tumor que se basa en la forma como
se ven las células y el tejido de un tumor al microscopio. El grado de un tumor es
una indicacion de la rapidez con la que probablemente crecerd y se extendera el
tumor. Si las células del tumor y la organizacion del tejido del tumor se asemejan a
las células y a los tejidos normales, el tumor se llama "bien diferenciado”. Estos
tumores tienden a crecer y a extenderse a un paso mas lento que los tumores que
son "indiferenciados" o "escasamente diferenciados"”, los cuales tienen células que
se ven anormales y a los que les pueden faltar las estructuras de tejido normal.
Con base en estas y en otras diferencias de apariencia al microscopio, los
médicos asignan un "grado” numérico a la mayoria de los canceres. Los factores
gue se usan para determinar el grado de los tumores pueden variar entre los

diferentes tipos de cancer. (NIH, 2016).

El grado del tumor no es lo mismo que el estadio de un cancer. El estadio del
cancer se refiere al tamafio o a la extension (etapa) del tumor original (primario) y
si las células cancerosas se han diseminado en el cuerpo. El estadio del cancer
se basa en factores como el lugar del tumor primario, el tamafio del tumor, si estan
afectados los ganglios linfaticos regionales (la extension del cancer a los ganglios

linfaticos cercanos), y al nUumero de tumores presentes (NIH, 2016).

Si se sospecha que un tumor es maligno, el médico remueve una parte o todo el
tumor en un procedimiento llamado biopsia. Un patélogo examina el tejido que se
obtuvo para determinar si el tumor es benigno o maligno. El patélogo determina
también el grado del tumor e identifica otras caracteristicas del tumor. La hoja

informativa de Informes de patologia describe el tipo de informacion que puede
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encontrarse en un informe del patdlogo sobre el examen visual y microscépico del

tejido que se extrajo durante la biopsia o en otra operacion (NIH, 2016).

Los sistemas de gradacion de los tumores difieren dependiendo del tipo de cancer.
En general, se asigna un grado de 1, 2, 3 0 4 a los tumores, dependiendo de qué
tan anormal sean. En los tumores de grado 1, las células tumorales y la
organizacion del tejido del tumor tienen una apariencia cercana a la normal. Estos
tumores tienden a crecer y a diseminarse lentamente. Por el contrario, las células
y el tejido de los tumores de grado 3 y 4 no se ven como las células y el tejido
normales. Los tumores de grado 3 y 4 tienden a crecer rapidamente y a

diseminarse con mas rapidez que los tumores de un grado inferior (NIH, 2016).

Si no se especifica un sistema de gradacion para un tipo de tumor, generalmente

se usa el sistema siguiente:

e GX: No es posible asignar un grado (grado indeterminado)
o G1: Bien diferenciado (grado bajo)

e G2: Moderadamente diferenciado (grado intermedio)

e G3: Escasamente diferenciado (grado alto)

e G4: Indiferenciado (grado alto)

(NIH, 2016).

Metastasis

Las metastasis son tumores secundarios originados por células que se han

liberado desde el tumor inicial o primario y que han alcanzado otras localizaciones
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por los vasos sanguineos o linfaticos, o como consecuencia de haberse
descamado en cavidades corporales. Las metastasis son la principal causa de
mortalidad y morbilidad en la mayoria de los canceres y constituyen un problema
importante para el tratamiento antineoplasico (Rang el at., 2005).

Como se ha comentado mas arriba, es evidente que el desplazamiento a la
migracion andmala de las células normales daria lugar a su muerte celular
programada como consecuencia de la retirada de los factores antiapoptéticos
necesarios. Las células cancerosas con la capacidad de metastatizar han sufrido
una serie de cambios genéticos que alteran sus respuestas a los factores
reguladores que controlan la ubicacién tisular de las células normales, permitiendo
de esta manera que se establezcan “de manera extraterritorial”. El crecimiento
inducido por el tumor de nuevos vasos sanguineos a nivel local, hace que las

metastasis sean mas faciles y probables (Rang el at., 2005).

Modalidades terapéuticas del cancer

Con los métodos actuales de tratamiento, alrededor de un tercio de los pacientes
se cura mediante las estrategias de tratamiento local, como cirugia o radioterapia,
cuando el tumor estd circunscrito al momento del diagnostico. El diagndstico
temprano podria lograr mayores tasas de curacién con el tratamiento local. En los
casos restantes, las micrometastasis iniciales son una manifestacion caracteristica
de estas neoplasias, lo que indica que se necesita un método sistematico con
quimioterapia para el tratamiento eficaz del cancer. En los pacientes con afeccién
avanzada local, la quimioterapia suele combinarse con radioterapia para permitir la
reseccion quirdrgica y el tratamiento combinado ha dado lugar a mejores
resultados clinicos. En la actualidad pueden curarse casi 50% de los pacientes

con diagnostico inicial de cancer. Por el contrario, la quimioterapia por si solo
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puede curar a menos de 10% de los pacientes con cancer cuando la tumoracion

se identifica en una etapa avanzada (Katzung, 2010).

Quimioterapia primaria de induccion

Designa al tratamiento farmacoldgico que se administra en forma primaria en los
sujetos que presentan cancer avanzado para el cual no se dispone de tratamiento
alternativo. Este ha sido el principal método en el tratamiento de los individuos
con enfermedades metastasica avanzada y en la mayor parte de los casos los
objetivos terapéuticos son paliar los sintomas relacionados con el tumor, mejorar
la calidad de vida y prolongar el tiempo transcurrido hasta el avance del tumor.
Los estudios realizados en una amplia gama de tumores solidos han demostrado
gue la quimioterapia en los pacientes con enfermedad avanzada confiere un
beneficio para la supervivencia en comparacion con los cuidados de apoyo y
proporciona un fundamento apropiado para el inicio temprano del tratamiento
farmacologico. Sin embargo, la quimioterapia del cancer puede ser curativa en un
pequefio subgrupo de personas que presentan enfermedad avanzada. En los
adultos, estas neoplasias malignas curables son linfoma de Hodgkin y Linfoma no
Hodgkin, Leucemia miel6gena aguda, cancer de células germinativas y
coriocarcinoma, en tanto que las neoplasias malignas curables en la edad
pediatrica comprenden leucemia linfoblastica aguda, linfoma de Burkitt, tumor de

Wilms y rabdomiosarcoma embrionario (Katzung, 2010).

Quimioterapia neodyuvante

Designa el empleo de quimioterapia en pacientes que presentan cancer
circunscrito para el cual se dispone de tratamientos locales alternativos, como el
quirurgico, pero para los que no son del todo eficaces. En la actualidad, el

tratamiento neodyuvante se administra muy a menudo para tratar cancer anal,
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vesical, de mama, esofagico, laringeo, pulmonar no microcitico localmente
avanzado y carcinoma ostedgeno. Para algunas de estas enfermedades, como el
cancer anal, gastroesofagico, laringeo y pulmonar no microcitico, se obtienen
ventajas clinicas 6ptimas cuando se administra quimioterapia con radioterapia sea

en forma concomitante o sucesiva (Katzung, 2010).

Quimioterapia adyuvante

El objetivo de la quimioterapia en esta situacién es reducir la frecuencia de
recidiva local y sistémica y mejorar la supervivencia global de los pacientes. En
general, los sistemas de quimioterapia con actividad clinica contra la enfermedad
avanzada pueden tener un potencial curativo tras la reseccidn quirargica del tumor
primario, siempre y cuando se administre la dosis y el esquema apropiados. La
guimioterapia adyuvante es eficaz para prolongar la supervivencia sin enfermedad
( DFS, diasease-free survival) y la supervivencia global (OS, overall survival) en
los sujetos con cancer de mama, colon, gastrico, pulmonar no microcitico, tumor

de Wilms, astrocitoma anaplasico y sarcoma ostedgeno (Katzung, 2010).

Importancia de las combinaciones farmacologicas

Los farmacos individuales en dosis clinicamente tolerables no han podido curar el
cancer. En la década de 1960 y a principios de la decada de 1970 se concibieron
esquemas de combinacion de farmacos basados en las acciones bioquimicas
conocidas de los farmacos antineoplasicos disponibles, mas que en su eficacia
clinica. El empleo de la poliquimioterapia es importante por diversas razones. En
primer lugar, proporciona una citdlosis maxima en el intervalo de efectos toxicos
tolerados por el hospedador para cada farmaco siempre y cuando no se
modifiqguen las dosis. En segundo lugar, ofrece una gama mas amplia de

interacciones entre los farmacos y las células tumorales con diferentes
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alteraciones genéticas en una poblacion de tumores heterogéneos. Por ultimo,
previene o lentifica la aparicidn subsiguiente de resistencia de las células a los
farmacos. Los mismos principios son aplicables al tratamiento de varias

infecciones cronicas, por ejemplo VIH y tuberculosis

Mortalidad por cancer

En la mayoria de los paises occidentales las enfermedades cardiovasculares y en
cancer son, respectivamente, la primera y la segunda causa de muerte. En éstos,
como en algunos paises en desarrollo, los tumores malignos representan un 20-
22% de todas las muertes. El aumento en el nUmero de muertes por cancer
refleja las variaciones en la indecencia, pero también el envejecimiento de la
poblacién y la mayor disponibilidad y precisién de los métodos de diagndéstico del

cancer antes de la muerte (Rodes, 2003).
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Tabla No. 1. Morbilidad del cancer géastrico y cancer de colon del afio 2016

en Guatemala

ANO |DEPARTAMENTO DIAGNOSTICO TOTAL
2,016 |ALTA VERAPAZ Lesion de sitios contiguos del estbmago 1
2,016 |ALTA VERAPAZ Tumor maligno del estdbmago, parte no especificada 1
2,016 |BAJA VERAPAZ Tumor maligno del estdbmago, parte no especificada 1
2,016 |CHIQUIMULA Tumor maligno del estdbmago, parte no especificada 1
2,016 |CHIQUIMULA Tumor maligno del colon, parte no especificada 1
2,016 |EL PETEN Tumor maligno del estbmago 5
2,016 |EL PETEN Tumor maligno del antro pilérico 1
2,016 |EL PETEN Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 21
2,016 |EL PETEN Tumor maligno del colon 1
2,016 |EL PETEN Tumor maligno del colon, parte no especificada 4
2,016 |EL PROGRESO Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 1
2,016 |GUATEMALA Tumor maligno del estdbmago, parte no especificada 2
2,016 |HUEHUETENANGO | Tumor maligno del estémago, parte no especificada 2
2,016 |HUEHUETENANGO | Tumor maligno del colon 1
2,016 |HUEHUETENANGO | Tumor maligno del colon, parte no especificada 1
2,016 |JUTIAPA Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 2
2,016 |JUTIAPA Tumor maligno del colon 1
2,016 |JUTIAPA Tumor maligno del colon, parte no especificada 2
2,016 |QUETZALTENANGO | Tumor maligno del estémago, parte no especificada 28
2,016 |QUETZALTENANGO | Lesion de sitios contiguos del colon 1
2,016 |QUICHE Tumor maligno del estbmago 2
2,016 |QUICHE Tumor maligno del antro pilérico 1
2,016 |QUICHE Tumor maligno del estdbmago, parte no especificada 5
2,016 |SAN MARCOS Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 5
2,016 |SAN MARCOS Lesién de sitios contiguos del colon 3
2,016 |SANTA ROSA Tumor maligno del estbmago 10
2,016 |SANTA ROSA Tumor maligno del colon 1
2,016 |SOLOLA Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 1
2,016 | TOTONICAPAN Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 1
2,016 |ZACAPA Tumor maligno del estbmago, parte no especificada 2
Total 109

*Afo 2016: Informacién actualizada con registros a la semana 02 aio 2017 (al 14 de Enero)
Fuente: SIGSA (Sistema de Informacién General de Salud, Ministerio de Salud Pdblica y Asistencia Social de Guatemala)

19




Grafica No. 1. Morbilidad sobre tumor maligno del estémago, parte no

especificada en Guatemala en el 2016
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Fuente: SIGSA (Sistema de Informacién General de Salud, Ministerio de Salud Publica y Asistencia

Social de Guatemala).

Grafica No. 2. Morbilidad sobre lesiones de sitios contiguos del estbmago 6

colon en Guatemala en el 2016
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Fuente: SIGSA (Sistema de Informacién General de Salud, Ministerio de Salud Publica y Asistencia

Social de Guatemala).
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Grafica No. 3. Morbilidad sobre tumor maligno del colon, parte no

especificada en Guatemala en el 2016
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Social de Guatemala)

Gréafica No. 4. Morbilidad sobre tumor maligno del estémago en Guatemala
en el 2016
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Social de Guatemala)
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Grafica No. 5. Morbilidad sobre tumor maligno del colon en Guatemala en el
2016
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Fuente: SIGSA (Sistema de Informacion General de Salud, Ministerio de Salud Publica y Asistencia

Social de Guatemala)

Céancer géstrico

El cancer gastrico es la neoplasia mas frecuente del tubo digestivo en todo el
mundo. El término cancer géstrico se refiere a los adenocarcinomas del estébmago,

gue representan un 95% de los tumores malignos de este érgano.

Etiologia y/o causas

e Edad. El cancer de gastrico ocurre con mayor frecuencia en personas
mayores de 55 afios. La mayoria de las personas con diagnéstico de

cancer de estdmago tienen entre 60 y 70 afios.
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Sexo. Los hombres son dos veces mas propensos a desarrollar cancer de
gastrico que las mujeres.

Bacterias. Una bacteria comun denominada Helicobacter pylori, y también
llamada H. pylori, causa inflamacion y Ulceras estomacales. Esto también
se considera una de las causas primarias del cancer de estbmago. Existen
analisis para detectar H. pylori y la infeccibn se puede tratar con
antibiéticos. El andlisis para detectar H. pylori es recomendable si existen
antecedentes de un pariente en primer grado, como un padre, hermano o
hijo, con diagndstico de cancer de estdbmago o con infeccion por H. pylori.
Antecedentes genéticos/familiares. Las personas que tienen un padre o
madre, hijo/a, o hermano/a con cancer gastrico corren mas riesgo. Ademas,
determinadas alteraciones genéticas hereditarias, como cancer gastrico
difuso hereditario, sindrome de Lynch y poliposis adenomatosa familiar
pueden aumentar el riesgo de cancer gastrico.

Raza/origen étnico. El cancer gastrico es mas frecuente en las personas
de raza negra, hispana o asiatica que en las de raza blanca.

Alimentacién. Una dieta con alto contenido de sal puede aumentar el
riesgo de cancer gastrico. Esto incluye alimentos conservados con métodos
de secado, ahumado, salado o encurtido y alimentos con alto contenido de
sal agregada. El consumo de frutas y verduras frescas puede ayudar a
disminuir el riesgo.

Cirugia previa o estado de salud. Las personas que han sido sometidas a
cirugia de estobmago o tienen una de las siguientes afecciones tienen un
riesgo mas elevado de contraer cancer de estdmago: anemia perniciosa o
aclorhidria. La anemia perniciosa es una disminucion grave de los glébulos
rojos que ocurre cuando el cuerpo no tiene suficiente vitamina B12,
generalmente porque el estbmago no puede absorber la vitamina
correctamente. La aclorihidria es la falta de acido clorhidrico en los jugos

gastricos, que ayudan a digerir los alimentos.
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e EXxposicion ocupacional. La exposicion a determinadas sustancias en

polvo o gas puede aumentar el riesgo de desarrollar cancer de estbmago

(ASCO, 2014).

Cuadro clinico

El carcinoma gastrico no se diagnostica de forma precoz por los sintomas del
paciente ni por la exploracién fisica de rutina. Los sintomas y signos de
presentacion mas frecuentes incluyen pérdida de apetito, molestias abdominales,
pérdida de peso, debilidad (anemia), nauseas, vomitos y melenas. La duracién de
los sintomas es inferior a 3 meses en casi el 40% de los casos y superior a 1 afo
so6lo en el 20% (Abelo el at., 2005).

Anatomia patologica

Los términos cancer gastrico y cancer de estdmago suelen referirse al
adenocarcinoma, que representa un 90%-95% de todos los tumores malignos a
este nivel. Otros tipos histoldgicos son el linfoma (en general de grado intermedio
o alto), el leiomiosarcoma, el carcinoide, el adenocarcinoma y el carcinoma
epidermoide. ElI mayor porcentaje de canceres gastricos se origina en el antro o
estbmago distal (alrededor del 40%) y son menos frecuentes en el cuerpo
(alrededor del 25%), con una frecuencia intermedia en el fondo o la union

gastroesofagica (alrededor del 35%) (Abelo el at., 2005).

Los carcinomas gastricos se han clasificado con criterios histoloégicos vy
macroscopicos. La clasificaciones de Lauren incluye un tipo intestinal de mejor
prondstico y que predomina en las regiones de alta prevalencia de cancer gastrico
y un tipo difuso que afecta mas a pacientes de paises con baja prevalencia de
este tumor. Macroscopicamente, estos tumores se clasifican segun Borrmann en 5

tipos: I: Polipoide o fungoso; Il: Lesiones ulceradas oreadas de un borde
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sobrelevado; IlI: Ulceraciéon con invasion de la pared gastrica; 1V: Infiltrativo difuso
(linitis plastica); y V: No clasificable. La Japanese Research Society for Gastric
Cancer ha introducido un sistema de clasificacion que divide las lesiones en
protuyente (I); superficial (II) de subtipo elevado (lla), plano (lIb) y deprimido (lic); y
excavado (lI) (Abelo el at., 2005).

Diagnostico

El estudio estdndar de oro para el diagndstico de las lesiones gastricas es la
endoscopia con toma de biopsia, con una eficacia del 95%. La clasificacion
morfologica mas usada para describir las lesiones endoscopicas es a través de la

Clasificacion de Borrmann (Acufia, 2013).

Los estudios recomendados son: Examenes de rutina, endoscopia, CT
térax/abdomen con doble contraste, dejando la CT pélvica solo en caso de
sospecha de diseminacion asi como el US endoscopico con toma de biopsia de
las N sospechosas. En caso de evidencia de metéstasis se solicita PET/CT y
evaluacion del HER2—-neu (Acuiia, 2013).

De acuerdo a los hallazgos prequirtrgicos, se utiliza la Clasificacion de la AJCC
para describir al carcinoma localizado (T1la), localmente avanzado (MO) 6
metastasico (M1) (Acufa, 2013).

Tumor Primario
e T1la. Invasion Lamina propia 6 muscularis mucosae.
e Tlb. Invasion de Submucosa.
e T2. Invasion de Muscular propia.

e T3. Invasion Tejido subseroso.
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e T4a. Invasion de peritoneo visceral.

e T4b. Invasién de 6rganos vecinos.

Ganglios Regionales

e NO.Sin metastasis ganglionares.

e NI1.N+1-2.

e N2. N+ 3-6.

e N3a.N+ 7-15.
e N3b.N+ >16.

Metastasis a distancia
e MO0.Sin metastasis a distancia.
e M1. Metéstasis a distancia.
(Acuia, 2013).

Tratamiento

Tratamiento endoscopico

Puede realizarse reseccion endoscopica de la mucosa (REM) en canceres
limitados a la capa interna del estbmago o la mucosa, habitualmente en canceres
pequefios (<2cm) sin Ulceras. Se utiliza un pequefio tubo por la garganta hasta
llegar al estbmago (como se hace durante una gastroscopia) y se extirpa el tumor.
Recientemente tumores de mayor tamafio pueden extirparse mediante diseccion
endoscopica submucosa (DES). DES usa también un pequefio tubo que pasa por
la garganta y entra en el estbmago, pero la técnica es diferente y permite la

extraccion de tumores de mayor tamafio (ESMO/ACF, 2012).
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Cirugia

Procedimiento en el cual se extirpa el tumor con parte del estbmago o con el
estdbmago en su totalidad. La cantidad de tejido que va a extirparse depende del
estadio de la enfermedad. Es importante extirpar el tumor con un margen definido
de estdbmago sano y junto con los ganglios linfaticos cercanos al estdmago
(ESMO/ACF, 2012).

Terapia adyuvante

Un tratamiento adyuvante es un tratamiento que es administrado ademas de la
operacion quirdrgica. Un tratamiento adyuvante puede tratarse de quimioterapia,
bien por si sola o en combinacion con radioterapia. Los tratamientos adyuvantes
pueden comenzarse antes (neoadyuvantes) o después de la operacion quirdrgica.
El objetivo de las terapias adyuvantes es reducir el tamafio del tumor y facilitar su
extirpacibn mediante operacién quirdrgica, cuando se administran antes de la
operacion; y eliminar las células cancerosas que queden después de la operacion

quirurgica, bien en el estbmago o en los ganglios linfaticos (ESMO/ACF, 2012).

Cancer de Colon

Es el tumor maligno, también llamado cancer o neoplasia que procede de
las células de la mucosa del intestino grueso y de sus glandulas. La
mayoria de los canceres colorrectales aparecen sobre un poélipo existente
en la mucosa del colon, que por diversas circunstancias evoluciona a tumor
maligno (AECC, 7/09/15).

Etiologia y/o causas

o La edad promedio para desarrollar un cancer colorrectal es 70 afios y, en el

93% de los casos, se presenta en personas de 50 afios 0 mas de edad.
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Actualmente, se recomienda empezar con las pruebas para deteccion a los
50 afios, en los casos en que sOlo la edad constituye un factor de riesgo
para cancer colorrectal. Se dice que las personas cuyo uUnico factor de
riesgo es la edad tienen un riesgo promedio.

Hombres y mujeres. Los hombres tienden a presentar cancer colorrectal a
una edad mas temprana que las mujeres, pero debido a que las mujeres
son mas longevas, se “igualan” con los hombres; y por ello, el nimero total
de casos en ambos sexos es el mismo.

Cualquier persona que tenga antecedentes familiares de cancer colorrectal.
Si la persona tiene antecedentes de uno o dos parientes de primer grado,
es decir, padres, hermanos o hijos con cancer colorrectal, o algun pariente
recibié ese diagnéstico antes de cumplir los 60 afios, el riesgo combinado
para céancer colorrectal es entre tres a seis veces mayor que el de la
poblacion en general. Para quienes tienen un pariente de primer grado que
recibe el diagnéstico de cancer colorrectal a los 60 afios 0 mas de edad, el
riesgo para cancer colorrectal es aproximadamente dos veces mayor que el
observado en la poblaciobn en general. Se utilizan programas especiales
para deteccion en aquellas personas con antecedentes familiares de cancer
colorrectal. Los antecedentes familiares bien documentados de adenomas
son otro factor de riesgo importante.

Toda persona con antecedentes personales de cancer colorrectal o
adenomas a cualquier edad, con cancer de endometrio (Utero) o de ovario
diagnosticado antes de cumplir los 50 afos.
Las personas a quienes se les ha extirpado un cancer colorrectal o
adenomas tienen un riesgo mayor de desarrollar adenomas o canceres
adicionales. Las mujeres menores de 50 afios con diagnostico de céancer
del dtero o del ovario tienen un riesgo mayor para cancer colorrectal. La
revision de estos grupos debe realizarse mediante colonoscopias a

intervalos regulares, normalmente cada 3 a 5 afios. Las mujeres con
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antecedentes personales de cancer de mama presentan tan soélo un

pequefio incremento en el riesgo para cancer colorrectal.

(Liangpunsakul, Rex , 2016).

Signos y sintomas

El cancer de colon produce una serie de sintomas que pueden variar en funcion

de su localizacion dentro del intestino grueso:

Sangre en las heces: Es uno de los sintomas mas frecuentes del cancer
de colon. Puede tratarse de sangre roja, mas frecuente en tumores de
sigma y colon descendente, o de sangre negra, que se mezcla con las
heces dando lugar a deposiciones de color negro llamadas melenas. Las
melenas aparecen con mas frecuencia cuando el tumor esta situado en el
colon ascendente. Tras cierto tiempo de sangrado y cuando la hemorragia
no es detectada o no se acude al médico para su diagndstico y tratamiento,
suele aparecer anemia que puede producir, en mayor o menor medida, una
serie de sintomas como la sensacion de falta de aire, cansancio,
palpitaciones o mareo.

