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PROLOGDO

El presente trabajo de farmacovigilancia pretende emitir

un diagnéstico acerca del uso de medicamentos citotdxicos,
en el Hospital Rosales, durante el guinguenio 1982-1986 -
con base en 181 expedientes clinicos y entrevistas a perx

sonal de salud en contacto con estos farmacos.

Esta evaluacidn servird para: l-conocer el nivel de efec-
tividad con que se opera, identificando la metodologia em
pleada para administrar estos medicamentos (manipuleo y
medidas de seguridad), efectos terapéuticos y adversos;2-
dar recomendaciones para lograr una farmacovigilancia co

rrecta y evitarle asi molestias innecesarias al paciente.



INTRODUCCION

La farmacovigilancia de la quimioterapia del cancer debe

mostrar la manera de aprovechar eficazmente, las propieda-
des farmacoldgicas de los medicamentos citostdticos y con
trolar los efectos adversos que puedan ocasionar en el pa

ciente tratando de minimizarlos.

En el equipo de salud, el quimico farmacé&utico desempena -
un papel fundamental en la farmacovigilancia terapéutica ,
al colaborar en la identificacidn y la valoracidn de 1los
efectos farmacoldgicos del uso agudo o crdnico de estas
sustancias, reduciendo de esta manera, las fallas terapéu-

ticas y las complicaciones inducidas por ellos.

La investigacidn cientifica en este campo tropieza en -
nuestro pais, con muchas dificultades especiales, como son
las miltiples variedades y grados de las enfermedades neo
plédsicas, informacidén insuficiente de hallazgos clinicos -
en los reportes médicos y de enfermeria, falta de esguemas
terapéuticos uniformes (por incumplimiento del paciente o
poca disponibilidad de f&rmacos en la plaza local) y otras
situaciones que hacen dificil diagnosticar nitidamente, la

situacidén técnica y médica del uso de estos medicamentos.

En este sentido, la Facultad de Quimica y Farmacia de la

II



Universidad de El Salvador, a través de sus egresados
sarrollaron el presente trabajo como una contribucidn

la investigacidén de salud de nuestro pais.

de-



A)

b)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Identificacidén y Justificacidn

Identificacidn

Se evidencia una limitada realizacidn de estudios de -
farmacovigilancia en el Hospital Rosales, y especifica-
mente de este tipo de medicamentos.

Justificacidn

Toda institucidn de salud, necesita controlar el buen
uso de los medicamentos y en forma especial,de aquellos
que tengan mayor potencial de producir efectos adversos,
como lo son los farmacos citostdticos. E1 presente tra-

bajo pretende investigar la realidad del uso terapéuti-

co de dichos medicamentos en el Hospital Rosales.

Objetivos

General

Efectuar un estudio retrospectivo de farmacovigilancia
de medicamentos citostédticos, usados en el Hospital Ro-

sales en el quinquenio 1982-1986.

Terminales

a) Poner a la disposicidn de funcionarios, directivos y
ejecutores que laboran en el Hospital Rosales, un es
tudio de farmacovigilancia de medicamentos citostati
cos, que facilite conocer la eficiencia y las defi-

ciencias de su empleo.



b) A través de los datos obtenidos en los expedientes,
establecer la incidencia y gravedad de las reaccio-
nes adversas, asi como la respuesta del proceso neo-

plésico ante el tratamiento.

c) Hacer notar al personal de salud, sobre la importan-
cia de su papel en la proteccidn del paciente colabo

rando con estudios de este tipo.

d) Proponer métodos para realizar una farmacovigilancia
sostenida, de acuerdo a las necesidades de nuestro

medio.

e) Proponer normas para minimizar los efectos adversos
que puedan producirse durante el manejo, administra-

cidn y uso de estos medicamentos.