Cambio en el ritmo de las deposiciones: Aparece diarrea o estrefiimiento
en personas con ritmo intestinal previo normal, aunque, lo més frecuente es
gque se intercalen periodos de estrefiimiento con periodos de diarrea.

Heces mas estrechas: Generalmente esto se produce porque el tumor
esta estrechando el intestino y no permite el paso normal de las heces.
Tenesmo o0 sensacion de evacuacion incompleta: Suele aparecer en
tumores localizados en la parte mas distal del colon.

Dolor abdominal: Suele ser un sintoma frecuente, aunque generalmente,
se trata de un dolor inespecifico. Cuando el tumor cierra parcialmente el
calibre del tubo intestinal se produce un cuadro de dolor abdominal tipo
cdlico. Cuando el cierre es completo se llama obstruccién intestinal: Es una

situacion clinica grave que requiere asistencia médica urgente. Hay un
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estrefiimiento prolongado, nauseas, vomitos, dolor abdominal y malestar
general.

e EIl cansancio extremo o la pérdida de peso sin causa aparente: Son
sintomas generales e inespecificos que ocurren con frecuencia en
determinadas enfermedades, entre las que se encuentran los tumores de

colon avanzados.
(AECC, 7/09/15)
Diagnostico

Andlisis de sangre y orina: Con estas pruebas se busca conocer el estado
general del paciente y detectar complicaciones asociadas al proceso

tumoral.

Tacto rectal: El tacto rectal consiste en la exploracion digital del ano y parte

del recto.

Colonoscopia: Es una prueba con la que se puede observar la mucosa de
todo el colon y el recto a través de un tubo largo y flexible (endoscopio) que
se introduce por el ano y, que en su extremo posee una luz y una camara
gue permite visualizar en un monitor de television cualquier patologia
existente. Para su realizacién es necesario que la persona siga una dieta
especial al menos durante dos o tres dias, con muy pocos residuos, y que
el dia antes de la prueba emplee laxantes con el fin de que tanto el colon

como el recto estén limpios.

Biopsia: Procedimiento mediante el cual se extrae una pequefia porcion de

tejido para posterior andlisis al microscopio u otras pruebas segun requiera.
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Marcadores tumorales: Son sustancias (proteinas) que aparecen en
cantidades superiores a lo normal en los pacientes que padecen algunos
tipos de cancer. En el cancer colorrectal los marcadores mas precisos son
el CEA o antigeno carcinoembrionario. Se emplean como pruebas que
ayudan al seguimiento del tumor tras los tratamientos y para detectar

recidivas, pero no son validas para realizar un diagnéstico precoz.
(AECC, 7/09/15)
Tratamiento

El tratamiento del cancer de colon se basa en gran medida en la etapa (extension)

del cancer, aunque otros factores también pueden ser importantes.

La cirugia es usualmente el primer tratamiento o el tratamiento principal para las
personas con canceres de colon que no se han propagado a partes distantes.
También se puede usar la quimioterapia adyuvante (adicional). En la mayoria de

los casos, la terapia adyuvante se administra por aproximadamente 6 meses.

(American Cancer Society, 15/10/2015).

Tratamiento del cancer de colon en etapa 0

Puesto que los canceres de colon en etapa 0 no han crecido mas alla del
revestimiento interno del colon, tipicamente todo lo que se necesita es cirugia para
extraer el cancer. Esto se puede lograr en la mayoria de los casos con la
extirpaciéon del polipo (polipectomia) o escision local por medio de un
colonoscopio. Si el tumor es demasiado grande para poder extirparlo mediante
escision local, es posible que ocasionalmente sea necesaria la extirpacion de

parte del colon (colectomia parcial).
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Tratamiento del cancer de colon en etapa |

Los canceres de colon en etapa | han crecido hacia las capas de la pared del
colon, pero no se han propagado fuera de la pared del colon en si (ni hacia los

ganglios linfaticos adyacentes).

La etapa | incluye canceres que fueron parte de un pdlipo. Si el polipo se extrae
completamente durante la colonoscopia, sin células cancerosas en los bordes
(méargenes) de la muestra obtenida, puede que no sea necesario administrar otro

tratamiento.

Si el cancer en el pdlipo es de alto grado o hay células cancerosas en los bordes
del polipo, puede que se recomiende realizar mas cirugia. Es posible que también
se recomiende mas cirugia si el pélipo no se pudo extirpar completamente o si
tuvo que ser extraido en muchos fragmentos, dificultando ver si habia células

cancerosas en los bordes.

(American Cancer Society, 15/10/2015).

Tratamiento del cancer de colon en etapa ll

La mayoria de los canceres de colon en etapa |l crecen a través de la pared del
colon y a los tejidos circundantes, pero aun no se extienden a los ganglios

linfaticos.

La cirugia para extirpar la seccion del colon que contiene el cancer junto con los
ganglios linfaticos cercanos (colectomia parcial) suele ser el Unico tratamiento que
se necesario. Sin embargo, también son administradas quimioterapia adyuvante
(quimio después de la cirugia) la prevalencia del cancer estd determinada a

diversos factores, tal como:
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e Cancer anormal al se observa al microscopio (es de alto grado).

e Crecimiento del cancer hacia los vasos sanguineos o los vasos linfaticos
cercanos.

« No se extirparon al menos 12 ganglios linfaticos.

e Células cancerigenas en o cerca del margen (borde) de la muestra
quirdrgica.

e Obstruccion el colon por el tumor cancerigeno.

o Perforacion en la pared del colon por el tumor cancerigeno.

Si se emplea la quimioterapia, las principales opciones incluyen 5-FU vy
leucovorina o capecitabina, aunque también se pueden usar otras combinaciones.

(American Cancer Society, 15/10/2015).
Tratamiento del cancer de colon en etapa lll

Los canceres de colon en etapa lll se han propagado a los ganglios linfaticos

cercanos, pero aun no se han extendido a otras partes del cuerpo.

La cirugia para extirpar la seccion del colon que contiene el cancer junto con los
ganglios linfaticos cercanos (colectomia parcial) seguida de quimio adyuvante es

el tratamiento convencional para esta etapa.

Para la quimioterapia, el régimen FOLFOX (5-FU, leucovorina, y oxaliplatino) o el
régimen CapeOx (capecitabina y oxaliplatino) se usan con mas frecuencia, aunque
algunos pacientes pueden recibir 5-FU con leucovorina o capecitabina sola segun

la edad y sus necesidades de salud

(American Cancer Society, 15/10/2015).
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Tratamiento del cancer de colon en etapa IV

Los canceres de colon en etapa IV se propagan desde el colon hasta 6rganos y
tejidos distantes. Con mas frecuencia el cancer de colon se propaga al higado,
aungue también se puede propagar a otros lugares, tal como a los pulmones, el
peritoneo (la membrana que reviste la cavidad abdominal) o a los ganglios

linfaticos distantes.

La mayoria de los pacientes con cancer en etapa IV recibira quimioterapia y/o
terapias dirigidas para controlar el cancer. Algunos de los regimenes mas
comunmente usados incluyen:

e« FOLFOX: leucovorina, 5-FU, y oxaliplatino (Eloxatin)

e FOLFIRI: leucovorina, 5-FU, e irinotecan (Camptosar)
o CapeOX: capecitabina (Xeloda) y oxaliplatino

e« FOLFOXIRI: leucovorin, 5-FU, oxaliplatino e irinotecan

(American Cancer Society, 15/10/2015).

Quimioterapia

El esquema de quimioterapia de FOLFOX 4 incluye: 5-Flourouracilo, Oxaliplatino

y Leucovorina.

5-Flourouracilo

Procede de la sustitucion bioisotérea de un 4tomo de hidrogeno por uno de flaor
en el uracilo- el 5-flourouracilo, tras su conversion en el organismo en el acido

Sfluorodesoxiuridilico, es un inhibidor de la enzima timidilato sintetasa,
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responsable de la biosintesis del &cido timidilico a partir de la 2-desoxiuridina-5’-
fosfato (Delgado el at. 2003).

El acido 5-fluorodesoxiuridilico presenta una afinidad por la timidilato sintetasa
varios miles de veces superior a la del sustrato natural. Puesto que el &cido
timidilico es uno de los componentes esenciales en la biosintesis del ADN
(Delgado el at. 2003).

Mecanismo de accidn

El 5-Fu esta desprovisto per se de actividad antineoplasica. Penetra en le célula a
través de un sistema de transporte mediado por un transportador, y se convierte
en el correspondiente desoxinucleotido (monofosfato de 5-fluorodesoxiuridina (5-
dUMP), que compite con el momofosfato de desoxiuridina por la timidilato
sintetasa. El 5-dUMP actla como seudosustrato y queda atrapado, junto con la
enzima y su coenzima, el acido N° N*°-metilenotetrahidrofélico (4cido félico), en
un complejo ternario que no puede proceder a la liberacibn de productos.
Disminuye la sintesis de ADN por la carencia de timidina, y esto provoca un
desequilibrio del crecimiento celular y la “muerte hipotimidinica” de las células que
se dividen con rapidez. El 5-Fu se incorpora también al ARN; se han detectado
también niveles bajos en el ADN, donde una glucosilasa escinde el 5-FU y lesiona
el ADN. El 5-FU produce el efecto antineoplasico en la fase S del ciclo celular
(Clark el at. 2012).

Uso terapéutico

El 5-fluorouracilo produce respuestas parciales en 10 a 20% de los pacientes con
carcinomas metastasicos de colon, del tubo digestivo alto y de mama. La
administracion de 5-FU combinado con leucovorina como coadyuvante se
acompafia de una ventaja en la supervivencia de pacientes con cancer

colorrectales y gastricos (Laurence, 2006).
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En individuos con riesgo promedio, en buen estado nutricional y funcion
hemopoyética adecuada, se utiliza en el régimen de posologia semanal 500 a
600mg/m? con leucovorina una vez a la semana durante seis de ocho semanas.
En otros regimenes se administran dosis diarias de 500mg/m? durante cinco dias,
que se repiten en ciclos mensuales. Cuando se administra con leucovorina es
necesario reducir las dosis diarias de 5-FU por cinco dias a 375 a 425mg/m? por
mucositis y diarrea. Cada vez se utiliza mas el 5-FU en una dosis de carga
bisemanal seguida de una venoclisis continua en un lapso de 38 h, un programa
gue se acompafia de menos efectos adversos totales, asi como de indices
superiores de respuesta y supervivencia sin progresion en pacientes con cancer

de colon metastasico (Laurence, 2006).

Toxicidades clinicas

Las manifestaciones clinicas de toxicidad por 5-FU puede ser dificil anticiparlas
porque aparecen tardiamente. Los primeros sintomas indeseables durante el
curso del tratamiento son anorexia y nauseas, que van seguidos de estomatitis y
diarrea que constituyen signos de advertencia seguros de que se ha administrado
una dosis suficiente. Ocurren ulceraciones mucosas en la totalidad del tubo
digestivo que pueden originar diarrea fulminante, choque y muerte, en particular
en pacientes con deficiencia de deshidrogenasa de dihidropiridina (DPD). Los
principales efectos toxicos de regimenes con dosis en bolo se deben a la accion
mielosupresora del 5-FU. La leucopenia minima aparece entre los dias nueve y 14
de la primera inyeccion del farmaco. También pueden ocurrir trombocitopenia y
anemia. Es posible observar pérdida de pelo, que en ocasiones progresa hasta
alopecia total, alteraciones en las ufias, dermatitis, asi como aumento de la
pigmentacion y atrofia de la piel. Puede ocurrir, asimismo, el sindrome mano-pie,
gue consiste en eritema, descamacion, dolor y sensibilidad al tacto de las palmas
de las manos y las plantas de los pies. Se han publicado manifestaciones
neuroldgicas, incluyendo un sindrome cerebeloso agudo, y se ha observado

mielopatia después de la administracion intratecal de 5-FU. También puede surgir
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toxicidad cardiaca, en particular dolor toracico agudo con pruebas de isquemia en
el electrocardiograma. En general, ocurren con menos frecuencia mielosupresion
mucositis y diarrea con los regimenes de venoclisis que con los de bolo (Laurence,
2006).

Leucovorina
También conocida como: folinato célcico, factor citrovorum y acido folinico

Mecanismo de accion

El folinato célcico es un analogo activo del acido folico en forma de sal. Esta
vitamina del grupo B (vitamina B9) se reduce a acido tetrahidrofdlico en el
organismo, factor necesario para la sintesis de aminoécidos y ADN, y la
maduracion y division de las células especialmente las de multiplicacién rapida
(AEP, 2015).

Uso terapéutico

Se utiliza en combinacion con 5-fluorouracilo para prolongar la supervivencia en el

tratamiento paliativo de pacientes con cancer colorrectal avanzado.

Toxicidades clinicas

e Trastornos gastrointestinales: Vémitos, diarrea, dolor abdominal.

e Trastornos del sistema inmunolégico: Muy raras (<1/10.000); reacciones
alérgicas, incluyendo reacciones anafilacticas y urticaria.

e Trastornos psiquiatricos: Raras (= 1/10.000 a < 1/1.000); insomnio,
agitacion y depresion después de dosis elevadas.

e Trastornos del sistema nervioso: Raras (= 1/10.000 a < 1/1.000); Aumento
en la frecuencia de ataques en epilépticos.
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e Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracion: Poco
frecuentes (= 1/1.000 a < 1/100); fiebre después de la administracion de
folinato calcico como solucién para inyeccion.

(AEP, 2015).

Oxaliplatino

Mecanismo de accidén

El oxaliplatino muestra un amplio espectro de actividad citotoxica in vitro y de
actividad antitumoral in vivo en una variedad de sistemas de modelos tumorales,
incluyendo modelos de cancer colorrectal en humanos. El oxaliplatino demuestra
también actividad in vitro e in vivo en diversas lineas resistentes al cisplatino. Se
ha observado una accion citotdxica sinérgica con el 5-fluorouracilo in vitro e in
vivo. Los estudios acerca del mecanismo de accién del oxaliplatino, aun cuando
éste no se ha elucidado del todo, muestran que los derivados hidratados
resultantes de la biotransformacion del oxaliplatino interaccionan con el ADN
formando puentes intra e intercuaternarios que entrafian una interrupcion de la
sintesis de ADN, causante de la actividad citotoxica y antitumoral (Vademecun,
2010)

Uso terapéutico

El oxaliplatino muestra una amplia actividad antitumoral que difiere de la de otros
farmacos del platino e incluye cancer gastrico y colorrectal. Es posible que la
efectividad del oxaliplatino en el cancer colorrectal se deba a sus efectos
independientes de la reparacion desigual (MMR). Asimismo, suprime la expresion
de sintetasa de timidilato, la enzima blanco de la accion del 5-fluorouracilo (5-FU),
gue puede favorecer la sinergia de estos dos medicamentos. Se aprobd
combinado con 5-fluorouracilo para el tratamiento de pacientes con cancer

colorrectal avanzado (Laurence, 2006).
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Toxicidades clinicas

La toxicidad del oxaliplatino que limita la dosis es neuropatia periférica. Una forma
aguda suele estimularse por la exposicion al frio y manifestarse por parestesias,
disestesias, 0 ambas, en extremidades superiores e inferiores, boca y garganta.
Un segundo tipo de neuropatia periférica se relaciona mas de cerca con la dosis
acumulativa y es similar a la que se observa con el cisplatino; 75% de los
pacientes que reciben una dosis acumulativa de 1560 mg sufre cierta
neurotoxicidad. La toxicidad hematoldgica es leve a moderada y las nauseas se
controlan bien con antagonistas del receptor 5-HT3. El oxaliplatino es inestable en

presencia de soluciones de cloruro o alcalinas (Laurence, 2006).
Seguridad en quimioterapia

La quimioterapia antineoplasica tiene caracteristicas que la hacen de alto riesgo

entre las cuales podemos mencionar:

e Se manejan farmacos con estrecho margen terapéutico.

e Amplia variedad de tratamientos para la misma indicacion.

e Las dosis de un mismo farmaco son variables, dependiendo de la
indicacion, via y sistema de administracion.

e Los esquemas son complejos, por incluir combinacién de antineoplasicos.

e Laindividualizacion de dosis y del nUmero de ciclos es una variable
determinada por el paciente y su situacion.

e Dosis méaximas limitantes (algunos citostéaticos)

e Los riesgos de errores se caracterizan por ser de gravedad potencialmente
alta.

e Las respuestas adversas son desproporcionadas en relacion a cualquier
otra familia de farmacos.

e Alto costo de los medicamentos.

(Vitolo, 2013).
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Capacitacion y calificacién del personal

Todo el personal involucrado en el manejo de pacientes con cancer y
qguimioterapia debe ser extremadamente competente en el ejercicio de sus
funciones. Esta competencia debe poder ser medida de manera objetiva,
idealmente de manera anual, acreditando cuales son las tareas que cada
profesional puede realizar. Cada institucion debe establecer normas vy
procedimientos que garanticen la competencia de aquellos que preparan,
dispensan y administran medicacion antineoplasica y de quienes controlan a los
pacientes que la reciben. Sélo debe participar de este proceso personal designado
gue ha sido entrenado, acreditado y autorizado para administrar quimioterapia.
Todo el personal de enfermeria que va a administrar estos farmacos debe haber
completado un adecuado plan de capacitacién, no sélo en quimioterapia, sino

también en el manejo de bombas de infusion y de vias centrales (Vitolo, 2013).

Ademas, el personal involucrado en la atencion del paciente con quimioterapia
deberia ser facilmente identificable para el paciente, de acuerdo a la disciplina y
especialidad que representa (ej: enfermeria, farmacia, médico, patélogo, etc.).
Esto permite al paciente dirigir preguntas sobre su tratamiento de céancer a la
persona mas apropiada. Los estudiantes y personas en entrenamiento también

deben ser identificados ante el paciente (Vitolo, 2013).

Entre los conocimientos y habilidades que se les deberia exigir a los profesionales
gue intervienen en la prescripcién, dispensacion y administracion de

guimioterapicos se incluyen:

e Los principios involucrados en el tratamiento de pacientes con cancer.
e Los principios basicos de la quimioterapia, incluyendo los mecanismos de

accion, métodos de dosificacion, planificacién y administracion.
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e Los protocolos de quimioterapia cominmente utilizados en el ambito de la
practica clinica.

e Los efectos adversos y toxicidad asociada a la quimioterapia, incluyendo la
identificaciébn temprana, el monitoreo continuo y los principios de la
prevencion y del manejo.

e Los principios del manejo seguro de la quimioterapia

e La preparacion, almacenamiento y transporte de la medicacion
gquimioterapica

e Informacion y apoyo que necesitan los pacientes y sus familias, incluyendo
el acompafiamiento psicologico de las personas que se encuentran siendo
tratadas por cancer.

e Los aspectos éticos y legales asociados al uso de quimioterapia.

e Las normas Yy procedimientos de la institucion a la que pertenece
relacionadas al tratamiento del cancer.

e Todas las vias de administracion utilizadas en la institucion (parenteral, oral,

intratecal, intraperitoneal, intravesicular,)

Estandarizacién de los protocolos de atencién

La estandarizacion de los esquemas antineoplasicos en un servicio de oncologia
supone que se prescribe, prepara y administra el mismo esquema de tratamiento
con independencia del prescriptor, existiendo asi menor probabilidad de error y
mayor probabilidad de deteccién de cualquier equivocacion en las validaciones

posteriores en la preparacion y administracion (Vitolo, 2013).

Toda quimioterapia deberia brindarse sobre la base de un protocolo de referencia.
La utilizacién de pautas predefinidas y esquemas desarrollados con indicacion de
orden de administracion, farmacos y dosis, volumen y vehiculo de preparacion y
duracién de la administracion disminuyen los errores de prescripcion. El protocolo

debe provenir, siempre que sea posible, de fuentes publicadas con evidencia
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cientifica sélida y, antes de implementarse, deberia pasar por el filtro de un equipo
multidisciplinario, que debe aprobarlo. La utilizacion de un abstracto de un articulo
cientifico original como fuente directa para indicar una quimioterapia debe ser
desalentada, a no ser que se trate de un caso excepcional. Los errores en estos
articulos originales o sus malas interpretaciones han llevado a desenlaces fatales
(Vitolo, 2013).

Los requerimientos asociados con la utilizacion del protocolo a nivel local también
deberian ser considerados, incluyendo la disponibilidad de servicios de soporte (ej:
patologia), y la capacidad del lugar para manejar efectos adversos esperados. A
su vez, el protocolo deberia ser revisado sobre bases periodicas para garantizar

gue se mantenga actualizado y que no haya habido cambios (Vitolo, 2013).

El formato del protocolo deberia ser, ademas de estandarizado, facilmente
reconocible, claro y no ambiguo. Los protocolos deben encontrarse tipeados o en
formato electronico, pero nunca manuscritos. Si se encuentra informatizado, debe
presentarse s6lo en modo lectura, para evitar alteraciones del original. El acceso
al documento del protocolo original debe encontrarse restringido a personas
autorizadas. Las referencias cientificas deben ser claras y el protocolo a utilizar en
la institucién deberd tener autores, especificando la fecha de aprobacién. Debe
encontrarse facilmente disponible para todo el personal involucrado (Vitolo, 2013).
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4. Antecedentes

En el 2008 Jordi Alfaro et al realizaron una actualizacion para le guia oncolégica
del departamento de salud de Catalufia. Denominada como: “Guia de practica
clinica en cancer (oncoguia)’. Las oncoguias son las herramientas que utiliza el
Plan Directo de Oncologia (PDO) para conseguir la equidad terapéutica. El
departamento de Salud de Cataluiia los realiz6 con el fin de ser un instrumento
para reducir el impacto de cancer en dicho lugar. Asi como determinar las lineas
directrices para impulsar, planificar, coordinar y evaluar las estrategias y
actuaciones a desarrollar en los diferentes ambitos oncolégicos de Catalufia
(Alfaro et al, 2008).

Ferndndez et al realizaron un estudio sobre el perfil toxicolégico del esquema
FOLFOX-4 dicho estudio trascurrio desde abril de 2005 hasta marzo del 2007 y
cuya publicaciéon fue realizada en el afio 2009 en el Hospital Universitario Virgen
de la Arixaca Espafa. Los resultados presentado por este estudio son los
siguientes: El esquema FOLFOX4 ha sido prescrito a 39 pacientes (24 varones y
15 mujeres), con una mediana de edad de 59 afios. Los diagnésticos fueron: 28
cancer de colon (4 estadio Il, 17 lll y 7 IV), 10 cancer de recto (1 estadio I, 4 111y 5
IV) y 1 cancer gastrico estadio IV. Las reacciones adversas mas frecuentes fueron
neuropatia periférica (82%), neutropaenia (56,4%) y diarrea (53,9%). Al finalizar el
estudio 9 pacientes seguian en tratamiento activo con este esquema (media, 6,8
ciclos). De los 30 restantes, s6lo 16 completaron los 12 ciclos previstos. En 14
pacientes se suspendio el tratamiento (media, 8,1 ciclos), siendo los motivos:
toxicidad en 10 casos, progresion clinica en 3 y fallecimiento en 1. Del total de los
368 ciclos administrados, 68 tuvieron retrasos en la administracion y en 22 se
redujo la dosis. La utilizacion del esquema FOLFOX4 se ha ajustado a usos con
unas evidencias cientificas sélidas, pero su toxicidad ha limitado el uso y

dificultado la administracion de la intensidad de dosis prevista (Fernandez, 2009).
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En el afio 2011 el Ministerio de Protecciébn Social y el Instituto Nacional de
Cancerologia de Colombia crearon los protocolos de manejo del paciente con
cancer. Dicho trabajo es el resultado de la revision de guias de practica clinica, la
perspectiva de los profesionales y las necesidades institucionales para cumplir
requisitos normativos propios de la certificacion, de la habilitacion y de la
acreditacion en el sistema de salud del Instituto Nacional de Cancerologia de
Colombia. El fin de dicho trabajo fue el estandarizar los protocolos de manejo del

paciente con cancer para todo el sistema de salud de Colombia (INC, 2011).

Francisco Rodilla Calvelo en el afio 2013 por parte de la Seccidn coordinada por
la Vocalia Nacional de Farmacéuticos de Hospital en Espafa realiza un estudio
cuyo objetico es describir las bombas de infusion elastosmericas y la importancia
de su uso en la terapéutica actual, especialmente en pacientes oncoldgicos. En
dicho estudio se describen las caracteristicas y propiedades de la bomba de
infusién, asi como su preparacion y manejo, ventajas, y las complicaciones
durante la utilizacion de dicho aparato. Entre las ventajas se mencionan: una
mayor eficacia con niveles plasmaticos constantes, uso de dosis menores y menos
agresivas, Aumento de la calidad de vida del paciente, aumento de la calidad de
vida de la familia del paciente. Y entre sus complicaciones se encuentran: Rotura
del reservorio, debido a una mala técnica de llenado, fallo en el flujo de solucién y

por ultimo pérdidas o fugas de liquido (Rodilla, 2013).

Anna Vittoria Schlesinger Wug de la Universidad de San Carlos de Guatemala en
el 2013. Present6 un estudio sobre la farmacovigilancia aplicada a la practica
meédica oncoldgica, y presenta la descripcion y andlisis de las reacciones adversas
a la medicacién identificada en las pacientes diagnosticadas con cancer de mama
gue reciben los primeros tres ciclos de quimioterapia. Se trata de un estudio de

tipo descriptivo prospectivo que utilizo el método de farmacovigilancia intensiva
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para la identificacién, descripcibn y analisis de las reacciones adversas a
medicamentos —RAM- gque presentan las pacientes diagnosticadas con cancer de
mama en el Instituto de Cancerologia y Hospital Dr. Bernardo del Valle S. —
INCAN-. El estudio incluyé un total de 60 mujeres, los resultados fueron
recolectados durante un periodo de 6 meses, comprendido de junio a diciembre
de 2012 (Sclesinger, 2013).

La investigacion realizada por Luis Miguel Saenz Véliz de la universidad de San
Carlos de Guatemala en el 2014 trata sobre la iniciativa para un “programa de
farmacovigilancia dirigida a pacientes diagnosticados con cancer de colon de la
unidad de Hemato-oncologia del departamento de medicina interna del Hospital
Roosevelt de Guatemala” realizd6 un seguimiento de los medicamentos utilizados
en el tratamiento quimioterapico para el cancer, en los 11 pacientes evaluados se
observd; Nausea 100%, Deshidratacion 100%, Dolor gastrico 90%, Vomitos 72%,
Cefalea 72%, Dispepsia 63%, Diarrea 45%, Astenia 45%, Dolor general 45%,
Fiebre 36%, Depresion 36%, Vértigo 36%, Disnea 18%, Estrefiimiento 9%,
Insomnio 9%, Disuria 9%, Problemas visuales 9% vy perdida sensorial en un 9%.
Dichas reacciones adversas se clasificaron como reacciones adversas de tipo
gastrointestinal, reacciones adversas y afecciones a diferentes sistemas y otras

reacciones adversas (Saenz, 2014).

El seguimiento de reacciones adversas en pacientes con cancer que son tratados
con guimioterapia antineoplasica en el Instituto de Cancerologia y Hospital Dr.
Bernardo del Balle S. (INCAN) realizado por Mario David Lopez Urrutia de la
universidad de San Carlos de Guatemala. Presenta un trabajo sobre la
farmacovigilancia aplicada a la practica médica oncoldgica de esta institucion
evaluando las Reacciones Adversas a Medicamentos (RAM) evaluando las

terapias antineoplasicas de antraciclinas (Doxorrubicina, Epirrubicina), derivados
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del platino (Cisplatino, Carboplatino, Oxaliplatino) y taxanos (Paclitaxel,
Docetaxel). El estudio incluydé un total de 51 pacientes observando; efectos en el
tracto gastrointestinal (32%), seguido de efectos en piel y ufas (23%) y efectos
hematolégicos (18%). Los efectos de tipo miscelaneos y sobre la funcion mental y
neurotoxicidad no superaron el 16% (Urrutia, 2016).

Segun datos estadisticos del hospital Roosevelt de enero del 2016 a septiembre
del mismos afo, algunos de los distintos tipos de cancer tratados por la unidad de
hemato-oncologia en los diversos encamamientos del hospital son los siguientes:
37 pacientes internados por cancer de colon y recto, 24 pacientes internados por
cancer estomacal, 22 pacientes por cancer de mama, 18 por cancer de higado, 16
por cancer de pulmédn, etc. (Ver tabla completa en anexos) (Roosevelt, U. M. I. H,
2016).
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5. Justificacion

La quimioterapia se administra a menudo como una combinacion de farmacos, ya
gue las combinaciones funcionan mejor a las drogas individuales debido a que
diferentes drogas tratan el cancer en diferentes fases del ciclo celular. FOLFOX 4
es la abreviatura del nombre de una quimioterapia combinada que se usa para
tratar algunos tipos de cancer, e incluye los medicamentos leucovorina calcica,

fluorouracilo y oxaliplatino.

Por el hecho de no contar con el personal necesario para colaborar con el
seguimiento de los pacientes que reciben el esquema de quimioterapia FOLFOX
4 tanto aquellos pacientes que utilizan una bomba de infusién portatil como los
pacientes que se encuentran en los encamamientos de Medicina Interna del
Hospital Roosevelt, es necesaria la colaboracién de un profesional farmacéutico
en el seguimiento de la correcta preparacion y administracion del protocolo de
tratamiento FOLFOX 4 en estos pacientes, asi como el brindar educacion
sanitaria a los pacientes que utilicen la bomba de infusion portatil (elastomérica)
para que estos cuenten con la informacién necesaria respecto a los cuidados que

deben tener con dicha bomba de infusion.

Por tal motivo fue indispensable el seguimiento para el cumplimiento del protocolo
de preparacién y administracion del esquema FOLFOX 4 mediante la supervision
de un profesional en quimica farmacéutica el cual se encargd de velar por la
disminucién de errores de preparacion y administracion en los pacientes tratados
con este esquema de quimioterapia, disminuyendo de esta manera la frecuencia
de reacciones adversas no deseadas, con el fin de fortalecer los programas de

farmacovigilancia de los pacientes en el hospital Roosevelt.
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6. Objetivos

Objetivo general:

Estandarizar el protocolo de preparacion, y protocolo de administracién del
esquema de quimioterapia FOLFOX 4 en pacientes diagnosticados con
cancer colorrectal o cancer gastrico que son atendidos en la unidad de

hemato-oncologia de medicina interna del hospital Roosevelt

Objetivos especificos:

Elaborar propuesta para el protocolo de preparacion y administracion de
FOLFOX 4.

Dar seguimiento al esquema de quimioterapia FOLFOX 4 desde su
manufactura hasta la administracién de la misma, en las fases clinicas que
involucran al farmacéutico, preparacion, administracion y atencion
farmacéutica post-administracion (seguimiento farmacoterapéutico vy
educacién sanitaria) con el fin de garantizar tratamientos de calidad que
mejoren las condiciones de salud y evolucion de los pacientes.

Comunicar al personal médico cualquier reaccion adversa andémala que
ponga en riesgo la buena evolucion de los pacientes que son tratados con
el esquema de quimioterapia FOLFOX 4.

Proponer actividades o acciones que brinden una mayor seguridad al
paciente en cuanto al proceso de preparacidon, administracion vy
seguimiento de los pacientes que reciben el esquema de quimioterapia
FOLFOX 4.

Evaluar la seguridad de los pacientes que acuden a la unidad de hemato-
oncologia del Hospital Roosevelt que se les administre el esquema de
guimioterapia FOLFOX 4.
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7. Hipotesis

Debido a que el disefio de la investigacion es descriptivo no incluye hipétesis.
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8. Materiales y Métodos
Universo

Pacientes que asistieron a la Unidad de Hemato-oncologia del Hospital Roosevelt

a quienes se les administré el esquema de quimioterapia FOLFOX 4
Muestra

Muestreo no probabilistico. Los pacientes fueron incluidos de acuerdo a su
asistencia a la Unidad de Hemato-oncologia para adultos del hospital Roosevelt

durante el tiempo de estudio.

El estudio se realiz6 durante un periodo de 4 meses comprendidos desde
noviembre del 2017 marzo del 2018. Los pacientes que formaron parte de este
estudio fueron aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de inclusién,
gue asistieron durante este tiempo a la Unidad de Hemato-oncologia del Hospital

Roosevelt.
Criterios de inclusion

e Pacientes con cancer tratados en la unidad de Hemato-oncologia del
hospital Roosevelt con quimioterapia antineoplasica de FOLFOX 4 que
accedan a participar en el estudio.

e Pacientes que utilizan bomba portatil de infusion.

e Pacientes adultos (edad entre 18 afios en adelante) masculino o femenino.

e Pacientes que inician su tratamiento de quimioterapia por primera vez luego

del diagnéstico a partir del inicio del estudio.

Criterios de exclusioén

e Pacientes diagnosticados con varios tipos de cancer.

e Pacientes que fallecieron durante el transcurso del estudio.
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e Pacientes que recibieron quimioterapia concomitante, tratado con otros
métodos simultaneamente a la quimioterapia, como por ejemplo

radioterapia.

Disefio de la investigacion

El enfoque metodoldgico fue determinado por el tipo de investigacion, la cual tiene
un disefo descriptivo, prospectivo y longitudinal. El tiempo de muestreo fue por un

periodo de 4 meses.

Analisis estadistico

Los datos se analizaron por medio de estadistica descriptiva a través de
frecuencias y medias, y se presentaron a través de una base de datos por medio

de tablas y graficas

Materiales
Recursos Humanos

e Investigador: Br. Maynor Eduardo Yoc Mendoza
e Asesora: Licda. Lesly Xajil Ramos
e Co-asesora: Dra. Silvana Torselli

e Revisora: Licda. Eleonora Gaitan lzaguirre M. Sc.
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Recursos institucionales

e Unidad de Hemato-oncologia Departamento de Medicina Interna del
Hospital Roosevelt de Guatemala

e Servicios de Medicina “A”, “D” y “E” del Departamento de Medicina Interna
del Hospital Roosevelt de Guatemala

e Servicio de Consulta Terapéutica y Toxicologica —SECOTT- del
Subprograma de Farmacia Hospitalaria. Programa de EDC de la Facultad
de Ciencias Quimicas y Farmacia de la Universidad de San Carlos de
Guatemala

e Centro de Documentacién/Biblioteca —CEDOF- Biblioteca de la Facultad de
Ciencias Quimicas y Farmacia de la Universidad San Carlos de Guatemala

e Universidad de San Carlos de Guatemala

e Bibliotecas virtuales

e Recursos tecnolégicos con soporte digital

Recursos materiales

e Computadora

e Libros
e Revistas
e Internet

e Articulos de oficina

e Teléfonos

e [Fotocopiadora

e USB, Cd, y otros medios de almacenamiento digital
e Escéaner

e Camara fotografica digital

e Impresora

e Cartuchos para impresora
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Hojas de papel
Sacabocados
Lapiceros
Folders

Fotocopias

Metodologia

Elaboracion del protocolo FOLFOX 4

Fase |

Captacion de los pacientes que acudieron a la unidad de Hemato-oncologia
con cancer gastrico, colon-rectal que se les administr6 el esquema de
guimioterapia FOLFOX 4.

Se observd y documento las condiciones y pautas con las que se elabora el
esquema de quimioterapia FOLFOX 4, por medio de la descripcion escrita
de cada uno de los pasos realizados por el personal encargado de la
elaboracion de dicho esquema.

Se observé y documentd las condiciones y pautas con las que se
administra el esquema de quimioterapia FOLFOX 4 en los pacientes que se
encuentran ingresados en los encamamientos A, D y E del Departamento
de Medicina Interna del Hospital Roosevelt, por medio de la descripcion
escrita de cada uno de los pasos realizados por el personal encargado de la
administracion de dicho esquema.

Se observé y documenté las condiciones y pautas con las que se
administra el esquema de quimioterapia FOLFOX 4 en los pacientes de
Consulta Externa de la Unidad de Hemato-oncologia de Medicina Interna
del Hospital Roosevelt, haciendo énfasis en la bomba de infusion

elastosmérica.
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Fase Il

Se realizd una revision bibliografica de las condiciones ideales para la
preparacion y administracion de la quimioterapia FOLFOX 4. Para
posteriormente evaluar si las condiciones y pautas utilizadas en la en la
unidad de Hemato-oncologia son las adecuadas y proponer posibles
mejoras.

Se realiz6 una revision bibliografia sobre los efectos adversos causados por
el esquema de quimioterapia FOLFOX4 utilizados en pacientes que
presentan cancer gastrico y cancer de colon. Para poder determinar que
anomalia se encuentra fuera de las mas comunes y ponga en riesgo la vida
del paciente.

Se elaboré la propuesta del protocolo de preparacion para el esquema de
quimioterapia FOLFOX 4.

Se elaboro la propuesta del protocolo de administracion para el esquema
de quimioterapia FOLFOX 4.

Se elabord listas de cotejo con las cuales se evaluaron el seguimiento que
se le dio al protocolo de preparacion para el esquema de guimioterapia
FOLFOX 4.

Se elaboro listas de cotejo con las cuales se evalud el seguimiento que se
le dio al protocolo de administracion para el esquema de quimioterapia
FOLFOX 4.

Seguimiento

Fase Il

Se monitored la utilidad del protocolo de preparacion del esquema de
guimioterapia FOLFOX 4.
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Se monitoreé la utilidad del protocolo de administracion del esquema de
quimioterapia FOLFOX 4.

Se proporcion6 educacién sanitaria a los pacientes que utilizaron la bomba
de administracion portatil respecto a los cuidados que se debe tener con la
misma.

Se proporciond una atencion farmacéutica a los pacientes con cancer
gastrico o cancer de colon que utilicen el esquema de quimioterapia
FOLFOX 4. Por medio del seguimiento farmacoterapéutico y educacion
sanitaria, Se logroé resolver las dudas respecto al esquema de quimioterapia
gue se le esta aplicando o bien sea sobre la bomba de infusion portatil.

Se identificaron las reacciones adversas mas significativas en el tratamiento
con FOLFOX 4 en colaboracién con el equipo médico y farmacéutico de

oncologia asi como personal de enfermeria.

Fase IV

Se elaboré material de consulta para uso del personal de la Unidad de
Hemato-oncologia:
o Protocolo de preparacién del esquema de quimioterapia FOLFOX.
o Protocolo de administracion del esquema de quimioterapia FOLFOX.
o Trifoliar informativo sobre la bomba de infusion portatil.

o Cartapacio informativo sobre la bomba de infusion portatil.

Fase V

Se analizo, y documento los hallazgos identificados de los efectos adversos
del FOLFOX 4 en los pacientes evaluados en la investigacion por medio del
algoritmo de causalidad de Karch-Lasagna de farmacovigilancia.
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9. Resultados

A continuacién se presentan los resultados obtenidos en el estudio en el cual se
estandarizaron los protocolos de preparacién y administracion del esquema de
tratamiento FOLFOX 4 en pacientes oncoldgicos tratados por cancer de colon o
cancer gastrico en la unidad Hemato-oncologia del Departamento Medicina
Interna del Hospital Roosevelt asi como datos obtenidos en el seguimiento
realizado a los pacientes respecto a los efectos adversos que estos mismos
presentaban. Los datos fueron recolectados en el periodo de 4 meses, incluyendo
un total de 15 mujeres y 8 hombres de acuerdo a los criterios de inclusién y

exclusion.

Del total de pacientes evaluados 5 de los mismos eran pacientes ingresados en
los encamamientos de medicina interna del hospital Roosevelt, mientras que los
otros 18 pacientes pertenecias al grupo de pacientes ambulatorios de la unidad de

Hemato-oncologia de medicina interna del hospital Roosevelt.

Se realizaron documentos durante la investigacion los cuales sirvieron para contar
con un registro escrito de la forma correcta tanto de la preparacion como de la
administracion del esquema de quimioterapia FOLFOX, asi como servir como
apoyo para impartir educacion sanitaria a los pacientes que se les administraba

dicho esquema de quimioterapia.

Se evalud el tiempo de infusion de la bomba elastosmérica utilizada por los
pacientes ambulatorios determinando que la misma varia entre el tiempo

establecido por el fabricante para 48 horas en 37.8 minutos, lo cual indica que
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dicha variacion no es significativa, y no afecta en las concentraciones plasméaticas

del medicamento en el paciente.

Todos los pacientes incluidos en este estudio fueron incluidos en al menos una
sesion de educacion sanitaria de forma individual donde se busco resolver sus
dudas respecto al tratamiento que se le estaba administrando. Se realizaron 73
intervenciones entre paciente-farmacéutico donde se hacia énfasis en el
seguimiento farmacoterapéutico, para determinar efectos adversos con el fin de
identificar alguna anomalia que presentara el paciente y si fuera el caso

comunicarla al médico de inmediato.

La tabla No. 2. Presenta la clasificacion de los pacientes segun al rango de edad

y Sexo.
Tabla No. 2. Rango de edad y sexo

Edad 18-25 26-35 36-45 46-55 56-65 > 66 total Promedio

(anos) afos afnos afnos afnos anos afnos por sexo
Sexo 2 4 3 3 3 0 15 65.2%
femenino
Sexo 1 1 1 2 2 1 8 34.8
masculino
total 3 5 4 5 5 1 23 100%

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.
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Grafica No. 6. Rango de edad y sexo de los pacientes
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

La tabla No. 3. describe las variables sociodemograficas de la muestra y lugar de

procedencia por departamento y region del pais.

Tabla No. 3. Clasificacién sociodemogréfica de la muestra

Regién Procedencia total porcentaje porcentaje
demografia departamental | regional
Metropolitana | Guatemala 12 55.00% 63.6%
Norte Alta Verapaz 0
Baja Verapaz 0
Nor-oriente | Chiquimula 0 4.5%
El progreso 0
Izabal 1 4.00%
Jalapa 0
Zacapa 0
Sur-oriente | Jutiapa 0
Santa Rosa 0
Central Chimaltenango 5 23.00% 27.2%
Sacatepéquez 3 14.00%
Sur- Escuintla 1 4.00% 4.5%
occidente | Retalhuleu 0
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San Marcos

Suchitepéquez

Nor-
occidente

El Quiché

Huehuetenango

Quetzaltenango

Solola

Totonicapan

OO0 0|0|0|O

Petén

Petén

0

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

Imagen No. 1. Mapa de la republica de Guatemala, clasificacién

oncologia del Hospital Roosevelt.

sociodemogréfica de la muestra

Izabal

Fuente: Enrique Alonso. (2013) Disponible en: http://serbal.pntic.mec.es/ealg0027/guatemala3e.html visitado el 10/01/2018
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Gréfica No. 7. Clasificacion sociodemografica de la muestra segun

departamento
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

Grafica No. 8. Clasificacién sociodemogréfica de la muestra segun region

oncologia del Hospital Roosevelt.
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

60



La tabla No. 4. presenta la cantidad de intervenciones realizadas entre el
farmacéutico y el paciente durante el seguimiento para determinar efectos
adversos, en el periodo establecido durante los 4 meses a cada uno de los 23

pacientes que participaron en este estudio, identificando sexo y edad de cada uno.

Tabla No. 4. Cantidad de intervenciones por paciente

No. Sexo Edad total de
paciente intervenciones

1 Femenino 38 6
2 Femenino 36 6
3 Masculino | 62 3
4 Femenino 52 6
5 Femenino | 42 1
6 Masculino | 50 4
7 Femenino | 22 5
8 Femenino | 32 4
9 Femenino | 48 8
10 Femenino | 34 1
11 Femenino 64 1
12 Masculino | 30 3
13 Femenino 51 1
14 Femenino 24 4
15 Masculino | 25 5
16 Femenino 65 3
17 Masculino | 69 1
18 Masculino | 65 1
19 Femenino | 29 1
20 Femenino | 56 2
21 Masculino | 50 3
22 Femenino 29 2
23 Masculino | 37 2
total de intervenciones 73

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

61



La tabla No. 5. muestra los diagnésticos mas frecuentes de acuerdo a la
nomenclatura de las patologias otorgada por la clasificacion internacional de

enfermedades.

Tabla No. 5. Diaghdsticos primarios de los pacientes pertenecientes al

estudio
Tipo de Cancer CIE cantidad de | Porcentaje
pacientes
Cancer Gastrico (C16) Tumor maligno de 13 55%
estdmago
Cancer Colon (C18) Neoplasias malignas 10 45%
de colon

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

CIE: Clasificacion Internacional de Enfermedades. 102 revision modificacion clinica. 82 edicién enero 2012. Espafia

La tabla No. 6. muestra la cantidad de horas en promedio de duracion que tiene
la bomba de infusion elastosmérica para completar de dispensar el medicamento

referente a este esquema.

Tabla No. 6. Promedio de horas de infusién de la bomba elastosmérica

Tiempo establecido por el fabricante 48Horas

Tiempo real promedio obtenido 48.63 Horas

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.
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En la tabla No. 7. se indican el total de efectos adversos identificados de acuerdo

al aparato o sistema afectado recopilados en cada una de las intervenciones que

se le realizaron con los pacientes.

Tabla No. 7. Efectos adversos identificados de acuerdo al aparato o sistema

afectado segun clasificacion CIE 10.

Aparato o sistema afectado Total porcentaje
Efectos sobre el tracto gastrointestinal 117 40.6%
Efectos sobre el sistema nervioso 129 44.8%
Efectos sobre piel y cabello 31 10.7%
otros 11 3.8%
total 288 100%

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

Gréafica No. 10 Efectos adversos identificados de acuerdo al aparato o

sistema afectado.
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.
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Las tablas No. 8, 9, 10 y 11 presentan de forma detallada los efectos adversos
identificados para cada aparato o sistema afectado. Se incluyen los efectos
adversos en el tracto gastrointestinal, sistema nervioso, piel y cabello entre otros.
Se identificO que los efectos adversos mencionados a continuacién eran mas

frecuentes al pasar de los ciclos, a partir del tercer ciclo en adelante.

Tabla No. 8. Efectos adversos sobre el tracto gastrointestinal

Efecto adverso cantidad | %
Diarrea 28 23.9
Vomitos 25 21.3
Estrefiimiento 16 13.7
Nauseas 44 37.6
Reflujo 1 0.8
Melena 3 2.5
Total 117

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

Gréfica No. 10. Efectos adversos sobre el tracto gastrointestinal
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-
oncologia del Hospital Roosevelt.
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Tabla No. 9. Efectos adversos sobre el sistema nervioso

Efecto adverso cantidad | %
Mareos 9 7.1
Dolor de cabeza 27 21.4
Dolor generalizado 15 11.9
Hipersensibilidad al 14 11.1
tacto

Parestesia 37 29.3
Temblores 5 3.9
Pérdida de la movilidad 2 1.6
Dolor abdominal 13 10.3
Escalofrios 6 4.7
Insomnio 1 0.8
Total 129

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-
oncologia del Hospital Roosevelt.

Grafica No. 11. Efectos adversos sobre el sistema nervioso
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-
oncologia del Hospital Roosevelt.
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Tabla No. 10. Efectos adversos sobre piel y cabello

Efecto adverso cantidad | %
Alopecia 18 58.0
Rash 7 22.6
Hiperpigmentacion en 6 19.3
manos

Total 31

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

Gréfica 12. Efectos adversos sobre piel y cabello
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

Tabla No. 11. Otros efectos adversos

Efecto adverso cantidad | %
Miccidn excesiva 4 36.4
Fiebre 7 63.6
total 11

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la Unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.
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Gréfica No. 13. Otros efectos adversos

Fiebre

Miccidn exceciva

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

La tabla No. 12. describe los efectos adversos analizados segun la relacion de
causalidad dada por el algoritmo de Causalidad de Karch-Lasagna. Atendiendo a
la clasificacion definida, probable, posible, condicional e imposible.