Especificos

a) Identificar los fadrmacos citostdticos mads frecuente-

mente usados, en el Hospital Rosales.

b) Conocer el porcentaje de la poblacidn general que los

utiliza.

c) Identificar los farmacos citostdticos menos utiliza-
dos en especial aquellos que sean usados en un nidmero

de pacientes inferior al 10% de la poblacidn.

d) Identificar el tipo de neoplasia méds comiinmente trata
da en términos de porcentaje (relacionando nlmero de

pacientes de determinado diagndéstico con el total de



e)

f)

g)

Idenéificar de la tabla general de datos, el nimero

de pacientes que sufrid al menos un sintoma de toxi-
cidad farmacoldgica, y relacionarlo con el nlmero de
pacientes de la poblacidn o universo, y esa relacidn
en términos de porcentaje, expresarla como riesgo -
promedio de sufrir efectos adversos al recibir algfin

tipo de guimioterapia antineoplasica.

Establecer el porcentaje de pacientes tratados que -
logran respuesta clinica completa, respuesta parcial

o que no respondan clinicamente a la quimiterapia.

Identificar el porcentaje de expedientes en los que
la informacidn no haga posible averiguar la respues-

ta clinica del paciente.

Identificar de cada tipo de farmaco (agentes algquilan
tes, antimetabolitos, alcaloides de la vinca, antibid
ticos o misceléaneos) los efectos adversos mds comun-

mente asociados con su uso, comparando las frecuencias
relativas de incidencia de toxicidad ya conocidas para

cada farmaco.

Identificar en cada tipo de efecto adverso .que se pre-
sente, los tipos de farmaco que mds comunmente lo mani
fiesten, comparando las frecuencias relativas de inci-

dencia de toxicidad ya conocidas para cada fa&rmaco.



A-

CAPITULO I

METODOLOGIA

Sujetos

La poblacidn que se establecid para ser estudiada fue

la siguiente:

A.l Pacientes ingresados para quimioterapia del céancer:
17 por entrevistas, mds 18l por expedientes clini-

CcoSs.
A.2 Personal de enfermeria: 10
A.3 Personal médico residente:5

Ambito y Procedimiento

La realizacidn del estudio abarca cuatro partes:

B.l Entrevistas:

Las entrevistas se efectuaron a pacientes ingresa-
dos por gquimioterapia, a personal de enfermeria y

a personal médico de los respectivos servicios mé-
dicos del Hospital Rosales, para obtener informa-

cidén sobre cdmo valoran la mejoria subjetiva y cli
nica de la enfermedad, si detectan efectos colate-
rales, si conocen el riesgo que implica manejar,ad
ministrar o recibir estos medicamentos, y si cono-
cen normas del hospital para minimizar estos ries-
gos y tomar los juicios de valor a primera mano,so

bre el uso de los farmacos en estudio.



B.2 Revisibdn de Expedientes Clinicos

Efectuada exclusivamente en el archivo del Hospital Rosa-
les. Primero se hizo una lista de todos los expedientes -
clinicos del ano 1982 a 1986, cuyo diagndstico era de en
fermedad neoplédsica tratable con citost&ticos, sumando -
824 expedientes, de los cuales se encontré que 181 pacien
tes recibieron algin tipo de quimioterapia sola © como -
coadyuvante a cirugla o radiacidn; por lo gue fueron esos
181 expedientes con los que se trabajdé. Algunos pacientes
fallecieron estando ingresados en el hospital y no se toma
ron en cuenta para el estudio estadistico, pues casi to
dos llevaron la enfermedad en fase terminal y aungque algu
nos recibieron guimioterapia, su evaluacidn no resulta -
Gtil, dado lo avanzado de la enfermedad, otros se clasifi
caron como muestras intermitentes, ya que no se encontra-

ron sus expedientes en archivo en el momento del estudio.