Tabla No. 12. Efectos adversos analizados segun algoritmo de Causalidad de

Karch-Lasagnha.

efecto adverso Clasificacion segun algoritmo de Karch-Lasagna
Definida Probable Posible Condicional
Efectos gastrointestinales
Diarrea 22 7 0 0
Voémitos 25 0 0 0
Estrefiimiento 14 2 0 0
Nausea 44 0 0 0
Reflujo 0 0 1 0
Melena 0 0 3 0
Efectos del sistema nervioso

Mareos 7 2 0 0
Hipersenciblidadad al 0 12 0 2
tacto

Parestesia 25 12 0 0
Temblores 5 0 0 0
Perdida de la movilidad 0 0 2 0
Escalofrios 0 5 1 0




Insomnio 0| | 0| | 1| | 0|
Efectos sobres piel y ufias
Alopecia 18 0 0 0
Rash 7 0 0 0
Hiperpigmentacion en 4 2 0 0
manos
Otros efectos adversos

Miccidn excesiva 4 0 0 0
Fiebre 4 3 0 0
Total 179 45 8 2

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

Gréfica No. 14. Efectos adversos analizados segun algoritmo de Causalidad

de Karch-Lasagna.
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Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.
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La tabla No. 13. menciona los documentos realizados, cuya funcionalidad es la de

brindar apoyo tanto el personal sanitario como a los pacientes que reciben el
tratamiento de quimioterapia FOLFOX 4, segun sea la finalidad de cada

documento.

Tabla No. 13. Documentos desarrollados durante la investigacién

Documento Anexo
Presentacion “cuidados de la bomba elastosmérica” Anexo No.2
Trifoliar informativo sobre la bomba elastosmeérica Anexo No.3
Protocolo de administracion del esquema de quimioterapia Anexo No.4
FOLFOX
Protocolo de preparacion del esquema de quimioterapia Anexo No.5

FOLFOX

Fuente: Datos experimentales obtenidos durante el periodo de noviembre 2017 a marzo 2018 en la unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt.

69



10.Discusion de resultados

La incidencia, la distribucion geografica y el comportamiento de tipos especificos
de céncer estan relacionados con multiples factores, los cuales son género sexual,
edad, raza, predisposiciOn genética y exposicion a carcinégenos ambientales. De
estos factores, la exposicion ambiental es tal vez la mas importante (Katzung,
2010).

Esta investigacion se centra en el esquema de quimioterapia FOLFOX conformado
por Leucovorina célcica, Fluorouracilo y Oxaliplatino. Este esquema es usado para
tratar diferentes tipos de cancer como los son: el cancer gastrico y el cancer de
colon y es el que actualmente en la unidad de Hemato-oncologia de Medicina

Interna del Hospital Roosevelt se utiliza.

La quimioterapia se utiliza en combinacion de farmacos, dado que de esta forma
los farmacos son mas eficientes que los farmacos individuales puesto que al
combinar diferentes drogas, estas actuan en diversas partes del ciclo celular. Por
ejemplo, el 5- Flourouracilo actia en la fase S del ciclo celular disminuyendo la
sintesis de ADN mediante la carencia de timidina provocando asi un desequilibrio
en el crecimiento celular llamada “muerte hipotimidinica” de las células. Mientras
gque el Oxaliplatino interacciona con el ADN formando puentes intra e
intercuaternarios que provocan una interrupcion en la sintesis del mismo. Por
ultimo la Leucovorina se reduce en acido tetrahidrofélico en el organismo, el cual
es un factor necesario para la sintesis de aminoacidos y ADN, por lo tanto posee

una accion sinérgica positiva con respecto al 5-Flourouracilo.

Uno de los factores que aumenta el riesgo de padecer cancer, es la edad ya que

este tipo de patologia va en aumento a medida que una persona envejece. La
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tabla No. 2 muestra los rangos de edad de los pacientes que participaron en este
estudio siendo evidente que conforme al rango de edad los pacientes entre las
edades de 46 a 65 afios son los que presentan mayor incidencia, lo cual equivale
a un 43.48% del total de la muestra, lo que implica que 10 pacientes se
encuentran entre este rango de edad de un total de 23 pacientes analizados.
Coincidiendo con lo descrito en la bibliografia ya que a mayor edad que presente
una persona aumenta el riesgo de padecer alguno de estos tipos de cancer.
También se hace evidente que la mayor parte de los pacientes involucrados en el
estudio eran del sexo femenino, esto difiere con la bibliografia la cual reporta que
estos tipos de neoplasias afectan en su mayoria a hombres, sin embargo esto se
pudo tratar respecto a la detencién temprana del cancer ya que la accesibilidad
era mas facil para las mujeres siendo en su mayoria amas de casa, 0 personas
gue se dedicaban al comercio informal o a laborar por su cuenta, mientras que los
pacientes de sexo masculino en su mayoria comentan trabajar para el sector
privado, por lo mismo se mostraba una ligera irregularidad en la asistencia de los
pacientes de consulta externa hombres para acudir puntualmente a recibir su ciclo

de quimioterapia correspondiente.

En relaciéon a la clasificacion sociodemografica de los pacientes del estudio, la
tabla No.3 muestra que del area metropolitana procedian 12 pacientes (63.6%) del
total de la muestra. Esto se debe a que la unidad de Hemato-oncologia del
hospital Roosevelt se encuentra en dicha region, por lo que es mas facil para las
personas que viven en el area metropolitana acceder a esta institucion para llevar
a cabo su tratamiento quimioterapéutico con una mayor continuidad. Se puede
notar que la region central conformada por Chimaltenango y Sacatepéquez tiene 8
pacientes (27.2%) mientras que la region Sur-occidente y Nor-oriente
representadas por 1 paciente (4.5%) cada una. Debido a la dificultad para los
pacientes el viajar a la ciudad capital a recibir su tratamiento. El factor distancia,

disminuye el acceso a los servicios y por lo tanto el apego y seguimiento al
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tratamiento es un factor que desencadena en abandono de tratamientos o fallas al

mismo en muchos casos.

La tabla No. 4 muestra que el total de intervenciones realizadas a todos los
pacientes incluidos fue de 73, la cuales eran intervenciones entre farmacéutico-
paciente donde se realizaba una serie de preguntas a los pacientes respecto a los
efectos secundarios que presentaron en el ciclo anterior y el que actualmente esta
recibiendo. Los pacientes describian sus sintomas y cual de los mismos era mas
importante para ellos, siendo este en la mayoria de ocasiones las nauseas, aparte
de las nauseas los pacientes describian todos sus efectos secundarios por ciclo
de quimioterapia FOLFOX 4, dichos efectos adversos fueron analizados para ver
si alguno de los mismos era fuera de lo normal y podria significar riesgo para el
paciente. No se encontré niguna reaccion adversa que significara riesgo para el
paciente. Las intervenciones farmacéutico-pacientes se impartieron a un total de
23 personas teniendo un promedio de 3 intervenciones por persona. Aunque como
la misma tabla muestra existen personas a las cuales se les realiz6 entre una
intervencion y hasta ocho intervenciones. De igual manera el namero de
intervenciones dependio de, en qué etapa del esquema de quimioterapia FOLFOX
4 se encontraba el paciente y al igual de la adherencia del paciente al tratamiento,
ya que en ocasiones los pacientes se ausentaban a la cita que tenian y llegaban

una o 2 semanas después de lo acordado.

En la tabla No. 5 se representa el tipo de cancer evaluados en el estudio
mostrando que el cancer gastrico fue el mas frecuente, con un 55% mientras que
el cancer de colon representa un 45% a pesar que el cAncer gastrico es superior
en porcentaje a la cantidad de pacientes evaluados de cancer de colon se puede

notar que la diferencia entre uno y el otro es muy baja de un 5% representado por
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una diferencia de 3 personas, lo que nos indica que la muestra incluyd pacientes

de ambos diagndsticos en una proporcion muy similar.

El estudio incluyé tanto pacientes internados en los diferentes encamamientos del
Departamento de Medicina Interna del Hospital Roosevelt, como pacientes
ambulatorios, lo cuales se dividen en 5 pacientes en encamamiento y 18
pacientes ambulatorios, Fue evidente que los pacientes ambulatorios tenian mejor
aderencia al tratamiento en comparacion a los pacientes internados ya que estos
ultimos debian de esperar el momento en que se encontrara un espacio disponible
para que ellos pudieran ser ingresados en el hospital durante dos dias, lo cual no
era posible en la mayoria de ocasiones, tener un espacio disponible cada 15 dias
gue es el tiempo que corresponde administrar el ciclo de FOLFOX 4. En contraste
los pacientes ambulatorios llegaban cada 15 dias a recibir su dosis de FOLFOX 4,
el tiempo que ellos permanecian en el hospital en promedio era de 5 a 6 horas.
Aparte del tiempo de permanencia en el hospital era menor, la posibilidad que les
brindaba la bomba de infusién elastosmérica de poder realizar sus actividades

diarias sin inconvenientes, representando para ellos un gran beneficio.

El tiempo de infusion de la bomba elastosmérica esta establecido por la ley de
Hagen-Poiseulle, de esta misma el flujo depende directamente del gradiente de
presion, del radio elevado a la 42 potencia de la luz del equipo de infusién y de una

constante que depende, a su vez de la temperatura (Mendoza el at, 2013).
APxD*

[Q - LxV

la velocidad de infusion y esto a su vez con el tiempo de infusién. Ya que se

x ] Dicha ecuacion antes descrita esta directamente involucrada con

conocian las variables que tienen relacion directa con la velocidad de infusion de
la bomba de infusion, se les indico a los pacientes que la bomba de infusién debia
estar todo el tiempo posible junto a ellos para no alterar la temperatura de la

misma y a su vez alterar la velocidad, de igual manera la distancia a la que se
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encontrara la bomba de infusion también afectaba la velocidad de infusion. La
tabla No. 6 muestra el tiempo establecido por el fabricante haciendo una
comparacion en el tiempo promedio que presentaron las bombas de infusion
realmente, el tiempo establecido por el fabricante para una bomba de infusion de
275ml es de 48 horas mientras que el tiempo real fue de 48.6 horas, es decir que
no existié una variacion significativa entre el tiempo teérico y el tiempo real, esto
se pudo deber a la funcion que llevd a cabo la educacion sanitaria con cada uno
de los pacientes ya que se explicd lo de la temperatura, distancia entre otros
factores que pueden afectar a la bomba de infusion que posteriormente se

describiran.

La tabla No. 3 muestra la cantidad de sesiones de educacion sanitaria impartidas
a los pacientes, siendo esto un 34.78% del total impartido a hombres es decir que
a cada uno de los hombres involucrados en el estudio recibieron por lo menos una
sesion de educacion sanitaria en cualquiera de los ciclos del tratamiento FOLFOX
4. Mientras que las mujeres representan el 65.2% del total lo que significa que 15
pacientes del estudio eran mujeres y a cada una de ellas se les impartié una
sesion de educacion sanitaria, cada sesion de educacion sanitaria se impartia con
la ayuda de material didactico para que los pacientes tuvieran una mejor
comprension de la informacion. Dicho material se trata de un documento de
referencia (ver anexos 2) en el cual se encontraba la informacion necesaria sobre
el uso y cuidados necesarios en relacion a la bomba de infusion elastosmérica
aparte de contar con la informacién necesaria contaba con ilustraciones en las
cuales se mostraba y era de vital ayuda para reforzar la informaciéon que se
requeria. Aparte de contar con este documento de referencia (rotafolio) antes
mencionado se les daba a los pacientes un trifoliar (ver anexos 3) con la
informacion impartida en la educacion sanitaria para que ellos pudieran leerlo en
cualquier momento o remarcar conocimiento adquirido. La mayoria de los

pacientes tenian dudas sobre los cuidados que se deben tener con la bomba de
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infusion elastosmérica como por ejemplo: el como dormir con la bomba de infusion
colocada, el baharse teniendo la bomba elastosmérica, si podian continuar con su
vida cotidiana o deberian mantenerse en completo reposo y por ultimo el como
desechar la bomba de infusién elastosmérica, cuyas dudas fueron resueltas a la

hora de impartir la educacion sanitaria.

En cuanto al seguimiento dado a los pacientes incluidos en el estudio, este
consistid en visitas periddicas a los pacientes antes de iniciar su ciclo de
guimioterapia en el caso de los pacientes ambulatorios, mientras que a los
pacientes internados en los encamamientos de Medicina Interna se realizaba en la
mafana antes del paso de la visita médica rutinaria. En dichas intervenciones se
le realizaba una serie de preguntas a los pacientes donde ellos confirmaban si
habian presentado alguno de los efectos adversos que se le mencionaba, era
utilizado un lenguaje sencillo para que los pacientes tuvieran una mejor
compresion de lo que se les estaba solicitando, cada dato era recopilado y
analizado para poder informar al médico tratante si el paciente presentaba algo
fuera de lo normal. La tabla No. 7 se muestra los diferentes efectos adversos que
los pacientes reportaron durante el estudio cada uno de estos esta clasificado
segun el aparato o sistema que se ve afectado segun la clasificacién Internacional
CIE 10? edicion. La tabla muestra que en total se observaron 288 efectos adversos
reportados en las 73 intervenciones que se impartieron a los pacientes, los cuales
se dividen en efectos sobre el tracto gastrointestinal con 117 (40.6%). Efectos
sobre el sistema nervioso con 129 (44.8%, efectos sobre la piel y cabello con 31
(10.8%), y otros efectos adversos que no fueron clasificados entre las anteriores
sino que en un apartado distinto denominado como otros con 11 (3.8%). De las
reacciones adversas a los medicamentos, ninguno sale del rango de leve y
moderado mediante la clasificacion de RAM segun gravedad. Ya que por ninguna
de las causas anteriomente mencionadas, ningun paciente tuvo que ser

internado en el hospital por su gravedad, o se tuvo que suspender el tratamiento.
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Como se muestra en la tabla No. 8 y gréafica No. 10 los efectos sobre el tracto
gastrointestinal son de los efectos que tuvieron mayor frecuencia entre los
pacientes evaluados y en general en los pacientes que tienen un tratamiento
antineoplasico, las nduseas es el principal efecto adverso que en la totalidad
presentaron los pacientes sometidos al estudio ya que de las 73 intervenciones en
44 de las mismas los pacientes reportaron este efecto adverso. De igual manera
se presenta en gran porcentaje la diarrea, los vomitos y estrefiimiento. Las
nauseas y voOmitos son efectos adversos comunes en el tratamiento con
antineoplésicos y que para los pacientes representan los mas molestos. Los
antineoplasicos inducen el vémito a través de una accion central por medio de
guimiorreceptores en la zona gatillo y a través de una accién periférica en el tracto
gastrointestinal. La acetilconila, histamina, dopamina y serotonina estan
involucrados en el proceso del vomito. Una parte del sistema nervioso autonomo
controla las nauseas, este sistema dirige las funciones involuntarias del cuerpo
(NIH, 2010). Algunos pacientes son mas susceptibles a la emesis que otros. El
potencial emético de los antineoplasicos varia en términos de severidad e
incidencia y dependen de la dosis, la via de administracion y el esquema de
administracion. En ocasiones la combinacién de antineoplasicos en esquemas de
guimioterapia resulta en una mayor incidencia de vomito que la esperada por cada

uno de los farmacos por individual (Matindale, 2010).

El tratamiento de soporte que se les administraba a los pacientes consistia en, 5ml
de heparina, 8mg/2ml de dexametasona, 50mg/3ml de ranitidina, 10mg/1ml de
clorfeniramina y por ultimo 3mg/3ml de granisetron, la heparina por su efecto
anticoagulante era utilizada para mantener libre la via de acceso ya que si existia
coagulo podria representar un problema a la hora de administrar el medicamento.
La dexametasona siendo un glucocorticoide de larga duracién, elevado potencial
antiinflamatorio e inmunosupresor con baja actividad mineralocorticoide, es

utilizado en el tratamiento de soporte del paciente para evitar reacciones alergicas
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en la piel causada por el oxaliplatino ya que este farmaco es el principal
responsable de la reacciones alérgicas en el tratamiento de FOLFOX 4. La
ranitidina fue utlizado por su accion antagonista de los receptores H, de la
histamina de las células parietales del estdmago, inhibiendo la secrecion
estimulada y basal de los &cidos gastricos y reduciendo la produccion de
pepsisna, para de esta forma reducir la irritacidbn gastrica que presentaban los
pacientes al administrar el ciclo de quimioterapia. La clorfeniramina es un
blogueador de los receptores H; por tal motivo era utilizado para evitar reacciones
alérgicas marcadas en los pacientes. Por ultimo el granisetron es un antagonista
de los receptores 5-hts, localizados en las terminaciones vagales del tubo
digestivo, los cuales son los responsables de accionar el centro del vomito del
tronco encefalico. El granisetron actda inhibiendo la produccion de los estimulos
emetdgenos aferentes y por ente invitando los vomitos constantes en los

pacientes tratados con FOLFOX 4.

Es comun que los tratamientos antineoplasicos provoquen efectos secundarios
sobre el sistema nervioso. Entre los efectos sobre el sistema nervioso que
presentaron los pacientes se encuentran principalmente la parestesia seguida por
dolor de cabeza, hipersensibilidad al tacto, mareos etc. La parestesia se reportd
en 37 ocasiones siendo uno de los efectos secundarios de mayor frecuencia solo
superado por las nauseas como vimos con anterioridad. Parestesia se le
denomina a una sensacion de quemadura o de pinchazos que se suele sentir en
las manos, brazos, piernas o pies y en ocasiones en otras partes del cuerpo. La
sensacion, que se presenta sin previo aviso, por lo general no causa dolor sino
gue se describe como un hormigueo o adormecimiento, como que algo le
caminara por la piel o como picazén. La parestesia cronica suele ser un sintoma
de una enfermedad neurolégica subyacente o un dafio traumatico de un nervio
(NIH, 2010). Los derivados del platino como el cisplatino, y el oxaliplanino, son los

probables responsables de la parestesia en los pacientes con tratamiento
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antineoplasico como efecto neurotéxico; el fluorouracilo es asociado con el
sindrome cerebeloso, afectando la coordinacién motora y sensorial y el equilibro

(presunto causante de los mareos en los pacientes evaluados).

La grafica No. 12 y tabla No. 10 muestran los efectos adversos reportados por los
pacientes sobre piel y cabello, entre estos el que mayor incidencia tuvo fue la
alopecia la cual fue reportada por 18 pacientes de los 23 involucrados en el
estudio. La alopecia es otro efecto adverso que se da con mayor frecuencia en los
pacientes que llevan un tratamiento contra el cancer. Los pacientes con esquema
de quimioterapia FOLFOX 4 durante el estudio presentaron una alopecia leve ya
gue en ninguno de los casos tratados en este estudio present6 una caida excesiva
del cabello durante los 4 meses que durGé el estudio. La alopecia fue poco
evidente, sin embargo esto causa un impacto psicolégico en los pacientes
especialmente en las mujeres. La alopecia presentd (58.1%) de los efectos
causados en piel y cabello quedando por debajo Rash con (22.5%) e
hiperpigmentacién en manos y pies con un (19.35%). El 5-FU puede causar
hiperpigmentacién de la piel, ufias y mucosa. Los pacientes tratados con 5-FU
pueden presentar maculas en las cercanias del sitio donde se administra la

guimioterapia.

Como muestra la tabla 11 la fiebre fue uno de los efectos adversos menos
recurrentes ya que esta se presentd en 7 ocasiones de las 73 intervenciones
realizadas lo cual representa al (9.6%) del total de intervenciones, los pacientes
reportaron que dicha fiebre no sobrepaso los 38°C y no superaron un lapso de un
dia, la presencia de la misma ocurria un dia después de la administracion del
medicamento esto puede deberse a los niveles plasmaticos de los medicamentos

en el organismo ya que en dichos momentos estos son superiores.
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La tabla No. 12 detalla las reacciones adversas medicamentosas (RAM) de mayor
incidencia clinica, segun la frecuencia de cada una de estas, conforme se
presentaron en el estudio. Las RAM aqui mencionadas se clasificaron segun su
causalidad con base en el algoritmo de Karch-Lasagna para el analisis de efectos
adversos en la farmacovigilancia. Dicha clasificacion de causalidad se divide en:
Definida, Probable, Posible, Condicional e Improbable. Para este estudio, fue
complejo demostrar la relaciébn causal entre los farmacos antineoplasicos
administrados y las reacciones adversas observadas, dado que las reacciones
adversas pueden ser provocadas por muchos factores tanto los implicados a los
farmacos como al entorno y estado de animo del paciente. Por Ejemplo el vémito
el cual depende del potencial emético de cada citostatico, como también del factor
psicolégico del paciente. De las RAM identificadas se clasifican 179 como
definidas, 45 probables 8 posibles y 2 condicionales. Ninguno de las reacciones
adversas identificadas se clasificé dentro de la condicion improbable ya que dichas
reacciones adversas no son fuera de lo comun dentro del tratamiento de
medicamentos antineoplasicos, en dado caso se localizara alguna reaccion
adversa clasificada como improbable, esta hubiese sido comunicada de manera
inmediata al médico tratante del paciente para evaluar conjuntamente el manejo

clinico del mismo.

Para prevenir y disminuir la presencia de RAM en los pacientes a los cuales se les
administra el esquema de quimioterapia FOLFOX 4 en la unidad de Hemato-
oncoloigia se crearon materiales para el apoyo del personal de salud que labora
en dicha unidad. El primer documento de apoyo que se generO0 después de
evaluar las necesidades que requerian los pacientes con esquema de
quimioterapia FOLFOX 4 fue un documento de referencia (rotafolio) que contenia

la informacién necesaria respecto al uso de la bomba elastosmérica que utilizaban
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los pacientes ambulatorios con este tratamiento. Se hizo énfasis en las
situaciones o condiciones que el paciente desconocia o tenia duda sobre ello.
Por ejemplo, en dicho rotafolio se expuso, el correcto uso de la bomba
elastosmérica asi como sus cuidados y precauciones con lo cual se logré despejar
aquellas dudas que pudieran tener los pacientes. Aparte de este rotafolio se le
entregd a cada paciente involucrado en este estudio un trifoliar con la informacién
gue se le expuso en el cartapacio para que pudieran llevarse esa misma
informacion a su casa y poder leerla en cualquier momento que lo necesitaron, de
igual manera estos documentos tanto el cartapacio como un juego de alrededor
100 trifoliares quedaron a disposicidén de la unidad de hemato-oncologia para que
se puedan utilizar en los pacientes nuevos a los cuales se les administre el
esquema de quimioterapia FOLFOX ambulatorios, con el objetivo de continuar
dando seguimiento a estas actividades que fortalecen a la adherencia y por lo

tanto a resultados positivos al tratamiento.

Tal como se propuso al inicio de este estudio, se desarrollé6 un protocolo de
preparacion y uno de administracion para el esquema de quimioterapia FOLFOX
4, la primera fase se desarroll6 en la captacién de informacion y observacion de
los métodos de preparacion y administracion. En la segunda fase se realizé la
investigacién bibliografica necesaria para verificar si la forma que se estaba
realizando era la correcta y en base a la literatura y a la forma que se habia estado
preparando y administrado dicho esquema hasta el momento, para luego al
desarrollar la tercera parte, la que consistié en la reaccién de los protocolos.
Después de desarrollar los documentos se pasoé a la fase 4 la cual consistia en la
evaluacion de la funcionalidad de los mismos, en esta fase se comprobaron los
documentos para ver si lo descrito en los mismos se llevaba a cabo con exactitud
por las personas responsables de la preparacion y las personas responsables de
la administracion correspondientemente. Se pudo comprobar que dichos

protocolos si son de utilidad a la unidad de Hemato-oncologia ya que si se cumple
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con los pasos descritos en dichos documentos, tanto en la preparacién como en la
administracion del esquema de qumioterapia FOLFOX 4. Durante los 4 meses que
durd el estudio, los ultimos 2 se trabajé en evaluar la funcionalidad de los
protocolos. Se probd Ila funcionalidad del protocolo de preparacion de
medicamentos ya que éste fue utilizado por un estudiante de quinto afio de la
carrera de Quimica Farmacéutica de la universidad de San Carlos de Guatemala
gue realizaba su préactica Hospitalaria en la unidad. Al estudiante después de una
capacitacién necesaria para la preparacion de quimioterapias, se le proporcioné el
protocolo de preparacion, con este documento y con la debida supervision
desarroll6 el esquema de quimioterapia FOLFOX 4 sin ningun inconveniente. Este
proceso se realiz6 en 5 ocasiones diferentes y en todas fue posible desarrollar el
esquema sin problema. Estos protocolos de preparacion y administracion
guedaron a disposicién de la unidad de Hemato-oncologia tanto en forma fisico
como en forma digital para que pueda ser de utilidad en todo momento y de esta
manera tener un respaldo en la forma de preparacion y administracion de los
farmacos involucrados en el esquema de quimioterapia FOLFOX 4 y asi dando
seguridad al paciente en su tratamiento, como en todo lo relacionado a una
mejora en su salud. De esta manera se logré estandarizar los protocolos de
preparacion y administracion del esquema de quimioterapia FOLFOX 4 de la
unidad de Hemato-oncologia del Departamento de Medicina Interna del Hospital

Roosevelt de Guatemala.