B.3 Recopilacidn de Datos

De cada uno de lecs 181 expedientes mencionados, se recolec
td la siguiente informacidn: No.de expediente, edad, sexo,
evolucidén de la enfermedad antes de iniciar el tratamiento,
diagndéstico, No.de ciclos de guimioterapia recibidos, tipos
de medicamentos (con esquema y dosis), reacciones adversas
observadas a través de todo el tratamiento (sintomas, sig-
nos, valores hematoldgicos,etc), apreciacidn de la respues

ta clinica a la guimioterapia.



B.4 Tabulacidn de Datcs

Se elabord una tabla multicolumnar con los siguilentes enca
bezados: ano, edad, sexo, Nc. de ciclos de quimioteragia,
diagndstico, medicamentos utilizados, evaluacidn de la -
respuesta, efectos adversos. Se asignd un c6digo numérico
convencional para cada informacidn, el cual se ubicd en
la columna correspondiente. Cadé paciente se registrd como

en este ejemplo:

Diagnos No.de Medicamentos Val¥a- gfectos ad

Ano FEdad Sexo tico — Ciclos i utilizados CJ.ED de versos

la res
Duesta
82 48 1 04 3 09,10,12,18 92 02,18,35
En donde:
Sexo 1 = masculino
Diagndstico 04 = leucemia linfocitica crdénica
Me@icamentos 09 = 6-mercaptopurina
10 = vinblastina
12 = doxorrubicina
18 = alopurinol

Valoracidn de la
respuesta 92

respuesta parcial

Efectos ad-

versos 02 = anorexia
18 = adinamia
35 = palidez

Véase Anexo No.4 de cbddiqos utilizados



C- Técnicas e instrumentos para la Recoleccidn de Datos

Se consultaron los expedientes clinicos en el archivo
del Hospital Rosales para recolectar datos, acerca de

los 181 pacientes.

Las entrevistas a personal médico, enfermeras y pacien
tes hospitalizados, se efectuaron seglin guias previamen

te elaboradas (ver Anexo 3).

Toda 1la recoleccidn de datos fue personal, con el ob-
jeto de lograr una mayor confiabilidad en la evidencia
que se obtuvo y reducir al minimo el error que pudo ha

berse introducido en ella y viciar la investigacidn.

D- Plan de Presentacidn de Resultados
D.1 Expedientes Clinicos
La tabulacidn de los resultados en la mayor parte
de los casos se esquematizd en gradficos de barra, -
los datos generales de cada expediente clinico se -
expresan por medio de cdbdigos convencionales ( ver
anexo 4), que incluyen la informacidn obtenida de
cada paciente: edad, sexo, ano de inicio de trata-
miento, diagndstico principal, nimero de ciclos re
cibidos, tipo de farmacos administrados y tipo de

respuesta clinica al tratamiento.

D.2 NGmero de Pacientes por Fé&armaco

La tabulacidn comprende el detalle de cada farmaco



citostdtico en lo que refiere al nimero de pacientes

que lo recibieron (n) y el porcentaje de utilizacidn

*1/

En el grafico se hizo distinguir las barras de los -
2 farmacos mas utilizados y las barras de los farma-
cos cuyo niimero de pacientes, sea menor del 10% del

universo.

Nimero de Pacientes por Diagndstico
La tabulacidén comprende el detalle de cada diagndsti
co, el nimero de pacientes afectados (n) y la tasa -

de incidencias.

En el gradfico se hace distinguir las barras de las -

clases de neoplasias méds frecuentes.

Cuantificacidn de la respuesta clinica por uso de -

farmacos.

En la tabulacidn se detalla cada fa&rmaco en lo refe-

rente a:

-nimero total de casos expuestos al fadrmaco dado (N)
-nlimero de pacientes que logran respuesta por farma-
co (n) en forma: completa, no respuesta, respuesta

parcial o respuesta no reportada.

* 1/ El1l porcentaje de utilizacidn, estd referido al nid

mero total de pacientes de la poblacidén o univer-
so (n/181 x 100).