Al realizar los protocolos se realizaron una serie de sugerencias las cuales fueron
puestas en accion en la unidad de Hemato-oncologia sin ningdn inconveniente,
por ejemplo, la desinfeccion de toda el area de preparacién de las quimioterapias
antes de iniciar la manufactura de las mismas, asi como la previa desinfeccion de
los viales y jeringas antes de introducirlas a la campana de extraccion. También
las sugerencias y mejoras mencionadas en el protocolo de preparacion, tales

como el colocar el vial en un Angulo de 90° antes de perforar el mismo asi de esta
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manera se evitaban las burbujas en la jeringa, ordenamiento e identificacién de los
diferentes insumos del laboratorio de preparacion de quimioterapia para
localizacion mas rapida. Con respecto a la administracion del FOLFOX 4, hacer
incapie en la utilizacion de equipo de seguridad del personal de enfermeria a la
hora de administrar dicho esquema, teniendo especial atencion en la utilizacion de
guantes, al momento de administrar cualquiera de los farmacos que corresponden
a este esquema, de igual manera se les solicitaba a los pacientes que se
aseguraran que el personal de enfermeria utilizara guantes antes de administrar
los medicamentos. Se aport6é a la disminucion del abandono del tratamiento por
parte de los pacientes, debido a que los mismos percibian una atencion
personalizada a cada uno de ellos ya que se buscé enfatizar en cada uno de ellos
resolver sus dudas en relacion al tratamiento farmacolégico que estaban llevando
de igual manera al equipo que utilizaban para el mismo. El disminuir el abandono
al tratamiento de los pacientes se ve relacionado directamente a la adherencia de
tratamiento y eso a su vez en un beneficio para los mismos. De igual manera es
importante mencionar que actualmente con los documentos elaborados
(protocolos de preparacion, y administracion, rotafolio y trifoliar) para el personal
sanitario de la unidad de Hemato-oncologia de Medicina Interna del hospital
Roosevelt, tienen a la mano recursos para consultar, lo cual disminuye errores de

preparacion y administracion del esquema de quimioterapia FOLFOX 4.
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11.Conclusiones
1. Se elabor6é y estandarizd el protocolo de preparacion y protocolo de
administracion del esquema de quimioterapia FOLFOX 4 en pacientes
diagnosticados con cancer colorrectal o cancer gastrico que son atendidos
en la Unidad de Hemato-oncologia de Medicina Interna del Hospital

Roosevelt de Guatemala.

2. Se imparti6 atencién farmacéutica post-administracion por medio de un
seguimiento farmacoterapéutico y educacion sanitaria con lo cual se
garantizo el tratamiento de calidad mejorando asi las condiciones de salud
y la evolucion de los 23 pacientes mediante las 73 intervenciones

realizadas durante el estudio.

3. Se generaron acciones que brindaron méas seguridad al pacientes mediante
la creacion de un trifoliar informativo y un cartapacio donde se exponen cual
es el uso correcto de la bomba elastosmérica asi también sus
precauciones, dirigido a pacientes con tratamiento ambulatorio del esquema

FOLFOX 4, como a pacientes ingresados en el hospital.

4. Se realiz6 farmacovijilancia durante el desarrollo de la investigacion
encontrandoce que, los efectos secundarios mas frecuentes fueron
nauseas 44 casos, parestesia 37 casos, seguido por diarrea con 28 casos,
esto es entendible ya que dichos efectos adversos son comunes en el

tratamiento con antineoplasicos.
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12.Recomendaciones

1. Establecer un protocolo de preparacién y administracion para cada uno de los
esquemas de quimioterapia que se administran en la unidad de Hemato-

oncologia del Hospital Roosevelt ya que no existe documentacion de este tipo.

2. Establecer un programa activo de atencion farmacéutica y educacion sanitaria
en la unidad de Hemato-oncologia del Hospital Roosevelt, para mejorar la
adherencia de los pacientes al tratamiento, y poder informar a los pacientes

sobre aspectos importantes de su tratamiento.

3. Inclusién de mas profesionales quimicos farmacéuticos en el equipo de trabajo
de la unidad de Hemato-oncologia para adultos, para que de esta manera
aumente la seguridad del paciente en todo lo relacionado al tratamiento
farmacologico y acciones complementarias que mejoran la adherencia del

paciente a su tratamiento antineoplasico.
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14. Anexos

Anexo No.1 fichas técnicas
Folinato célcico

También se conoce como leucovorina, factor citrovorum y acido folinico
Clasificacion: antidoto (de los antogonistas del acido félico); antianémico
Indicaciones

El folinato calcico esta indicado como antidoto de los efectos toxicos de los
antogonistas de &cido félico tales como el metotrexato, pirimetamina o

trimetoprima.

Anemia megalobastica (tratameinto): El folinato calcico esta indicado para tratar
las anemias megaloblasticas asociados a esprue, deficiencia nutricional,
embarazo e infancia, cuando no es factible realizar la terapia con acido folico por

via oral.

El folinato calcico no se recomienda en el tratamiento de la anemia perniciosa ni
de otras anemias megaloblasticas secundarias al déficit de vitamina B12, dado
gue puede producir una remision hematologica, mientras que las manifestaciones

neuroldgicas contindan progresando.

Mecanismos de accion: El folinato calcico es una forma reducida del acido folico,
gue se convierte con facilidad en otros derivados reducidos del acido folico (por
ejemplo, tetrahidrofolato). Puesto que no requiere reduccién por dihidrofolato
reductasa, como en el caso del acido fdlico, el bloqueo de esta enzima producida
por los antagonistas del acido folico (inhibidores de la dihidrofolato reductasa) no
afecta al folinato célcico. Este hecho permite que se produzca la sintesis de
purina y timidina y, por tanto, la sintesis de ADN, ARN y de proteinas.

Absorcion: Se absorbe rapidamente después de la administracion oral.
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Distribucion: Atraviesa la barrera hematoencefalica en cantidades, moderadas;

en el higado se depositan grandes cantidades

Metabolismos: En la mucosa hepética y gastrointestinal, principalmente a 5-
metiltetrahidrofolato (activo). Después de la administracién oral, el folinato célcico
se metaboliza casi por completo (mas del 90%) y rapidamente (en unos 30
minutos). El metabolismo en caso de administracion parenteral se reduce a menos
proporcion (alrededor del 50% después de la administracion intravenosa y un 72%

en caso de administracién intramuscular) y se hace mas lento.
Tiempo hasta la concentracion sérica maxima de folato reducido:
Oral: 1,72 £ 0,9 horas

Intramuscular: 0,71 + 0,09 horas

Concentracion sérica maxima de folato reducido: Después de una dosis de

15mg
Oral: 268 + 19 nanogramos por mL (aproximadamente, 1 micromolar 6 1X10° M).

Intramuscular: 241 + 17 nanogramos por mL (aproximadamente, 1 micromolar 0
1X10° M).

Vida media: Tiempo de semidesaparicion del folato reducido sérico en caso de

administracion intramuscular: 3,5 horas.
Comienzo de la accion:

Oral: De 20 a 30 minutos

Intramuscular: De 10 a 20 minutos
Intravenosa: Menos de 5 minutos

Duracion de la accion: Todas las vias: De 3 a 6 horas
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Eliminacion:

Renal: De 80 a 90%
Fecal: De 5 a 8%
Precauciones
Reproduccién/Embarazo

No se han realizado estudios en animales ni en humanos (Categoria C para el

embarazo segun la FDA).

Estd recomendada para el tratamiento de la anemia megaloblastica debido al

embarazo.
Lactancia

No se sabe si el folinato calcico se excreta en la leche materna. No se han descrito

problemas en humanos.
Pediatria

El folinato calcico puede aumentar la frecuencia de crisis convulsivas en nifios

sensibles

Geriatria

No se dispone de informacién

Interacciones con medicamentos y/o problemas asociados

Las siguientes interacciones con medicamentos y/o problemas asociados se han

seleccionado en funcion de su posible importancia clinica.

e Anticonvulsivos del grupo de los barbituricos

e Anticonvulsivos del grupo las hidantoinas
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e Primidona: Grandes dosis de folinato célcico pueden contrarrestar los
efectos anticonvulsivos de estos medicamentos.

e Medicamentos que producen depresién del SNC: Se deben utilizar con
precaucion en pacientes sometidos a tratamiento con solucion oral de

folinato célcico debido a su alto contenido en alcohol.

Problemas médicos

Esta medicacion no debe ser el Unico antianémico que se utilice cuando existan
los siguientes problemas médicos (se indican las razones en los casos

convenientes):

e Anemia perniciosa
e Deficiencia de Vitamina Bi,: Puede producir una remision hematoldgica

mientras que las manifestaciones neuroldgicas contindan progresando.

Esta medicacion debe usarse con precaucidén para rescatar de los efectos del

metrotrexato cuando existan los siguientes problemas médicos:

e Aciduria (pH urinario menor de 7)

e Ascitis

e Deshidratacion

e Obstruccién gastrointestinal

e Derrame pleural o peritoneal

¢ Disfuncion renal (Aumenta el riesgo de toxicidad por metotrexato debido a
gue la eliminacion de metotrexato puede estar alterada y a que se puede
producir acumulacion; incluso dosis pequefias de metotrexato pueden
producir mielosupresion severa y mucositis; puede ser necesaria una dosis
mayor de folinato calcico y/o aumentar la duracion del tratamiento del

folinato célcico).
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Nauseas y vomitos: Se puede alterar la absorcion de folinato calcico; se
recomienda la administracion parenteral; la hidratacion insuficiente
secundaria a las nauseas y vomitos severos también puede producir

aumento de la toxicidad por metotrexato.

Monitorizacion del paciente

Es especialmente importante lo siguiente en algunos pacientes, dependiendo de

su estado, pueden estar justificados otras pruebas:

Para pacientes que reciben dosis elevadas de metotrexato:

Determinaciones del aclaramiento de creatinina: Se recomienda realizarlas
previamente al inicio de la terapia con dosis elevadas de metotrexato junto
con terapia de rescate con folinato calcico.

Determinaciones de cratinina sérica: Se recomienda realizarlas previamente
a cada dosis de metotrexato y después de cada 24 horas para detectar la
aparicion de disfuncién renal y para predecir la toxicidad por metotrexato.
Un aumento a las 24 horas superior al 50% de la concentracion previa al
tratamiento se asocia a la toxicidad renal severa.

Determinaciones del pH urinario: Para hacer minimo el riesgo de nefropatia
por metotrexato se debe asegurar que el pH urinario permanezca por
encima de 7.0 por lo que se recomienda realizar las pruebas antes de cada
dosis de la terapia con dosis elevadas de metotrexato y después cada 6
horas aproximadamente durante el tratamiento de rescate con folinato

calcico.

Efectos secundarios.

Los siguientes efectos secundarios/adversos se han seleccionado en funcién de

su posible importancia clinica.
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Requieren atencion médica
Incidenciarara
e Rash cutaneo, urticaria o prurito
e Estornudos (reaccion alérgica)

Uso adecuado de la medicacion

e Es importante no omitir ninguna dosis; se deben tomar en intervalos
regulares de tiempo.

e Consultar con el médico antes de suspender la medicacion

e Dosis omitida: Consultar con el médico de inmediato; es posible aumentar

la dosis a menos que lo indique el médico.

(USP DI, 1989).
Fluorouracilo
Calcificacion: Antineoplasico
Indicaciones

Carcinomas (tratamiento): Tratamiento paliativo del carcinoma de colon, recto,
mama, estbmago y pancreas en pacientes consideradas incurables por cirugia u

otros medios.

Derrames malignos (pleural, peritoneal, pericardico): Se usa mediante
administracion intracavitaria para el tratamiento de derrames pleurales,

peritoneales y pericardicos malignos.

Las indicaciones aceptadas de los antineoplasicos se encuentran en constante
revision. Los estudios en curso frecuentemente revelan nuevas indicaciones,
pautas de dosificacion y regimenes que a menudo utilizan asociaciones de

farmacos que son mas utiles contra un tumor dado que la terapia existente.
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Propiedades fisicas y quimicas
Formula empirica: C4AH3FN202
Peso molecular: 130,08

Descripcion: Polvo cristalino de color blanco a practicamente blanco,
practicamente inodoro. Se descompone alrededor de 282 °C.

Solubilidad: Bastante soluble en agua; poco soluble en alcohol; practicamente

insoluble en cloroformo y en éter.
Farmacologia

Mecanismo de accion: El fluorouracilo se considera que es especifico de la fase S
del ciclo de division celular. La actividad se produce como resultado de su
conversion en un metabolito activo en los tejidos e incluye la inhibicién de la
sintesis de ADN y ARN.

Distribucion: Atraviesa la barrera hematoencefalica; los metabolitos activos se

localizan intracelularmente.

Metabolismo: Rapidamente (en 1 hora), en los tejidos por una ruta complicada
para producir un metabolito activo, el monofosfato de floxuridina. La degradacion

catabdlica se produce en el higado.
Vida media: Intravenosa.
Fase alfa: De 10 a 20 minutos (fluorouracilo).

Fase beta: Se prolonga debido al almacenamiento en los tejidos (metabolitos); se

postula que es de 20 horas, aproximadamente.
Eliminacion:

Ruta primaria: Respiratorio (del 60 al 80% como didéxido de carbono).
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Ruta secundaria: Renal (el 15% aproximadamente, inalterado, principalmente en

la primera hora).

Precauciones
Carcinogenicidad/Mutagenicidad

Los procesos malignos secundarios son posibles efectos retardados de muchos
antineoplésicos, anqué no esta claro si el efecto esta relacionado con su accion
mutagénica o con la inmunosupresora. Tampoco se conoce el efecto de la dosis y
la duracién del tratamiento, aunque el riesgo parece aumentar con el uso a largo

plazo.
Lactancia

Aunque se dispone de muy poca informacion referente a la excrecion de
antineoplésicos en la leche materna, no se recomienda la lactancia mientras se
estd administrando flourouracilo debido a los riesgos para el lactante (efectos

adversos, mutagenicidad, carcinogenecidad).
Pediatria

Aunque no se han realizado estudios adecuados y bien controlados en la
poblacion pediatrica, no se espera que la respuesta al fluorouracilo esté afectada

en este grupo de edad.
Geriatria

Aunque no se han realizado estudios adecuados y bien controlados en la
poblacion geriatrica, no se espera que la respuesta al fluorouracilo esté afectada

en este grupo de edad.
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Odontologia

Los efectos depresores de la médula 6sea del fluorouracilo pueden dar lugar a un
aumento de la incidencia de infecciones microbianas, retraso en la cicatrizacion y
a hemorragia gingival. El trabajo odontolégico debe terminar, si es posible, antes
de iniciar la terapia o proponerse hasta que los recuentos sanguineos haya
recuperado los valores normales. Se debe instruir a los pacientes en una correcta
higiene oral durante el tratamiento, incluyendo precaucion en el empleo de cepillo,
hilos de seda y palillos dentales.

El fluorouracilo también origina normalmente estomatitis ulcerosa que puede ir

asociada a considerables malestares.

Interacciones con medicamentos y/o problemas asociados

Las siguientes interacciones con medicamentos y/o problemas asociados se han

seleccionado en funcion de su posible importancia clinica.

e Depresores de la médula 6sea. Radioterapia: El uso simultdneo puede
aumentar los efectos depresores de la médula désea de estos
medicamentos y de la radioterapia; puede ser necesario disminuir la
dosificacion.

e Vacunas con virus vivos: Puesto que los mecanismos de defensa normales
estan suprimidos, el uso simultdneo con vacunas con virus vivos puede
potenciar la replicacion del virus de la vacuna, aumentar los efectos
secundarios de la vacuna y/o disminuir la respuesta humoral del paciente a
la vacuna; la inmunizacion de estos pacientes soOlo se debe abordar con
sumo cuidado después de una revision cuidadosa del estado hematolégico
del pacientes y sélo con el conocimiento y consentimiento del médico que
supervisé el tratamiento con fluorouracilo. El intervalo de tiempo entre la

interrupcién de los medicamentos que producen inmunosupresion de los
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medicamentos que producen inmunosupresion y la recuperacion de la
capacidad de respuesta a la vacuna depende de la intensidad y del tipo de
medicacién inmunosupresora usada, de la enfermedad subyacente y de
otros factores; se estima que varia ente 3 meses y 1 afio. Los pacientes
con leucemia en fase de remision no deben recibir vacunas con virus vivos
hasta al menos 3 meses después de la ultima quimioterapia. Ademas, la
inmunizacion con vacunas orales de poliovirus se debe posponer en
personas en estrecho contacto con el paciente, especialmente los

miembros de la familia.

Problemas médicos
Esta medicacion no debe usarse cuando existan los siguientes problemas médicos

e Varicela existente o reciente (incluyendo la exposicion reciente).

e Herpes zoéster (riesgo de enfermedad generalizada grave).

Esta medicacion debe usarse con extrema precaucion cuando existan los

siguientes problemas médicos:

e Depresion de la médula 6sea

e Disfuncion hepatica

e Infeccion

e Disfuncion renal

e Infiltracion de células tumorales en médula 6sea

e También se debe tener precaucion en pacientes que hayan recibido
tratamiento citotoxico previo con alquilantes o radioterapia pélvica a dosis

elevadas.
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Monitorizacion del paciente

Es especialmente importante lo siguiente (en algunos pacientes, dependiendo de
su estado, pueden estar justificadas otras pruebas):

¢ Nitrégeno ureico en sangre (BUN)

e Hematocrito

e Recuento de plaquetas

e Alanina aminotransferasa sérica (ALT(SGPT))

e Aspartato aminotransferasa sérica (AST(SGOT))

e Bilirrubina sérica

e Creatinina sérica

e Lactico dehidrogenasa sérica (LDH)

e Acido urico sérico

e Recuento total y diferencial de leucocitos: Se recomienda realizar las
determinaciones antes de iniciar la terapia y a intervalos periédicos durante
la misma; la frecuencia varia segun el estado clinico, el farmaco, la dosis y
otros medicamentos utilizados simultaneamente.

e Examen de la boca del paciente para detectar ulceracion: Se recomienda

antes de la administracion de cada dosis.

Efectos secundarios. Efectos adversos

Nota: Muchos “efectos secundarios” de la terapia antineoplasica son inevitables y
representan la accion farmacoldgica del medicamento. Algunos de ellos (por
ejemplo, leucopenia y trombocitopenia) se emplean de hecho como indicadores de

la eficacia de la medicacion y facilitan el ajuste de la dosificacion individual.

Los efectos adversos asociados al uso de un catéter arterial incluyen isquemia
arterial, trombosis, hemorragia, derrame e infeccidbn en el sitio donde se ha

insertado el catéter, bloqueo del catéter, embolismo, abscesos y tromboflebitis
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Los siguientes efectos secundarios/adversos se han seleccionado en funcién de

su posible importancia clinica:
Requieren atencion médica

e Diarrea

e Fiebre, escalofrios o dolor de garganta (leucopenia; infeccion)

Nota: La leucopenia generalmente se produce de 9 a 14 dias después del primer
ciclo de tratamiento; el minimo del recuento de leucocitos se produce alrededor de
21 a 25 dias después del primer dia de un ciclo de terapia y la recuperacion
generalmente tienen lugar a los 30 dias aproximadamente. La severidad de la
depresion de la médula 6sea es variable y determina la posterior dosificacion de

fluorouracilo.

e Pirosis (esofagofaringitis)

e Llagas enla bocay en los labios (estomatitis ulcerosa)

Incidencia menos frecuente

e Heces negras y alquitranadas
e Nauseas y vOmitos severos
e Calambres estomacales (ulceracion gastrointestinal)

¢ Hemorragia o hematomas no habituales (trombocitopenia)

Incidencia rara

e Dolor en el pecho

e Sensacion de falta de aire (isquemia miocéardica)

Nota: puede producirse varias horas después de administrar la dosis;
generalmente se desarrolla después de administrar la segunda o posterior dosis.

e Tos

e Sensacion de falta de aire (neumopatia)
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¢ Dificultad para mantener el equilibrio (sindrome cerebeloso agudo)

Requieren atencion médica solamente si persisten o son molestos
Incidencias mas frecuentes

e Pérdida de apetito

e Nauseas y vomitos

e Rash cutaneo y prurito
e Debilidad

Nota: El distress gastrointestinal se produce generalmente alrededor del cuarto dia
de terapia y remite 2 6 3 dias después de suspender la medicacion. La debilidad
generalmente se produce inmediatamente y persiste de 12 a 36 horas después de

la administracion.
No requieren atencién médica
Incidencia mas frecuente

e Pérdida de pelo

Indican posible depresion de la médula 6sea y requieren atenciobn médica si se

presentan después de suspender la medicacion

e Fiebre, escalofrios o dolor de garganta

e Hemorragia o hematomas no habituales

Observaciones al paciente
Debe considerarse la posibilidad de advertir al paciente de lo siguiente:

Uso adecuado de la medicacién
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Tener precaucién con la terapia de combinacién; tomar cada medicamento
en su momento justo.
Es posible que se presenten nauseas y vomitos; es importante continuar

con la medicacion a pesar de las molestias gastricas.

Precauciones durante el uso de la medicacién

Es importante la vigilancia estricta del paciente por parte del médico.

Evitar las inmunizaciones a menos que el médico las apruebe; las personas
gque convivan en el ambito familiar del paciente deben evitar las
inmunizaciones con vacunas orales de poliovirus; evitar el contacto cercano
con otras personas ( por ejemplo, en la escuela o el lugar de trabajo) que
hayan tomado vacunas orales de poliorirus.

Evitar la exposicion a personas con infecciones bacterianas o viricas,
especialmente durante los periodos en los que los recuentos sanguineos

son bajos.

Informacién general sobre dosificacion

Los pacientes sometidos a tratamiento con fluorouracilo deben estar bajo la
supervision de un médico con experiencia en guimioterapia con
antimetabolitos y deben ser hospitalizados al menos durante el primer ciclo
de tratamiento.

Se recomienda reducir la dosificacion de fluorouracilo en pacientes con
disfuncién renal o hepética o en aquellos que han recibido tratamiento
citotoxico previo o radioterapia.

La dosificacién posterior a la dosis inicial debe ajustarse de forma que
satisfaga los requisitos individuales de cada paciente, basandose en la

respuesta hematoldgica del paciente a la dosis previa. Solo se debe

102



administrar un ciclo adicional de fluorouracilo después de que hayan
remitido los efectos téxicos derivados del primer ciclo.
El fluorouracilo sélo se recomienda para usos parenteral y se debe tener
cuidado para evitar la extravasacion. El fluorouracilo no debe administrarse
por via intratecal debido a su neurotoxicidad.
La administracion de fluorouracilo mediante infusion intravenosa durante un
periodo de 2 a 24 horas parece reducir la toxicidad, aunque las inyecciones
rapidas (durante 1 a 2 minutos) pueden ser mas eficaces.
Cuando el fluorouracilo se administra por via intraarterial, se recomienda
usar una bomba de infusibn adecuada para asegurar una velocidad de
infusion uniforme. En determinados pacientes se puede utilizar una bomba
portatil.
El fluorouracilo es un medicamento extremadamente toxico; la terapia se
debe interrumpir rapidamente al primer signo de:

o Diarrea

o Esofagofaringitis

o Ulceracion y hemorragia gastrointestinales

o Hemorragia en cualquier sitio

o Leucopenia marcada o caida rapida del recuento de leucocitos

(particularmente, granulocitos)

o Estomatitis

o Trombocitopenia

o VoOmitos intratables
La terapia debe reiniciarse a una dosificacion mas baja cuando los efectos
secundarios hayan remitido.
Se recomienda tomar precauciones especiales en pacientes que
desarrollen trombocitopenia como resultado de la administraciéon de
fluorouracilo. Estas pueden incluir: cuidado extremo en la realizacion de
pruebas invasivas; inspeccion regular de los Ilugares de puncidn

intravenosa, de la piel (incluyendo el &rea perirrectal) y de las superficies de
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membrana mucosa para detectar signos de hemorragia o hematomas;
limitar la frecuencia de punciones en vena o0 de inyecciones
intramusculares; examenes de orina, vOmitos, heces y secreciones para
detectar sangre oculta; precaucion en el empleo de cepillos de dientes,
hilos de seda, palillos dentales, cuchillas de afeitar y cortadfias; evitar el
estrefiimiento y, por dltimo. Tener precaucion para evitar las caidas y otras
lesiones. Tales pacientes deben evitar la ingesta excesiva de alcohol. Y la
ingestién de cualquier preparado que contenga acido acetilsalicilico, debido
al riesgo de hemorragia gastrointestinal. Puede ser necesario realizar
transfusiones de plaquetas.

e Se debe observar cuidadosamente a los pacientes en los que se manifieste
leucopenia, para detectar signos de infeccion. Puede ser necesario
administrar antibioticos. En los pacientes neutropénicos que desarrollen
fiebre debe iniciarse empiricamente una cobertura con antibidticos de
amplio espectro, en espera de los resultados de los cultivos bacterianos y

de las pruebas de diagnéstico apropiadas.

(USP DI, 1989).
Oxaliplatino

El oxaliplatino pertenece a la tercera generacién de derivados del platino. El
oxaliplatino tiene un mecanismo de accién similar al de otros derivados del platino,
pero su espectro de actividad es diferente. Es un potente inhibidor de la sintesis
de DNA al utilizar como ligando portador el 1,2-diaminociclohexano, que le
confiere una mayor actividad y un espectro de actividad diferente al del cisplatino o
carboplatino. Ademas, el oxaliplatino es menos nefrotoxico y menos mielotéxico

gue el carboplatino.
Mecanismo de accion

El oxaliplatino muestra un amplio espectro de actividad citotoxica in vitro y de

actividad antitumoral in vivo en una variedad de sistemas de modelos tumorales,
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incluyendo modelos de cancer colorrectal en humanos. El oxaliplatino demuestra
también actividad in vitro e in vivo en diversas lineas resistentes al cisplatino. Se
ha observado una accion citotdxica sinérgica con el 5-fluorouracilo in vitro e in
vivo. Los estudios acerca del mecanismo de accién del oxaliplatino, ain cuando
éste no se ha elucidado del todo, muestran que los derivados hidratados
resultantes de la biotransformacion del oxaliplatino interaccionan con el ADN
formando puentes intra e intercatenarios que entrafian una interrupcion de la

sintesis de ADN, causante de la actividad citotoxica y antitumoral.
Farmacocinética

Los parametros farmacocinéticos de los compuestos individuales activos no se

han determinado.

Los parametros farmacocinéticos del ultrafiltrado de platino representando una
mezcla de todos compuestos no ligados, especies de platino activas y no activas,
siguiendo a una perfusién de oxaliplatino de 2 horas a 130 mg/m? cada tres

semanas para 1 a 5 ciclos

Al final de la perfusion de 2 horas, el 15% del platino administrado esta presente
en la circulacion sistémica, el 85% restante se distribuye rapidamente en los
tejidos o se elimina por la orina. La fijacién irreversible a los hematies y al plasma,
da lugar a semividas en estas matrices proximas al recambio natural de los
hematies y de la albumina sérica. No se ha observado ninguna acumulacién en el
ultrafiltrado plasmatico siguiendo la pauta de 85 mg/m? cada dos semanas o
130 mg/m? cada 3 semanas y el estado de equilibrio se alcanzé en el ciclo 1 de

esta matriz.

La variabilidad inter e intraindividual en la exposicion al platino es, en general,

baja.
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In vitro, los metabolitos resultan de una degradacién no enzimatica, y no existe
evidencia de ninguna biotransformacion del diaminociclohexano (DACH) mediada

por el citocromo P-450.

El oxaliplatino sufre un amplio metabolismo y no se detectd farmaco inalterado en
el ultrafiltrado plasmatico al final de la perfusion de 2 horas. La biotransformacién
de varios productos citotoxicos incluyendo las especies del monocloro, dicloro y
diacuo DACH de platino han sido identificados en la circulacién sistémica junto con

un nimero de conjugados inactivos en momentos posteriores.

Tratamiento de primera linea del cancer colorrectal metastasico en

asociacion con 5-fluorouracilo y leucovorina.
Administracion intravenosa:

e Solo para adultos: la dosis recomendada para oxaliplatino en primera linea
de tratamiento es de 85 mg/m2, por via intravenosa y repetida cada 2

semanas. La dosis deberd ajustarse en funcién de la tolerancia al farmaco.

El oxaliplatino siempre debe ser administrado antes de la clorpromacina. El
oxaliplatino se administra en perfusion intravenosa de 2-6 horas de duracion, en
250-500 ml de una solucién de glucosa al 5%. El oxaliplatino ha sido utilizado
principalmente en combinacion con 5-fluorouracilo en regimenes de perfusion
continua. Para cada dos semanas de régimen de tratamiento, se ha utilizado 5-

fluorouracilo en bolos y perfusién continua.
Poblaciones de riesgo:

e Insuficiencia renal: el oxaliplatino no ha sido estudiado en pacientes con
insuficiencia renal grave. En pacientes con insuficiencia renal moderada, el

tratamiento debe iniciarse a la dosis normalmente recomendada. No es
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necesario un especial ajuste de la dosis en pacientes con disfuncion renal
leve.

« Insuficiencia hepatica: el oxaliplatino no ha sido estudiado en pacientes con
insuficiencia hepatica grave. No se ha observado un incremento de la
toxicidad aguda de oxaliplatino en el subconjunto de pacientes con
anomalias en la funcion hepatica. No se hizo ningun ajuste de dosis
especifico en pacientes con las pruebas de funcion hepatica alteradas
durante el desarrollo clinico.

« Ancianos: No se observo ningun incremento en la toxicidad grave cuando el
oxaliplatino fue utilizado como agente Unico o en combinacion con 5-
fluorouracilo en pacientes mayores de 65 afos. Por tanto, no se requiere

ninguna adaptacion especifica a la dosis en pacientes ancianos.

Forma de administracion: El oxaliplatino se administra en perfusion intravenosa.
La administracion del oxaliplatino no requiere hiperpigmentacion. El oxaliplatino,
diluido en 250-500 ml de solucion de glucosa al 5%, se perfundird bien por via
venosa periférica, bien por via venosa central durante 2-6 horas. La perfusion de
oxaliplatino debe preceder siempre a la de 5-fluorouracilo. En caso de

extravasacion, interrumpir la administracién inmediatamente.

Instrucciones de uso: Oxaliplatino tiene que ser reconstituido y posteriormente
diluido antes de usarlo. Unicamente deben utilizarse los diluyentes recomendados

para reconstituir y posteriormente diluir el producto liofilizado,

Contraindicaciones y precauciones

El oxaliplatino esta contraindicado en pacientes que tienen antecedentes de
hipersensibilidad conocida al oxaliplatino. También esta contraindicado en mujeres

en periodo de lactancia y en pacientes con mielosupresion antes de empezar el
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primer ciclo de tratamiento, evidenciada por neutréfilos <2 x10% y/o plaquetas
<100 x10%/1, con neuropatia periférica sensitiva con deterioro funcional antes de la
primera administracion del farmaco o insuficiencia renal severa (aclaramiento de

creatinina <30 ml/min.).

La utilizacion del oxaliplatino debera restringirse a las unidades especializadas de
oncologia médica y debe ser administrado bajo la supervision de un oncdlogo

clinico con experiencia.

No se ha demostrado que el oxaliplatino sea nefrotéxico. Sin embargo, debido a la
informacion limitada sobre seguridad, en pacientes con una moderada
insuficiencia renal, la administracion debe considerarse solamente después de la
valoracion beneficio/riesgo para el paciente. En esta situacién, la funcién renal
debe ser monitorizada estrechamente y la dosis ajustada de acuerdo a la

toxicidad.

Los pacientes con antecedentes de reacciones alérgicas a compuestos de platino
seran objeto de una particular vigilancia clinica. En caso de aparicion de
manifestaciones de tipo anafilactico, se interrumpirda inmediatamente la perfusion y
se emprendera un tratamiento sintomatico apropiado. La re administracién de

oxaliplatino est& contraindicada en estos pacientes.

El oxaliplatino es poco o nada vesicante. Sin embargo, en caso de extravasacion
se interrumpird inmediatamente la perfusion y se iniciard un tratamiento

sintomatico local.

La toxicidad neurolégica del oxaliplatino deberd ser objeto de una vigilancia
particular, especialmente en caso de administracion conjunta con medicamentos
gue presenten una toxicidad neuroldgica propia. Debera practicarse un examen
neurolégico antes de cada administracion y después periédicamente. En los

pacientes que desarrollen disestesias laringofaringeas agudas durante o en las
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horas siguientes a una perfusion de 2 horas de duracién, la siguiente
administracion de oxaliplatino debera tener una duracién de seis horas. En caso
de aparicion de sintomas neuroldgicos (parestesias, disestesias), el ajuste de la
dosis de oxaliplatino seré& funcion de la duracién y gravedad de dichos sintomas: si
los sintomas duran mas de siete dias y son dolorosos, la dosis siguiente de
oxaliplatino se reducira de 85 a 65 mg/m2. Si la parestesia sin deterioro funcional
persiste hasta el siguiente ciclo, la dosis siguiente de oxaliplatino se reducira de 85
a 65 mg/m2. Si la parestesia con deterioro funcional persiste hasta el siguiente
ciclo, se interrumpira el tratamiento. Si se constata una mejoria en los sintomas al

interrumpir el tratamiento, podra considerarse la reanudacién del mismo.
Interacciones

En aquellos pacientes que recibieron una dosis Unica de oxaliplatino de 85 mg/m2
inmediatamente antes de la administracion de 5-fluorouracilo, no se observo
ninguna modificacion en el grado de exposicion a 5-fluorouracilo. In vitro, no se ha
observado desplazamiento significativo de la fijacion a las proteinas plasmaticas
del oxaliplatino con los siguientes farmacos: eritromicina, salicilatos, granisetron,

paclitaxel y valproato de sodio.
Reacciones adversas

Los efectos adversos comunicados durante el desarrollo clinico de oxaliplatino en
el tratamiento del cancer colorrectal metastasico han sido analizados en una
poblacion de 244 pacientes que recibian tratamiento con un agente (nico y
aproximadamente 1.500 pacientes tratados en asociacion con 5-fluorouracilo
(Vademecun, 2010).
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Tabla No. 14.1. Pacientes internados por cancer en los encamamientos del hospital Roosevelt en el periodo
de enero del 2016 a septiembre del 2016 (Roosevelt, U. M. |. H, 2016).

Tipo de cancer | Area de Shock g/lidicin L\l/lgdicin g/lt(a:dicin zeDdicin 6I\I/I(Iezdicin r(1)bservacic'> 'Sl'ransicic')n/CamiIIa UTIA | Total
Colon y Recto 2 7 1 1 22 37
Estomago 10 1 6 6 1 24
Mama 2 1 3 15 1 22
Higado 5 2 2 2 5 1 18
Pulmén 2 3 3 5 1 1 16
Testiculo 2 9 2 15
Cérvix 2 4 8 1 15
Tiroides 4 5 3 12
Sin Localizacion 4 1 1 1 2 1 10
Pancreas 1 8 9
Vias biliares 1 1 3 4 2 11
Hueso 4 1 1 2 2 11
Boca y garganta 5 4 10
Esoéfago 3 1 5 10
Cerebro 2 2 1 7
Rifién 2 3 1 7
Faringe 1 1 1 1 4

Timo 3 3
Prostata 1 2 3
Columna 1 1 3
Ojo 2 3
Ovario 3 3
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Anexo No. 2 PPT cuidados que debe tener el paciente respecto a la bomba de infusion portatil

Cuidados que debe tener el
paciente respecto a la bomba de

infusién portétil (elastomerica) en
esquema de quimioterapia FOLFOX

Despuésde llevar a cabo lo anterior

se iniciara con su tratamiento.

+ Aplicacidn de hepa'h:;f‘\m

+ Premedicacion: medicamento
antiemético

# Oxaliplatino

# Leucovorina

*5-FU

+ 5-FU en bomba de infusidn
portatil

NOTA: Reportar cusliquier malasta qua ustad
prazente durante su tratamianta.

Antes de retirase del lugar asegirese de:

* Que Iz bomba de infusion
portatil contenga su
nombre en s etiqueta.

* Firmar el registro de
quimioterapias.

* Asegurarse dellear con
usted 3 jeringa de heparina
que le dar3 el personal de
enfermeria,

I

Antes deiniciar el tratamiento debe indicar
cualquier molestia que presente.

Al momento de administrar el 5-FU en bomba
de infusion portatil tome en cuenta estos

Se retirs &l pequenc tapongue
tiene Ia bomba y se conectaal
catéter que usted porta en &

pecho.

Sele colocarz en gl cuellolz

bomba de infusion portatil

por mediode lz dntaquelz
misma bomba tiene.

Cuidados que debe tener con la
bomba portatil:

Asegiresegue 1z lave (dip)
permanezca abierts mientras
recibe el trstamiento.

Recuerde queia bomba de
infusion portitil se ird ,
desinflando e infundirs el
farmaco en su organismo
sproximadamente durante 2 das
exactos.

Desinfecte el drea donde se
colocara el catéter

[ A
Usted sentirz un leve pinchszo 3l
momento de queingrese s 3gua
3

Asegireseque & parsord de
enfermeris sbra las laves de
iz bomba para que pase el
medicamento

NOTA: s llaves siempre
deben permanecer
abiertas, delocontrzrio el
medicamentono ingresars
3 su organismo,

Mantengs a2 bomba de

infusidn cercs de usted pars

que no varie en
temperstura

Na tocar & catdter en aslquar
mamanta, recuarde lavary
deznfactar sus manos antas de
tocer & catdter.
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Antes deretirase del lugar asegtirese de:

5 A’QSMMBM

siempre abierta y el tubo noeste ~
siendo presiorsdo en ninguna S iz infusidn va demasiada
parte. despscia Yo ya axcadd por mucha
U tempa estimada aun
<aentra de salud o ien 3 s unedad

de hematoancdiaga daf haspital
Roasavait.

¢Puedo bafiarme mientras tenga
puesta la bomba de infusion?

B

5i, Iz bomba puede mojarse, pero no puede sumergirse
en aguz, Puede mantenerlz en unz bokz de plastico.

Cuidados que debe tener con la
bomba portatil:

Asegiresegue i lave (dio)
permanezca abierta mientras
recibe el tratamiento.

iiiPreguntas frecuentes!!

/
A
[}
\

Na tocar & catdter en asiquier
mamanta, racuards lavary
deznfactar sus manas amtes de
tocar & catdtar.

:Puedo realizar mis actividades
diarias?

Claro que siusted puede caminzr, manejar
su automovil, banarse, etc,
‘s,

¥ &

Mientras leve ia bomba puesta perodebe evitar
actividades extremas hasta que iz infusdnhaya
finalizado.

nde coloco labomba de infusion
mientras duermo?

La bomba debe mantenerse al mismo
conector {13 parte que se une 2l catéter),

For @sta razdn @vite cdiocar s bombs an & suslo 0 coigaria sabre su cabaza.
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:Qué puedo hacer si la bomba gote
o pierde liquido?

Cologue la bomba en unz
bolsz plastica y dirfizse 2un
centro desalud cercancoa

Iz unidad de hemato-
oncologia del hospital
B Roosevelt
Cologuese gusntes antes de
tocar lz bombas, cierre 2 llave
de paso de liguida,

Ebﬁﬁ HW H@

i i iy

A

T, SR

Procedimiento para retirar el catéter: Debe lavars ‘E‘lr-l“' manos tal como se indica

Lo mejor s que se dirfjs 3 un centro :Iesa'lu:l-pamque
slguien del personzl de sslud ses &l encargado de retirar
Iz bomba de infusicn,

SAVE LIVES

Colorarse guantes desechables i

Dupuéidedemu’m:h ta boemiba al

cateter, utifice lz jarings quese e

pmrpﬂmmemtl\odmaellqmdo
Mats amtas de cdlacar [ jermgs an & catder debe Impiar iz bagquis de fajerngs o
coma & catdter con un pedaza de afgoddn humedacida can aicahal.




e

Limpie el Zrez utilizando un pedazo
de algodon con zlcohol.

Colocar una mano sobre el drea
redondz del catéter que se
encuentrz en &l pecho, y retirar
dicho catéter con cuidado,

I ‘-t‘

&

Si posee unabolsa de color rojo introduzcala
bomba conlas dos bolsas anteriores dentrode
dicha bolsa.

Nota: en caso de no contar con una bolsz roja introducir en otra bolsa
plastica.

Sostengz un pequaho pedazo de algoddn en el Zrea por
unos momentos.

Colocar fuerade la bolsa una pequefia etiqueta
que diga material bioldgico.

| Material biolégico |

Como desechar la bomba portatil de
infusion:

Inmediatamente después
de retirar la bomba

tome la bomba conlos
guantes puestos y cologuelz
dentro de unz o dos bolsas
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{Qué puedo hacer si labomba

gotea o pierde liquido?

Coléquese guantes antes de tocar la bomba,

cierre la llave de paso de liquido.

Coloque la bomba en una bolsa plastica y
dirijase a la unidad de hemato-oncologia del

hospital Roosevelt.

Procedimiento para retirar el

catéter:

e Debe lavarse las manos.
e  Debe aplicar alcohol en gel en las manos.

e  Posterior al lavado de manos y desinfeccion

colocarse guantes .

e Verifique que se haya terminado el
contenido de la bomba y cierre la llave de

la misma.

Anexo No.3 Trifoliar

e Desconectar la bomba del catéter.

® Después de desconectar la bomba al catéter,
utilice la jeringa que se le proporciono e

introduzca el liquido por el catéter.

e Colocar una mano sobre el area redonda del
catéter que se encuentra en el pecho, y retirar

dicho catéter con asidado.

e Limpie el drea utilizando un pedazo de algoddn

con alcohol.

* Sostenga un pequefio pedazo de algodon en el

area por unos momentos.

Como desechar la bomba portatil de

infusion:

Inmediatamente después de retirar labomba, tome
la bomba con los guantes puestos y coléquela

dentro deuna o dos bolsas plasticas.

Si posee una bolsa de color rojo introduzca la
bomba con las dos bolsas anteriores dentro de
dicha bolsa.

Colocar fuera de la bolsa una pequenia etiqueta que

diga “material bioldgico”.

Pedir favor en un puesto de salud que la bomba sea
descachada en como producto biolégico en una

bolsa roja

UNIDAD DE HEMATO-ONCOLO GIA DEL
HOSPITAL ROOSEVELT DE GUATEMALA

Cuidados que debe tener
el paciente respecto ala
bomba de infusion
portatil en esquema de
quimioterapia FOLFOX

Subprograma de Farmacia Hospitalaria
Servicio de Consulta Terapéuticay
Toxicolégica (SECOTT)

SECOTT
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Al momento de administrar el 5-FU
en bomba de infusion portatil

tome en cuenta estos pasos:

Se le colocard en el cuello la bomba de
infusion portatil por medio de la cinta que la
bomba tiene. Cuando la misma la posee de lo

contrario se le entregard en sumano.

Se retira el pequefio tapon que tiene la bomba
y se conecta al catéter que usted porta en el

pecho.

Aseglirese que el personal de enfermeria abra
las llaves de la bomba para que pase el

medicamento .

Firmar el registro de quimioterapias en el
laboratorio de quimioterapias.

Asegurarse de llevar con usted la jeringa de
heparina que le dard el personal de

enfermeria.

Cuidados que debe tener con labomba

portatil:

Recuerde que la bomba de infusidn portatil se ird
desinflando e infundira el firmaco en su organismo

aproximadamente durante 2 dias exactos.

Asegurese que la llave (clip) permanezca abierta

mientras recibe el tratamiento.

Mantenga la bomba de infusion cerca de usted para
que no vari€ en su temperatura.

No tocar el catéter en cualquier momento,
recuerde lavar y desinfectar sus manos antes de

tocar el catéter.

Y/TTGL

Aseglrese que la llave esté siempre abierta y el

tubo no esté siendo presionado en ninguna parte.

Si la infusion va demasiado despacio Y/o ya excedié
por mucho su tiempo estimado mas de 3 dias,
dirijase a la unidad de hemato-oncologia del
hospital Roosevelt.

;Puedo realizar mis actividades diarias?

Claro que si usted puede caminar, manejar su
automovil, bariarse, etc. Mientras lleve la bomba
puesta pero debe evitar actividades extremas hasta
que lainfusién haya finalizado.

{Puedo bafiarme mientras tenga
puesta la bomba de infusién?
Si, la bomba puede mojarse, pero no puede

sumergirse en agua. Puede mantenerla en unabolsa

de plastico.

:Doénde coloco labomba de infusién
mientras duermo?

La bomba debe mantenerse al mismo nivel del
conector (la parte que se une al catéter). Por esta
razon evite colocar la bomba en el suelo o colgarla
sobre su cabeza.
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iospital PROTOCOLO DE ADMINISTRACION DEL | pirnn. 1 DE: 15
Zoosevelt ESQUEMA DE QUIMIOTERAPIA FOLFOX
REDACTADO POR: REVISADO POR: APROBADO POR:

Maynor Eduardo
Yoc Mendoza

FECHA Y FIRMA FECHA Y FIRMA FECHA Y FIRMA
VIGENCIA: | VERSION: | FECHA DE EMISION: PROXIMA REVISION:
2 anos 12

UBICACION: UNIDAD DE HEMATO-ONCOLOGIA

AREA(S): ENCAMAMIENTOS DEL HOSPITAL ROOSEVELT Y LA CONSULTA EXTERNA DE LA
UNIDAD DE HEMATO-ONCOLOGIA DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL ROOSEVELT

DEPARTAMENTO: UNIDAD DE HEMATO-ONCOLOGIA DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL
ROOSEVELT

LOCALIDAD: HOSPITAL ROOSEVELT DE GUATEMALA

OBIJETIVO:

Establecer lineamientos necesarios para la correcta preparacion y administracion de los esquemas de
guimioterapia preparados y suministrados por la unidad de Hemato-Oncologia del hospital Roosevelt, teniendo
en cuenta las medidas asépticas indispensables para asegurar la salud del paciente.

DEFINICION:

Reducir los riegos a la salud asociados a la incorrecta preparacion y administracién del esquema de
quimioterapia FOLFO-4.

ALCANCE:

Personal médico residente y personal de enfermeria de los diferentes encamamientos del hospital Roosevelt
donde hayan ingresado pacientes que utilicen el esquema de quimioterapia FOLFOX-4.

118



it

ospital PROTOCOLO DE ADMINISTRACION DEL

2oosevell ESQUEMA DE QUIMIOTERAPIA FOLFox | PAGINA: 2 DE: 15

NORMAS:

e Este procedimiento debera aplicarse previa administracion del esquema de quimioterapia FOLFOX-4.

e Se hara estricto el uso de los implementos de seguridad necesarios al momento de trabajar con los
esquemas quimioterapéuticos.

MATERIALES Y EQUIPO:

e Administracion:

Jeringa conteniendo Heparina

Jeringa conteniendo Dexametasona

Jeringa conteniendo Ranitidina

Jeringa conteniendo Clorferamina

Jeringa conteniendo Granisetrén

Solucién de salina de 100m|

Solucion de Oxaliplatino en bolsa de dextrosa al 5% de 500ml
Solucién de Leucovorina en salino de 100ml

Solucién de 5-Fu en bolsa de dextrosa al 5% de 250ml
Soluciéon de 5-Fu en bolsa de dextrosa al 5% de 1000ml (paciente internado)
Bombas de infusién elastosmerica (paciente ambulatorio)
Venoset

Aguja para Port-a-Cath

Antiséptico: Gluconato de Clorhexina 0.015% + Cetrimida 15% con Alcohol
Algoddn

Adhesivo traspore

Guantes no estériles

Guantes estériles

Mascarilla

Atriles

©c 0 0o o o oo 0O oo oo o0 o o o o o o o
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o bandejas
o Guardidn de punzocortantes

DESARROLLO:

Administraci

on:

A. Verificar datos del paciente en la orden médica.

1.