Se hizo una grafica que expresa en las abcisas, -
las 4 posibilidades de respuesta para cada farmaco
y en las ordenadas la tasa relativa de incidencia
de cada tipo de respuesta por farmaco con el obje-
tivo de distinguir las barras de cada tipo de res

puesta.

Sintomas de Efectos adversos por farmaco utilizado
Se elaboraron 13 tabletas y 13 gréficés detallando
para cada farmaco los sintomas reportados con su
uso, el nGmero de pacientes que lo sufrid (n) y la

tasa relativa de incidencia de pacientes que reci

bieron tal f&rmaco y de pacientes expuestos al far

maco que no se les registrd efecto adverso.

Tipo de efecto adverso de cada farmaco

Las tablas y las gréaficas elaboradas detallan para
cada farmaco los tipos de efecto adverso reportados
con su uso (véase anexo 8, sobre los tipos de efec
to adverso relacionables con cada f&rmaco), el ni-
mero de pacientes que lo sufrid (n) con la tasa re
lativa de incidencia para los pacientes expuestos

al firmaco que no se les registrd efecto adverso**2/

** 2/ No se registraron datos para aquellos farmacos,

cuya poblacidn expuesta de pacientes fue menor
del 10% de nuestro universo de estudio.

10-
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D.7 Farmacos que presentan cada tipo de efecto adverso.

Se anotard cudntos pacientes (n) de cada féarmaco -
sufren un determinado efecto adverso, y su respec-

tiva tasa de incidencia relativa cuya fdrmula es:

n x 100

N de cada farmaco

Haciendo uso de la poliquimioterapia se identifica
ron los fdrmacos asociados a los siguientes tipos
de efecto adverso: mielosupresidn, nduseas y vOmi-
tos, alopecia, trastornos neuroldgicos y trastornos
gastrointestinales, enbase a los efectos farmacold-
gicos tedricos de cada medicamento (ver anexo 8) y
el nGmero de pacientes expuestos a determinado far-
maco que presentaban tal efecto adverso. Ademds se
identificd el nlmero de pacientes (n) de cada féarma
¢o que al mismo tiempo no se le reportaba ningin -

efecto adverso.

Con los datos anteriores se elaboraron 6 gréficos -
de barra correspondiente a cada una de las tabula-

ciones.

En las abcisas se identificd a cada farmaco y en las

ordenadas su incidencia relativa.
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No. de Tasa relati
Pacien- va de inci-

DX tes (n} dencia.
(n/181)x 100

Linfoma no Hodgkin (6) 38. 21.
Leucemia Mielocitica Aguda (3) 32 17.68
Leucemia Linfocitica Aguda (2) 31 l7.13‘
Leucemia Mielocitica Crdnica (5) 18 9.94
Carcinoma de Mama (16) 18 9.94
Osteosarcoma (9) 11 6.08
Leucemia Linfocitica Crdnica (4) 9 4.97
Linfoma de Hodgkin (8) 8 4.42
Linfoma no Hodgkin gastrointestinal(7) 4 2.21
Mieloma MGltiple (12) 3 1.66
Micosis Fungoide (10} 2 1.10
Cancer Epidermoide Pulmonar (11) 2 1.10
Sarcoma de Ewing (13) 2 1.10
Linfoadenopatifa Angioinmunoblastica (1) 1 0.55
Carcinoma Hepdtico (l4) L 0.55
Carcinoma de Ovario (1l5) 1 0.55
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Ciclofos famida 126 69.61
Vincristina 103 56.91
Doxorrubicina 62 34.25
Citarabina 56 30.94
Metotrexato 48 26.52
Mercaptopurina 27 14.92
Busulfan 19 10.50
Vinblastina 18 9.94
Fluorouracilo 16 8.84
Clorambucilo 14 7.73
Melfalan 9 4.97
Procarbazina 5 2.76
Bleomicina 2 1.10
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II-3. Cuantificacién de la respuesta clinica por uso de fdrmacos.
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CODI No.TOTAL INFORMACION RESPUESTA  COMPLETA PARCIAL
GO DE
FARMACO CASOS No.de TASA No.Ge TASA No.de TASA No.de TASA
(N) casos % casos % casos % casos %
(n) {n/N}y (n) (/N (n) (n/N) (n) (n/N})
2 Ciclofosfamida 126 57 45.24 24 19.05 12 3.52 33 26.19
3 Melfalan 9 2 22.22 2 22.22 2 22.22 3 33.33
4 Clorambucilo - 14 2 14.29 4 28.57 2 14.29 6 42.86
5 Busulfan 19 10 52.63 0 0.00 0 0.00 9 43.37
6 Metotrexato 48 13 27.08 12 25.00 6 12.50 17 35.42
7 Flourouracilo 16 5 31.25 3 18.75 4 25.00 4 25.00
8 Citarabina . 56 20 35.71 10 17.86 6 10.71 20 35.71
9 6-Mercaptopurina 27 12 44.44 3 11.11 2 7.41 10 37.04
10 Vinblastina 18 10 55.56 3 16.67 0 0.00 5 27.78
11 Vincristina 103 35 33.98 23 22.33 10 9.71 35 33.98
12 Doxorrubicina 62 21 33.87 15 24.19 9 14.52 17 27.42
13 Bleomicina 2 1 50.00 0 0.00 0 0.00 1 50.00
14 procarbazina 5 1 20.00 2 40.00 1 20.00 1 20.00