2.

Es responsabilidad del personal que administrard el esquema de quimioterapia FOLFOX-4,
revisar que la orden médica contenga.

i. Fecha

ii. No de registro del paciente

iii. Nombre del paciente

iv. Nombre del medicamento

v. Dosisy frecuencia

vi. Firmay sello del médico

Verificar que las etiquetas de las soluciones correspondan con las descritas en la orden.

B. Administracién de las soluciones para pacientes ambulatorios.

1.

No U ke wnN

Ingresar al paciente al laboratorio de quimioterapias.

Colocar al paciente en una de las sillas.

Tomar un par de guantes estériles, una porcion de algoddn y una aguja para Port-a-Cath.

Tomar el antiséptico y humedecer la porcidn de algoddn en la misma.

Trasladar todos los utensilios mencionados en el inciso c a la bandeja de la silla.

Pedir al paciente que exponga el lugar donde se encuentra el Port-a-Cath.

Colocarse los guantes estériles, y con la porcidn de algodén humedecida en antiséptico,
desinfectar el area.

Romper el empaque de la aguja para Port-a-Cath.

Tomar la aguja con la mano dominante, a la vez con la mano no dominante colocar el pulgar e
indice por encima del Port-a-Cath y estirar la piel.
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10.
11.
12,

13.

14.
15.
16.
17.

18.

19.

20.
21.

22.
23.
24,
25.
26.
27.
28.

29

Pedirle al paciente que respire profundo, e introducir la aguja en el Port-a-Cath.
Verificar que la llave que posee la aguja para Port-a-Cath esté abierta.
Tomar una jeringa con heparina y conectarla al extremo de conexién de la aguja para Port-a-
Cath.
Descargar la jeringa de heparina lentamente asegurandose que no haya goteo, entre la
conexion de la aguja y la jeringa.
Verificar retorno venoso en el paciente antes de retirar la jeringa de heparina.
Fijar la aguja para Port-a-Cath utilizando adhesivo traspore.
Cerrar la llave de la aguja para Port-a-Cath.
Retirar el protector pldstico de la bolsa de solucidn salina de 100ml utilizada para premedicar al
paciente.
Romper el empaque del Venoset e insertarlo en el salino de premedicacién, presionar la seccidon
de goteo del Venoset y dejar fluir el liquido, por todo el utensilio.
Trasladar el salino ya listo con el Venoset a donde se encuentra el paciente, colocar el salino en
el atril.
Conectar el Venoset a la aguja para Port-a-Cath.
Iniciar la premedicacion:
i. Tomar la jeringa con Granisetréon e introducirla en el punto de ingreso para
medicamentos del Venoset.
ii. Tomar la jeringa con Ranitidina e introducirla en el punto de ingreso para medicamentos
del Venoset.
iii. Tomar la jeringa con Clorferamina e introducirla en el punto de ingreso para
medicamentos del Venoset.
iv. Tomar la jeringa con Dexametasona e introducirla directamente en el salino de
premedicacion.
Mover la llave del Venoset y programar el mismo para que suministre 6 ml/min.
Al terminar el salino de premedicacién, cierre la llave del Venoset.
Cambiar el salino por la bolsa de dextrosa al 5% de Oxaliplatino.
Mover la llave del Venoset y programar el mismo para que suministre 6ml/minuto.
Al terminar el Oxaliplatino, cierre la llave del Venoset.
Cambiar la bolsa de Oxaliplatino, por la solucién salina de Leucovorina.
Mover la llave del Venoset y programar el mismo para que suministre 6ml/minuto.
. Al terminar la Leucovorina, cierre la llave del Venoset.
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30.
31.
32.

33

34.

35.

36.

37.

Cambiar el salino por la bolsa de dextrosa al 5% de 5-FU.
Mover la llave del Venoset y programar el mismo para que suministre 10ml/minuto.
Al terminar el 5-FU, cierre la llave del Venoset y la llave de la aguja para Port-a-Cath.

. Verificar los datos del paciente que se encuentre en la etiqueta de la bomba:

i. Nombre del paciente
ii. Fecha
iii. Dosis
iv. Medicamento que contiene.
Trasladar la bomba de infusidon a donde se encuentra el paciente y proceder a conectarla a la
aguja para Port-a-Cath:
i. Retirar el tapon del catéter de la bomba (tapdn distal).
ii. Conectar la bomba a la aguja para Port-a-Cath.
iii. Abrirlallave de la bomba (clamp) y la llave de la aguja para Port-a-Cath.
iv. Darle la bomba al paciente.
Asegurase que el paciente firme la orden médica, como comprobante de que se le administro el
esquema al paciente.
Proporcionarle una Jeringa conteniendo heparina al paciente dentro del mismo empaque de
dicha jeringa.
Indicarle al paciente que la jeringa con heparina debe aplicarla al finalizar la bomba de infusidn.

C. Administracién de las soluciones para pacientes internados.

1.

Trasladar todos los materiales necesarios para la administracion de medicamento por via
parenteral hacia la localizacidn del paciente antes de iniciar la administracion.

Dirigirse al paciente por su nombre (En pacientes que no puedan identificarse verbalmente o
estén desorientados, verificar el nombre y niumero de registro en la camilla).

Explicar al paciente el objetivo de la administracién del medicamento, asi mismo la sensacién
gue va a presentar al administrarlo.

Asepsia del personal de administracion:
i. Lavado higiénico de manos con aguay jabdn antiséptico (Ver anexos).
ii. Cuando no es posible acceder a lavado de manos higiénico, se puede sustituir por la
aplicacion de solucion hidroalcohdlica (Ver nexos).
iii. Colocarse los guantes no estériles. (El uso de guantes no sustituye al lavado de manos)
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5. Eleccidn del punto de insercién:

V.

Priorizar las extremidades superiores a las inferiores.
Priorizar venas distales sobre proximales, en el orden siguiente: Mano, antebrazo vy
brazo.

En caso de presencia de flebitis la eleccidn se hara: en primer lugar el otro miembro y en
segundo lugar en el mismo miembro en una zona mas proximal. No canalizar venas
varicosas, trombosadas ni utilizadas previamente.

No emplear la extremidad afectada de un paciente al que se le ha practicado una
extirpacion ganglionar axilar (Ej: mastectomias).

Eleccion del miembro no dominante (diestro— zurdo). En todo caso atender en lo posible
las consideraciones del propio paciente.

6. Colocacion del catéter:

vii.

Colocarse los guantes no estériles

Colocar el compresor entre 10 y 15 cm por encima del punto elegido para puncion.
Utilizar los dedos indice y medio de la mano no dominante para palpar la vena.

Aplicar la solucién antiséptica elegida en la zona, realizando circulos de dentro a fuera.
No volver a palpar el punto de puncién tras la desinfeccidn. Si fuera necesario volver a
palpar, se usaran guantes estériles.

Tomar el catéter con la mano dominante. Fijar la piel con la mano no dominante para
evitar desplazamiento de la vena. Insertar el catéter con el bisel hacia arriba y con un
angulo entre 152 y 302 (dependiendo de la profundidad de la vena), ligeramente por
debajo del punto elegido para la venopuncién y en direccion a la vena.

Una vez atravesada la piel, se disminuira el angulo para no atravesar la vena.

Introducir el catéter hasta que se observe el reflujo de sangre. Cuando esto ocurra,
avanzar un poco el catéter e ir introduciendo la canula a la vez que se va retirando la
aguja o guia, hasta insertar completamente la canula en la luz de la vena.

Retirar el compresor.

Cubrir con adhesivo traspore, el catéter fijado.

Recoger el material sobrante.

Retirarse los guantes y lavarse las manos.

7. Administracion la premedicaicion al paciente:

-

-

Granisetron
Ranitidina

Clorferamina

Dexametasona
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8. Administrar del Oxaliplatino con una velocidad de infusion de 1 a 4 horas segun sea el caso.
9. Administrar Leucovorina con una velocidad de infusién de 15 minutos.

10. Administrar el 5-Fluorouracilo con una velocidad de infusion de 30 minutos.

11. Administrar 5-Fu en solucién salina de 1000ml con una velocidad de infusion de 24 horas.

12. Al finalizar la solucién salina de 1000ml al culminar las 24 horas, colocar la siguiente solucion
salina de 5-FU para las préximas 24 horas.

13. Administre el medicamento a la hora correcta, evite que el margen no supere la hora, de lo que
estd planificado.

D. Vigilancia constando del medicamento administrado al paciente para asegurar que se cumpla con los
tiempos establecidos en cada ciclo.

Normas generales para los desechos:

Bolsa de basura color negro: En esta bolsa se colocan tapones plasticos de los viales, cajas de carton, bolsas
protectoras de las soluciones salinas y dextrosa, papel etc. Cualquier material que no haya tenido contacto
directo con la campana de flujo y las quimioterapias.

Bolsa de basura color rojo: En esta bolsa se coloca cualquier material utilizado en las quimioterapias que se
desea desechar como bolsas de salino y dextrosa vacias, quimioterapias obsoletas, jeringas, equipo de
seguridad desechable, porciones de algoddn utilizadas en la preparacidon de quimioterapias, etc.

Bolsa de basura color blanco: Todos los viales y ampollas vacias o rotas que se hayan utilizado en la
preparacion de las quimioterapias

Guardian: Agujas y conectores utilizados en la preparacion de quimioterapias.

Precauciones:

e Lavenopuncidn es un procedimiento invasivo en el que la piel no constituye una barrera de proteccion
contra el acceso de microorganismos patdgenos.

e Aplicar un medicamento fuera de la vena puede ocasionar edema o necrosis.
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e Infundir un medicamento en forma rapida puede ocasionar hipotension, diaforesis y nduseas; un

medicamento equivocado puede causar shock o la muerte del paciente.

Consideraciones especiales:

e No contaminar el equipo durante su preparacidn o antes y durante su aplicacién.

e No aplicar medicamentos sin orden escrita.

e No administrar medicamentos en una zona donde exista edema, flebitis o que se encuentre infectada

(revisar el catéter).

e Evitar la puncidn sobre terminaciones o trayectos nerviosos.

e No administrar un medicamento de apariencia dudosa (Etiqueta borrosa, coloracion fuera de lo comun,

precipitados, etc.)

e No administra el medicamento fuera de los tiempos establecidos para los mismos.

Efectos secundarios:

5- Fluorouracilo:

a. Efectos secundarios comunes

i
ii.
iii.
iv.
V.
vi.
Vii.

viii.

Ndauseas, vomitos

Rash cutaneo y prurito

Perdida del cabello

Fiebre

Escalofrios

Dolor de garganta

Hematomas no habituales (habituales: antes del tratamiento)
Debilidad
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b. Efectos secundarios fuera de lo comun
i.  Pirosis (esofagofaringitis)

ii. Llagasenlabocay en loslabios (estomatitis ulcerosa)
i. Nduseas y vomitos severos
ii. Calambres estomacales (ulceracidn gastrointestinal)
ili. Hemorragia o hematomas no habituales (trombocitopenia)

iv. Hemorragia o hematomas no habituales (trombocitopenia)
Oxaliplatino

c. Efectos secundarios comunes
i.  Nauseas/ vomitos

ii. Diarreas

iii. Mucositis

d. Efectos secundarios fuera de lo comtn
i.  Sindrome agudo de disestesia faringolaringea

FRECUENCIA:

Los pasos descritos en los incisos A — C, deben de ser realizados cada vez que sean administrados los
esquemas de quimioterapia FOLFOX-4.

REFERENCIA:

Flores C; Romero A; (27 oct 2010). Administracién de medicamentos por via endovenosa. Cérdoba Espafia:
Editorial Hospital universitario Reina Sofia.

Oxaliplatino (2010). Vademecum. Recuperado el 28 del 09 del 2016. De
http://www.igb.es/cbasicas/farma/farma04/0013.htm

Procedimiento estandarizado en la unidad de Hemato-Oncologia del hospital Roosevelt de Guatemala 2013.
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USP DI. (1989). USP DI Informacién de medicamentos del Ministerio de Sanidad y Consumo. Madrid Espaia:
Editorial IMATIZADAS S.A

ANEXOS:

Tipos de aguja mas empleadas en la administracion de los tratamientos parenterales.

. COLOR DEL
VIA LONGITUD CALIBRE BISEL CONO
Intradérmica 95 -16 mm 25 - 26G (0'5 mm) Corto Transparente o
naranja
Subcutanea 16 - 22 mm 24 - 27G (0°6 mm) Medio Naranja
Intramuscular 25 -75 mm 19 - 23G (0'8 mm) Medio Adultos: verde
Nifios: azul
Intravenosa 25-75 mm 16 -21 (0'9 mm) Largo Amarillo
Aguja de carga 40 -75 mm 14 -16G (1 mm) Medio Rosado

Composicidn de una bomba de infusion elastosmerica

Puerto de llenado

Tubo anti-acodamiento

Filtro de venteo

Carcasa

Reservvorh

\—H/—' o

=

Clamp

I

pE- =

Escala

Tapoén distal

Linuitador de flujo
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Venas presentes en la extremidad superior del cuerpo

Vena cefalica

Vena basilica ! I |

Vena mediana cefaliea

Vena antebraquial cefalica )

Vena antebraquial basilica

Vena cefdlica
(zona pulgar)

Vena accesoria cefalica
Vena accesoria cefalica

% Vena basilica

AN

ANTERIOR POSTERIOR
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Correcto lavado de manos

Recomendaciones de la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) para:

I.AVAR CORRECTAMENTE I.AS MANOS

2 5%

ezt s on B gt cou S uniale
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?'I}'laepﬂ rg ﬁ‘epﬁo ito’ co en la mgmﬂle las yemas de |

En;uague sus {Hanos con aliundante

zona agarre ndo 00[1 a paima E mhno

e anos con un lla
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u‘f‘@v World Health Patient Safety SAVE LIVES
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pAsL
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Correcta desinfeccion de manos

DESINFECTAR MANOS CON GEL

v conseiosdelimpieza.com

@mmﬁudeaprmmiemsosegum

Frote ] gel en las paimas para
nerar friccion

Repita los procesos de frotacion come si fuera un lavado con agua y jabon, en las 2onas de las manos que coresponden

R e

Siga de esa forma hasta el final y extienda las manos para secar.

Ry
22 World Health ‘

1 Patient Safety SAVE LIVES
Organization

AWorld Alliance for Safer Health Garo Clean Your Hands

I
¥
\

B reasonaiia procautions hav e taken by Eho Wiend Health Organaation 1 Information contained In Ihs documant, Howeer, te publishad materal s being distributed withut warmanty ef
mwuwm@hwumn'&“ﬂnmuﬂnm-umunﬁmmmuwmmugm

WHO acknowlisiges the Hépitaux Universitaines de Gendve (HUG), in particular the marmbers of the Inkection Contrl Programme, ot their acthr pariicipation in devskoping this mabedal
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Fotografias laboratorio de quimioterapias de la Unidad de Hemato-oncologia
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REDACTADO POR: REVISADO POR: APROBADO POR:

Maynor Eduardo

Yoc Mendoza
FECHA Y FIRMA FECHA Y FIRMA FECHA Y FIRMA
VIGENCIA: VERSION: | FECHA DE EMISION: PROXIMA REVISION:
2 afnos 12

UBICACION: UNIDAD DE HEMATO-ONCOLOGIA DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL
ROOSEVELT

AREA(S): ENCAMAMIENTOS DEL HOSPTIAL ROOSEVELT Y LA CONSULTA EXTERNA DE LA
UNIDA DE HEMATO-ONCOLOGIA DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL ROOSEVELT

DEPARTAMENTO: UNIDAD DE HEMATO-ONCOLOGIA DE MEDICINA INTERNA DEL HOSPITAL
ROOSEVELT

LOCALIDAD: HOSPITAL ROOSEVELT DE GUATEMALA

OBJETIVO:

Establecer lineamientos necesarios para la correcta preparacion de los esquemas de
guimioterapia preparados por la Unidad de Hemato-Oncologia del Departamento de
Medicina Interna del Hospital Roosevelt, teniendo en cuenta las medidas asépticas
indispensables para asegurar la salud del paciente.

DEFINICION:

Reducir los riegos a la salud asociados a la incorrecta preparacion del esquema de
guimioterapia FOLFO-4.

ALCANCE:

Personal responsable de la preparacion del esquema de quimioterapia FOLFOX-4
procedentes de la unidad de Hemato-Oncologia.
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NORMAS:

e Este protocolo deberdaplicarse previa preparacién del esquema de quimioterapia
FOLFOX-4.

e Sehardestrictoelusodelosimplementos de seguridad necesariosal momentode

trabajar conlos esquemas quimioterapéuticos.

MATERIALES Y EQUIPO:

e PreparaciondeesquemaFOLFOX-4 parapacientes ambulatorios:

(0]

o O O

c 0O 0O o 0O o o o o o

Alcohol etilico al 70%.

Viales de 100mg de Oxaliplatino.

Viales de 500mg/10ml de 5-FU
Ampollas de 50mg/5ml de Leucovorina.
Jeringas

= 4Jeringasde 3 ml(ensudefecto utilizar jeringasde 5ml).

= 2Jeringasde 25 ml.
= 1Jeringade50060ml.
Agujas de carga (color rosado).
1 Salino de 100 ml.
Dextrosa al5%
= 1Dextrosaal5%de250ml.
= 1Dextrosaal5%de500ml.
1 bomba de infusidn portatil de 275ml.
Algodén.
Papel mayordomo.
Guantes de nitrilo.
Guates esterilizados.
Mascarilla.
Cofia.
Bata desechable.
Campanadeflujolaminar.
Marcadores permanentes.
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DESARROLLO:

Preparacion de esquema FOLFOX- 4 para pacientes internados:

o

© O O O O O

0O 0O 0 0O 0O o 0O o o0 o

Alcohol etilico al70%
Viales de 100mg de Oxaliplatino.
Viales de 500mg/10ml de 5-FU
Ampollas de 50mg/5ml de Leucovorina.
Ampolla de Granisetron.
Ampolla de Clorfenamina.
Ampolla de Dexametasona.
Jeringas

= 2 Jeringasde 25 ml.

= 1Jeringade 50 060 ml.
Salino

= 1salino de100ml.

= 2 salinos de1000ml.
Dextrosa al5%

= 1Dextrosaal5%de250ml.

= 1Dextrosaal5%de500ml.
1 bomba de infusién portatil de 275ml.
Algodon.
Papel mayordomo.
Guantes de nitrilo.
Guates esterilizados.
Mascarilla.
Cofia.
Bata desechable.
Campanadeflujolaminar.
Marcadores permanentes.

A. Encendidodelaireacondicionadodeldreade preparaciondequimioterapias

(programardicho aire acondicionado a 21-22°C).

B. Limpiezaydesinfeccion del area de preparacion.
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a. Realizareldespejeinicialentodaeldreadepreparaciénde quimioterapias.

Desinfectar con alcohol etilico al 70% la parte superior de la mesa de
trabajo, con el desinfectante en rotacién y un pafio limpio iniciando
desde la parte mas lejana (parte trasera, pegada a la pared) y
finalizando en la parte mas cercana, haciendo un movimiento lineal.
Desinfectar conalcohol etilicoal 70% lacampanadeflujo laminar tanto
externamente como internamente. Desinfectar la parte internadela
campana rociando alcohol etilico al 70% en dicha parte y con una porcién
de algoddn desinfectar la parte interna. Rociar desinfectante en la
parte externa de la campana y con una porciéon de algodén hacer un
movimiento lineal desde arriba hasta abajo del equipo.

Desinfectar las bandejas de acero inoxidable utilizando alcohol

etilico 70% y una porcién de algodén.

b. Desinfectar los materiales a utilizar en la preparacién del esquema de
quimioterapia FOLFOX-4.

C. Encender la campana de flujo laminar antes de colocar los materiales a

utilizar dentro de la misma.

C. Verificacidndelaordendepreparaciondelesquemadequimioterapia FOLFOX-4.

a. Es responsabilidad del personal encargado de la preparaciéon de

guimioterapias de la unidad de Hemato-Oncologia revisar que la orden

médica contenga:

I.
il
iii.
iv.
V.
Vi.

Fecha

No de registro del paciente
Nombre del paciente
Nombre del medicamento
Dosis yfrecuencia

Firmay sello del medico
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D. Lavadodemanosantesdeingresaraprepararlosesquemasde quimioterapia (ver

correcto lavado de manos en anexos).

E. Determinarlacantidad de los medicamentos necesaria a preparar (ver formula en

anexos).

F. Preparaciéndelesquemadequimioterapia FOLFOX-4 paciente ambulatorio

a. Preparacidondelapremedicacidn necesaria parael paciente.

I. Preparacion deGranisetréon:

1.

Tomar una jeringa de 3ml (en caso de no contar con jeringa de
3ml, utilizar jeringa de 5ml).
Romperelempaquedelajeringaycolocarle laaguja.

Tomar una ampolla de Granisetréon y romper el extremo
superior de lamisma.

Sujetar la ampolla con la mano no dominante a la vez tome la
jeringa que previamente habia preparado con la aguja de cargae
inserte éstaenelcentrodelabocadelaampolla.

Inclinar ligeramente la ampolla y vaya aspirando el
medicamento con lajeringa.

Una vez cargada toda la medicacién, sacar la aguja de la
ampolla. Sostener la jeringa con la aguja apuntando hacia
arriba para que el liquido se asiente en el fondo de la
primera.

Golpee la jeringa con un dedo para favorecer que asciendan las
burbujas de aire que se pueden haber aspirado. Tirar del embolo
levemente para que si queda algo de liquido en la aguja éste
caiga al cuerpo de la jeringa. Ahora empuje suavemente el
émbolo hacia arriba para expulsar el aire, procurando que no
se pierdanadadelliquido.

Colocar el capucho de la aguja y rotular la jeringa con el

nombre de Granisetrén.

ii. Preparacién deDexametasona:

1.

2.

Tomar una jeringa de 3ml (en caso de no contar con jeringa de
3ml, utilizar jeringa de 5ml).
Romper elempaquedelajeringay colocarle laaguja.
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Tomar una ampolla de Dexametasona y romper el extremo
superior de lamisma.

Sujetar la ampolla con la mano no dominante a la vez tome la
jeringa que previamente habia preparado con la aguja de cargae
inserte éstaenelcentrodelabocadelaampolla.

Inclinar ligeramente la ampolla y vaya aspirando el
medicamento con lajeringa.

Una vez cargada toda la medicacién, sacar la aguja de la
ampolla. Sostener la jeringa con la aguja apuntando hacia
arriba para que el liquido se asiente en el fondo de la
primera.

Golpee la jeringa con un dedo para favorecer que asciendan las
burbujas de aire que se pueden haber aspirado. Tirar del embolo
levemente para que si queda algo de liquido en la aguja éste
caiga al cuerpo de la jeringa. Ahora empuje suavemente el
émbolo hacia arriba para expulsar el aire, procurando que no
se pierdanadadelliquido.

Colocar el capucho de la aguja y rotular la jeringa con el
nombre de Dexametasona.

iii. Preparacion deClorferamina:

1.

Tomar una jeringa de 3ml (en caso de no contar con jeringa de
3ml, utilizar jeringa de 5ml).

Romper elempaquedelajeringay colocarle laaguja.

Tomar una ampolla de Clorferamina y romper el extremo
superior de lamisma.

Sujetar la ampolla con la mano no dominante a la vez tome la
jeringa que previamente habia preparado con la aguja de cargae
inserte éstaenelcentrodelabocadelaampolla.

Inclinar ligeramente la ampolla y vaya aspirando el
medicamento con lajeringa.

Una vez cargada toda la medicacion, sacar la aguja de la
ampolla. Sostener la jeringa con la aguja apuntando hacia
arriba para que el liquido se asiente en el fondo de Ia
primera.
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7.

Golpee la jeringa con un dedo para favorecer que asciendan las
burbujas de aire que se pueden haber aspirado. Tirar del embolo
levemente para que si queda algo de liquido en la aguja éste
caiga al cuerpo de la jeringa. Ahora empuje suavemente el
émbolo hacia arriba para expulsar el aire, procurando que no
se pierdanadadelliquido.

Colocar el capucho de la aguja y rotular la jeringa con el

nombre de Clorferamina.

Iv. Preparacion deRenitidina:

1.

Tomar una jeringa de 3ml (en caso de no contar con jeringa de
3ml, utilizar jeringa de 5ml).

Romper elempaquedelajeringaycolocarle laaguja.

Tomar una ampolla de Ranitidina y romper el extremo
superior de lamisma.

Sujetar la ampolla con la mano no dominante a la vez tome la
jeringa que previamente habia preparado con la aguja de cargae
inserte éstaenelcentrodelabocadelaampolla.

Inclinar ligeramente la ampolla y vaya aspirando el
medicamento con lajeringa.

Una vez cargada toda la medicacién, sacar la aguja de la
ampolla. Sostener la jeringa con la aguja apuntando hacia
arriba para que el liquido se asiente en el fondo de la
primera.

Golpee la jeringa con un dedo para favorecer que asciendan las
burbujas de aire que se pueden haber aspirado. Tirar del embolo
levemente para que si queda algo de liquido en la aguja éste
caiga al cuerpo de la jeringa. Ahora empuje suavemente el
émbolo hacia arriba para expulsar el aire, procurando que no
se pierdanadadelliquido.

Colocar el capucho de la aguja y rotular la jeringa con el

nombre de Ranitidina.

V. Tomarunabolsadesoluciénsalinade100mlyrotularlaconeltitulo de

premedicaciényel nombre del paciente.
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i. Tomar las jeringas previamente llenadas en los incisosialiv junto
conlabolsa de solucion salina ya rotulada y colocarlas en la bandeja
donde se encuentra la orden médica del paciente.

b. Preparacién
i. Reco

1.

de Oxaliplatino en bolsa de dextrosa 5% de 500ml.

nstituir el Oxaliplatino:

Tomar unabolsa de dextrosa al 5% de 500ml y destinarla para
realizarlasreconstitucioneslasquimioterapiasque utilicen
dextrosa como diluyente (colocar un conector ala bolsa).
Tomar una jeringa de 20ml abrir el empaque vy rotularla la
jeringa utilizando el marcador permanente con el nombre de
Oxaliplatino.

Conectar la jeringa a la bolsa de dextrosa destinada para
reconstituir ytomar de la misma 20ml.

Retirar la tapa de plastico del vial de Oxaliplatino vy
desinfectar la parte que queda expuesta con alcohol etilico
70%.

Insertar un conector para quimioterapias al vial por el centro del

tapon (es masdelgadaymasfacilde penetrar).

NOTA: de no contar con conectores para quimioterapias
pasar al inciso 13.

Instalar la jeringa la cual contiene 20ml de dextrosa al 5% al
conector previamente colocado al vial.

Descargar el contenido de la jeringa en el vial.

Retirar la jeringa del conector.

Agitar el vial para asegurase de una correcta disolucién del
producto.

10. Instalar la jeringa nuevamente al conector para

quimioterapias.

11. Tome el vial con la mano no dominante a la vez cargar el

productoenlajeringanuevamente y desconectarla jeringa.

12. Tomar una aguja de carga y retirar el protector de la aguja de

carga(colorrosado)conbiselmedianoeinstalarlaenla jeringa.
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13. En caso de no contar con conectores para quimioterapia
realizar losiguiente:

a. Tomar una aguja de carga y retirar el protector de la
aguja de carga (color rosado) con bisel mediano e
instalarla en lajeringa.

b. Insertarlaagujaporelcentrodeltapdén

C. Tomeelvialconla manonodominantealavez que con
la otra mano acciona la jeringa para descargar el
producto.

d. Agitar el vial para asegurase de una correcta
disolucién del producto.

e. Inserte nuevamente la jeringa en el centro del tapon y
descargueelcontenidoendelvialenlajeringa.

14. Tomar una bolsa de dextrosa al 5% de 500ml e introduzca la
jeringa que contienelasolucién de Oxaliplatino.

15. Descargar el contenido de la jeringa en la bolsa de dextrosa al
5%, de 500ml retire la jeringa después de descargar el
contenido

16. Limpiar con una porcién de algoddn impregnada en alcohol
etilicoal 70% elsitiodonde seintrodujo lajeringa.

17. Rotular la bolsa de dextrosa a la cual se agrego la solucién con
nombre del paciente y medicamento que contiene (en este
caso Oxaliplatino).

18. Colocar la bolsa de dextrosa del inciso anterior en la bandeja
donde se encuentralaorden medicadel paciente.

19. Limpiar con una porcidén de algoddn impregnada en alcohol
etilico al 70% la superficie interior de la campana de flujo
laminar donde se prepard la quimioterapia.

C. Preparacidonde Leucovorinaen solucidnsalinade 100mil:

Tomar la cantidad de ampollas necesaria del refrigerador y
trasladarlas a la campana de extraccion.

Tomar unajeringa de 50ml abrir el empaque y rotularla la jeringa
utilizando el marcador permanente con el nombre de Leucovorina.
Tomarunaagujadecargayretirarelprotectordelaagujadecarga (color

rosado) conbisel mediano einstalarlaenlajeringa.
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iX.

Vi.

Vil.

eparar lasampollas para facilitar su manejo.

Romper el extrema superior de las ampollas (teniendo cuidado de no

derramar sucontenido).

. Sujetar la ampolla con la mano no dominante a la vez tome la

jeringa que previamente habia preparado con la aguja de carga e
inserte ésta en el centrode labocadelaampolla.
Inclinar ligeramente la ampolla y vaya aspirando el medicamento con

lajeringa.

. Una vez cargada toda la medicacion, sacar la aguja de la ampolla.

Sostener la jeringa con la aguja apuntando hacia arriba para que el
liqguido se asiente en el fondo de la primera.
Golpee la jeringa con un dedo para favorecer que asciendan las
burbujas de aire que se pueden haber aspirado. Tirar del embolo
levemente para que si queda algo de liquido en la aguja éste caiga al
cuerpo de la jeringa. Ahora empuje suavemente el émbolo hacia
arriba para expulsar el aire, procurando que no se pierda nada del
liquido.
Tomar una bolsa solucién salina de 100ml e introduzca la jeringa que
contienela solucién de Leucovorina.

Descargar el contenido de la jeringa en la bolsa de solucidn salina de

100ml, retire lajeringa despuésdedescargar el contenido

viii.  Limpiar con una porcion de algoddn impregnada en alcohol etilico al

Xi.

70% elsitio donde se introdujo la jeringa.

. Rotular la bolsa solucién salina a la cual se agregd la solucién con

nombre del paciente y medicamento que contiene (en este caso
Leucovorina).

Colocar la bolsa de solucion salina del inciso anterior en la bandeja
donde se encuentrala orden medica del paciente.

Limpiar con una porcién de algodén impregnada en alcohol etilico al 70%
la superficie interior de la campana de flujo laminar donde se prepard

laguimioterapia.

142



gospilal PROTOCOLO DE PREPARACION DEL . . i
Zoosevelt ESQUEMA DE QUIMIOTERAPIA FOLFOX PAGINA: 11 DE: 25
d.

Preparacionde5-Fluorouracilo (5-FU)enbolsa dedextrosa5%de 250ml.

NOTA: de no contar con conectores para quimioterapias pasar al inciso vi.

iv.

Vi.

Vil.

viil.

XI.

Tomarunajeringade 20ml abrir elempaque yrotularlalajeringa
utilizando elmarcador permanente conelnombrede 5-FU.

Retirar la tapa de plastico del vial de 5-Fluorouracilo y desinfectar la parte
gue queda expuesta con alcohol etilico 70%.

Insertar un conector para quimioterapias al vial por el centro del
tapon (es mas delgada y mas facil de penetrar).

Instalar la jeringa al conector para quimioterapias. Tome el vial con la
mano no dominante a la vez cargar el producto en la jeringa y
desconectar lajeringa.
Tomarunaagujadecargayretirarelprotectordelaagujadecarga (color
rosado) conbiselmediano einstalarlaenlajeringa.
En caso de no contar con conectores para quimioterapia realizar lo
siguiente:

1. Tomar una aguja de carga y retirar el protector de la aguja de

carga(colorrosado)conbiselmedianoeinstalarlaenla jeringa.
2. Insertarla aguja por el centro del tapén
3. Tome el vial conla mano no dominante a la vez que con la otra
mano acciona la jeringa para cargar el producto en la misma.

Tomar una bolsa de dextrosa al 5% de 250ml e introduzca la jeringa que
contiene la solucion de5-Fluorouracilo.
Descargar el contenido de la jeringa en la bolsa de dextrosa al 5% de
250ml, retirelajeringa despuésdedescargar el contenido
Limpiar con una porcién de algodén impregnada en alcohol etilico al 70%
el sitio donde se introdujo la jeringa.
Rotular la bolsa de dextrosa a la cual se agregd la solucién con
nombre del paciente y medicamento que contiene (en este caso 5-
Fluorouracilo).
Colocar la bolsa de dextrosa del inciso anterior en la bandeja donde se
encuentra laorden médica del paciente.
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Xii. Limpiar con una porcion de algodén impregnada en alcohol etilico al 70%
la superficie interior de la campana de flujo laminar donde se preparé
laquimioterapia.

€. Preparacionde5-Fluorouracilo (5-FU)enbombadeinfusion portatil:
I. Verificarlacantidad necesariade 5-FUydesolucidénsalinaacolocar en la
bomba (ver calculo en anexos).

ii. Verificar que la bomba de infusion portatil a utilizar no contenga,
grietas ofisuras.

lii. Abrir la bolsa contenedora de la bolsa de infusidon portatil, sacar la
bomba , etiqueta, etc. Por Ultimo desechar la bolsa contenedora en la
basura (ver imagen en anexos).

Iv. Colocar labomba dentro de la campana de extraccion y cerrar la llave
de paso (climp) delmedicamento.

V. Retirar el tapon del conector para llenado (puerto de llenado) de la
bomba (colocar dicho tapdn en un lugar seguro ya que se debe
instalar nuevamente alterminarelllenadode labomba).

Vi. Colocar los viales de 5-Fluorouracilo (5-FU) requeridos en la dosis
determinada por el médico para labomba.

vii. Utilizando la misma jeringa destinada al enunciado c¢ (jeringa
rotulada con el nombre de 5-FU).

viii. Retirarlatapa de plastico del vial de 5-Fluorouracilo y desinfectar la parte
gue queda expuesta con alcohol etilico 70%.

iX. Insertar un conector para quimioterapias al vial por el centro del
tapon (es mas delgada y mas facil de penetrar).

NOTA: de no contar con conectores para quimioterapias pasar al inciso xi.

X. Instalar la jeringa al conector para quimioterapias. Tome el vial con la
mano no dominante a la vez cargar el producto en la jeringa y

desconectar lajeringa.
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Xi. En caso de no contar con conectores para quimioterapia realizar lo
siguiente:

1. Tomar una aguja de carga y retirar el protector de la aguja de
carga(colorrosado)conbiselmedianoeinstalarlaenla jeringa.

2. Insertarlaaguja porel centro del tapon

3. Tome el vial conla mano no dominante a la vez que con la otra
mano acciona la jeringa para cargar el producto en la misma.

4. Retirarlaagujadelajeringa.

Xii. Conectar la jeringa con el medicamento a la bomba de infusiéon
portatil y descargar el medicamento en dentro de la bomba de
infusién lentamente.

Xiii. Destinar una bolsa de solucion salina de 1000ml para extraer los
mililitros necesarios para llegar al volumen final de 275ml de la
bomba (si no es que ya se encuentra una bolsa de salino
determinada para reconstituir medicamentos, en dicho caso utilizar esa
bolsa de solucidn salina).

Xiv. Conectar una jeringa de 50ml a la bolsa descrita en el inciso anterior y
extraer 50ml cada vez hasta llegar al volumen necesario para llegar a
(275-Vols.ry)

XV. Alterminarelllenado delabomba, limpiarelconector delamisma y el
tapdn con una porcion dealgoddnimpregnada enalcohol etilico al 70%.

XVi. Colocareltapénen sulugar.

XVvii. Llenarlaetiquetadelabomba conlossiguientes datos:

1. Nombredelpaciente
2. Fecha de elaboracion
3. Dosisyfrecuencia (xcantidad de gramos/48 h)
4. Medicamento que contiene
f. Colocar las soluciones ya etiquetadas en las bandejas que corresponden junto a
la orden de preparacion.

G. Preparaciondel esquemadequimioterapia FOLFOX-4 paciente ambulatorio
a. Repetirincisosdelenunciado Fdesdeelincisoaaltaeld.

b. Preparacidnde5-FU enbolsadesolucién salinade 1000ml para 24h.
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NOTA: de no contar con conectores para quimioterapias pasar al inciso viii.

Verificar la cantidad de 5-FU necesaria para 24 horas para el
paciente (ver ordenmedica).

Tomarlosviales necesarios de 5-FU ytrasportarlosalacampanade
extraccion.

Tomar una bolsa de solucién salina de 1000ml y trasladarla a la
campana deextraccion.

Retirar la tapa de plastico del vial de 5-Fluorouracilo y desinfectar la parte
gue queda expuesta con alcohol etilico 70%.

Insertar un conector para quimioterapias al vial por el centro del

tapon (es mas delgada y mas facil de penetrar).

Instalar la jeringa al conector para quimioterapias. Tome el vial con la
mano no dominante a la vez cargar el producto en la jeringa y
desconectar lajeringa.

. Tomarunaagujadecargayretirarelprotectordelaagujadecarga (color

rosado) conbiselmediano einstalarlaenlajeringa.
En caso de no contar con conectores para quimioterapia realizar lo
siguiente:
1. Tomarunaagujadecargayretirarel protectordelaaguja de
carga(colorrosado)conbiselmedianoeinstalarlaenla jeringa.
2. Insertarlaaguja por el centro del tapén
3. Tomeelvialconlamanonodominantealavezqueconla otra

mano acciona la jeringa para cargar el producto en la misma.

. Tomar una bolsa de dextrosa al 5% de 1000ml e introduzca la

Vi.

Vil.

jeringa que contienelasolucion de 5-Fluorouracilo.
Descargarelcontenidodelajeringaenlabolsadedextrosaal 5%de
1000ml, retirelajeringadespuésde descargarel contenido
Limpiarcon una porciondealgodénimpregnada enalcohol etilicoal 70%
el sitio donde se introdujo la jeringa.

Rotular la bolsa de dextrosa a la cual se agregd la solucién con
nombredelpacienteymedicamentoquecontiene(enestecaso5-
Fluorouracilo).
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viii.  Limpiarconuna porcidonde algodénimpregnadaenalcohol etilicoal
70% lasuperficieinteriordelacampanadeflujolaminardondese

preparo laquimioterapia.
Normas generales para los desechos:

Bolsade basuracolor negro: En esta bolsa se colocan tapones plasticos de los viales, cajas
de cartdn, bolsas protectoras de las soluciones salinas y dextrosa, papel etc. Cualquier
material que no haya tenido contacto directo con la campana de flujo y las
guimioterapias.

Bolsa de basura color rojo: En esta bolsa se coloca cualquier material utilizado enlas
guimioterapias que se desea desechar como bolsas de salino y dextrosa vacias,
guimioterapias obsoletas, jeringas, equipo de seguridad desechable, porciones de algodon
utilizadas en la preparacion de quimioterapias, etc.

Bolsa de basura color blanco: Todos los viales y ampollas vacias o rotas que se hayan utilizado

en lapreparacion de las quimioterapias

Guardian: Agujas y conectores utilizados en la preparacion de quimioterapias.

Almacenamiento:

H. Almacenamientodelassustanciasutilizadasenlapreparaciéndelesquemade
FOLFOX-4.
a. Almacenar 5-Fluorouracilo dentro de su envase y empaque original cerrado a
temperaturas no mayores a los 30°C, mantener a temperatura ambiente (20°C a
25°C).

b. Almacenar Oxaliplatino dentro de su envase y empaque original cerrado a
temperaturasnomayoresalos 30°C, manteneratemperaturaambiente (20°C

a25°).

. . . 0 0
c. AlmacenarlLeucovorinaensuenvaseoriginalatemperaturasde2"Ca8°C.
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I.  AlmacenamientodelassolucionespreparadasenlaunidaddeHemato-Oncologia
utilizadasenla preparacién del esquema de FOLFOX-4.
d. Almacenar 5-Fluorouracilo en soluciéon de dextrosa al 5% a temperatura
ambiente 20°C a 25°C (No se debe refrigerar) la estabilidad a temperatura
ambiente de esta solucidn es de 72 Horas.

e. Almacenar Oxaliplatino en solucién de dextrosa al 5% a temperatura
ambiente 20°C a 25°C la estabilidad a temperatura ambiente de esta

solucién es de 48 Horas.

f. Almacenar Leucovorina en solucidn salina de 100ml refrigeracién ambiente 5°Ca
8°C la estabilidad a temperatura ambiente de esta solucidn es de 24 Horas.

Estabilidad en refrigeracién de 7 dias

FRECUENCIA:

e LospasosdescritosenlosincisosA—H,debendeserrealizadoscadavez quesean
preparadoslos esquemas de quimioterapia FOLFOX-4.
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ANEXOS:

Tipos de aguja mas empleadas en la administracion de los tratamientos parenterales.

. COLOR DEL
VIA LONGITUD CALIBRE BISEL CONO
Intradérmica 9’5 -16 mm 25 - 26G (0°5 mm) Corto Transparente o
naranja
Subcutanea 16 - 22 mm 24 - 27G (0°6 mm) Medio Naranja
Intramuscular 25-75 mm 19 - 23G (0’8 mm) Medio Adultos: verde
Nifios: azul
Intravenosa 25-75 mm 16 - 21 (0°9 mm) Largo Amarillo
Aguja de carga 40-75 mm 14 -16G (1 mm) Medio Rosado

Composicidon de una bomba de infusion elastosmerica
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Célculos para determinar la cantidad de ml de Oxaliplatino necesarios.

mg de Oxaliplatino solicitados)(20ml . . .
(mg d )20mD ml de Oxaliplatino necesarios

(100mg)
ml de Oxaliplatino Dilucion de
solicitados en la Concentracién de Oxaliplatino por vial
orden medica Oxaliplatino por vial

Ejemplo:
Cantidad de Oxaliplatino solicitados: 130ml

(130myg de Oxaliplatino solicitados)(20ml) . .
g P = 26 ml de Oxaliplatino
(100mg)

Calculo para determinar la cantidad de ml de 5-Fu necesarios.

(mg de 5—FU solicitados)(10ml) _

7 (500mg) = ml de 5-FU necesarios

Ml de 5-FU
solicitados en la

Volumen del vial

Concentracion de

orden médica 5-Fu por vial

Ejemplo:
Cantidad de 5-FU solicitados: 600ml

600 mg de 5—FU solicitados)(10ml .
( g ) ) 12 ml de 5-FU necesarios
(500mg)
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Calculo para bomba de infusién elastosmerica.

1) Determinar la cantidad de 5-Fu solicitada (solicitado en la orden médica) por medio de la
férmula para determinar la cantidad de ml de 5-FU necesarios. Si esta determinado para un dia

(24horas) multiplicar la cantidad por dos para llegar a la cantidad necesaria.

2) Calcular el volumen de solucidn salina o Dextrosa a utilizar:

275ml = (ml de 5-Fu necesarios) = ml necesarios de solucion salina

3) calcular la cantidad de descargas utilizando una jeringa de 50ml.

ml necesarios de solucion salina/ 50ml = cantidad de descargas

4) determinacion de la fraccion

Fraccion * 50ml = cantidad de ml a agregar

Paso 1
1.8*2=3.6g
3.6 g*(100mg/1g) = 3600mg

(3600 mg de 5—-FU solicitados)(10ml) _

= 72 ml de 5-FU necesarios
(500mg)

Paso 2

275ml — (72 ml de 5-Fu necesarios) =203 ml necesarios de solucion salina
Paso 3

203 ml necesarios de solucién salina/ 50ml = 4.06 cantidad de descargas
Es decir 4 descargas

Paso 4

0.06 * 50ml = 3 ml a agregar (en total serian 4 descargas de 50ml y una de 3 ml).
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Recomendaciones de la OMS (Organizacion Mundial de la Salud) para:
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DESINFECTAR MANOS CON GEL

wwwconseiosdelimpiezacom

D Duracion del procedimiento: 30 segundos.
Deposite ahundante gel en la palma de la mano Frote el gel en fas paimas para
enerat friccion

Repita los procesos de frotacion como si fuera un lavado con agua y jabon, en fas zonas de las manos que coresponden

Y

Siga de esa forma hasta el final y extienda las manos para secar.

Ay, World Health Patient Safety SAVE LIVES

Organization A Workd Allance for Safc Haath Cora Clean Your Hands
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Fotografia frasco 5- Fluorouracilo
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Fotografia ampolla de Leucovorina
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Fotografia campana flujo laminar

Fotografia instalacion del area de preparacidn de quimioterapias
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Fotografia boba de infusion elastosmérica protatil
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Glosario

Aclorhidria: Falta de acido clorhidrico en el jugo gastrico

Adenocarcinoma: Cancer que empieza en las células glandulares (secretoras). Las células
glandulares se encuentran en el tejido que reviste ciertos 6rganos internos; producen y liberan

sustancias en el cuerpo, como el moco, los jugos digestivos u otros liquidos.

Aflotoxinas: Las aflatoxinas son un tipo de toxinas producidas por ciertos hongos en cultivos
agricolas como el maiz, el mani o cacahuates, la semilla de algodoén y los frutos secos (de cascara
dura como las nueces). Las aflatoxinas son producidas principalmente por Aspergillus flavus y
Aspergillus parasiticus, los cuales son abundantes en las zonas céalidas y humedas del planeta.

Citostéaticos: Sustancia capaz de inhibir o impedir la evolucion de la neoplasia, restringiendo la
maduracion y proliferacion de células malignas, actuando sobre fases especificas del ciclo celular y

por ello son activas frente a células que se encuentran en proceso de division.

Citotoxicos: Que posee la capacidad de destruir células, como la que poseen los macréfagos o los
linfocitos K.
Colectomia: Operacion para extirpar todo el colon o una parte del mismo. Cuando se extirpa solo

una parte del colon, la operacion se llama colectomia parcial.

Escindir: Romper un nicleo atomico, generalmente mediante el bombardeo con neutrones, en dos

porciones aproximadamente iguales, con el fin de liberar energia.

Ganglios linfaticos: Estructura en forma de frijol que forma parte del sistema inmunitario. Los
ganglios linfaticos filtran las sustancias que se desplazan a través del liquido linfatico; contienen

linfocitos (glébulos blancos) que ayudan al cuerpo a combatir infecciones y enfermedades.
Melena: Hemorragia digestiva por la presencia de deposiciones con sangre digerida (negra pero que

puede dejar un cerco rojo oscuro en el margen, parcialmente coagulada, muy maloliente, a veces

mezclada con heces).
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Metéastasis: Diseminacion del cancer de una parte del cuerpo en donde se formé originalmente a otra

parte del cuerpo.

Mielosupresion: Afeccion en la cual disminuye la actividad de la médula ésea; esto da lugar a que

haya menos globulos rojos, globulos blancos y plaquetas.

Mitosis: La mitosis es un proceso de division celular que produce dos células hijas idénticas a partir

de una célula madre.

Polipectomia: Extraccion endoscOpica de tumores sin cirugia abierta. Una de las técnicas
avanzadas dentro de la gastroenterologia es la extraccion de este tipo de tumores los cuales pueden

ser tanto gastricos como del colon
Poliposis adenomatosa: Afeccion hereditaria en la que se forman numerosos polipos (crecimientos

gue sobresalen de las membranas mucosas) en las paredes interiores del colon y el recto, los cuales

aumentan el riesgo de padecer de cancer colorrectal.
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