[I-4 Sintomas de Toxicidad por uso de Farmacos
II-4.a. Ciclofosfamida
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ggox TIPO DE EFECTO chsos  (n/126)x 100
(n)
1 vbémito 14 11.11
2 Anorexia 6 4.76
3 Epigastralygia 2 1.58
4 Niuseas 10 7.93
5 Gastritis 2 1.58
6 biarrea 3 2.38
7 Mareos 9 7.14
9 Fiebre 5 3.96
10 Diaforesis 2 1.58
11 Escalofrios 1 0.79
13 Artralgias 2 1.58
14 bolor 6sco 2 1.58
16 bolor de pecho 2 1.58
17 Cefalea 11 8.73
18 Adinamia 8 6.34
19 Parestesias 1 0.79
20 Prurito 4 3.17
21 Equimosis 4 3.17
22 Petequias 4 3.17
23 Epistaxis 4 3.17
24 Gingivorragia 4 3.17
26 Estomatitis 1 0.79
27 Disnea 2 1.58
30 Tagquicardia paroxistica 1 0.79
31 Anemia 9 7.14
32 lcucopenia 4 3.17
33 Trombociteopenia 6 4.76
34 Alopceccia 12 9.52
35 palidez 5 3.96
37 Tos 2 1.58
38 Mnisocoria 1 0.79
39 Midriasis 2 1.58
40 Relajacidn de esfinteres 1 0.79
41 Mucositis 1 0.79
A L el 1 co



a) EFECTOS ADVERSOS POR USO DE CICLOFOSFAMIDA

NO INFORMACION

o
o

EFECTO

ADVERSO

TASA RELATIVA

EFECTO ADVERSO n (f_x_100)
a) MIELOSUPRESION 24 19.0
b) NAUSEAS Y VOMITOS 16 12.7
c) ALOPECIA 12 9.5
d) CEFALEA 11 8.7
e) DOLOR DE PECHO 2 1.6
£) TAQUICARDIA PAROXISTICA 1 0.8

NO INFORMACION 62 49.0
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MEROC

TASA

DE CASOS
(n)

(n/g)x 100

17
IR
20
26
27
28
32
41

42

vémito
Anorexia
Epigastraligia
N&auseas
Gastritis
Diarrea
Cefalea
Adinamia
prurito
Estomatitis
Disena
Ansiedad
leucopenia
Mucositis

Bochorno

11.

11.

11.

11.

1l.

33.

22.

11.

22.

11.

11.

22.

11.

11.

11

11

11

11

11
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cobI T ' ’ NUMERO — 1asn
GO TIPO DE EFECTO DE CA-  (n/14)x 100
SOS (n)
2 Anorexia 1 7.14
9 Fiebre 2 14.28
18 Adinamia 2 14.28
20 Prurito 1 7.14
23 Epistaxis 1 7.14
24 Gingivorragia 1 7.14
27 Disnea 1 7.14
31 Anemia 2 14.28
33 Trombocitopenia 1 7.14
34 Alopecia . 2 14.28
35 palidez 1 7.14
44 Disfagia 1 7.14

No informacidn 10 71.42
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GO

TIPO DE EFECTO

CASOS
(n)

TASA

{n/19)x 100

12
14
17
18

35

vémito

Diarrea

Dolor en miembros inferiores
Dolor Baseo

Cefaleca

Adinamia

Palidez

No informacidn

12

10.

10.
15.
10.

63.

52

.26

.26

.26

52
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d) EFECTOS ADVERSOS POR USO DE BUSULFAN

70 .

60
50 |
40 |
30 |

20 |
10

TASA (%)

NO INFORMACION

EFECTO

ADVERSO

EFECTO ADVERSO

TASA RELATIVA
(n/N) x 100

a) MIELOSUPRESION

NO INFORMACION

12

5.26

63.1
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Metotrexate
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coDI NUMERG TASA
Go ~ TIPO DE EFECTO D‘? ()ZI\SOS (n/48)x 100
n
1 vémitos 5 10.41 |
2 Anorexia 4 8.33
3 Epigastralgia 2 4.16
4 Nduseas 4 8.33
5 Gastritis 3 6.25
6 Diarrea 3 6.25
7 Mareos 3 6.25
9 Fiebre 1 2.08
11 Escalofrios 1 2.08
14 Dolor 6seo 1 2.08
le6 Dolor de pecho 1 2.08
17 Cefalea 3 6.25
18 Adinamia 3 6.25
20 Prurito 3 6.25
21 Equimosis 2 4.16
22 Petequias 2 4.16
23 Epistaxis 1 2.08
24 Gingivorragia 1 2.08
26 Estomatitis 1 2.08
217 Disnea 1 2.08
28 Ansiedad 2 4.16
30 Taguicardia paroxfistica 2 4.16
31 Anemia 6 12.50
32 Leucopenia 4 8.33
33 Trombocitopenia 4 8.33
34 Alopecia 3 6.25
35 palidez 2 4.16
37 Tos 2 4.16
41 Mucositis 3 6.29
An NAamliAaer. A el A e
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Fluorouracilo
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CcobL NUMERO DE TASA
GO TIPO DE EFECTO CASOS (n) (n/16)x 100
1 vémitos 1 6.25
3 Epigastralgia 1 6.25
5 Gastritis 1 6.25
6 Diarrea 3 18.75
17 Cefalea ' 1 6.25
20 Prurito 2 12.50
26 Estomatitis 1 6.25
27 Disnea 1 6.25
28 Ansiedad 2 12.50 .
32 leucopenia ‘ 1 6.25
34 Alopecia 2 12.50
41 Mucositis 1 6.25

42 Bochorno ) 2 12.50



TASA (%)

e)

50

40 |

30

20

10

NO INFORMACION

EFECTOS ADVERSOS POR USO DE METOTREXATE

EFECTO ADVERSO

EFECTO ADVERSO

TASA RELATIVA

n (n/N)x 100
a) MIELOSUPRESION 12 25.0
b) NAUSEAS Y VOMITOS 9 18.7
c) ALOPECIA 3 6.2
d) TOXICIDAD PULMONAR 3 6.2
e) MUCOSITIS 4 8.3
NO INFORMACION 21 43.7
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II-4-g) Citarabina

pd
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TI1AZIITAE

COD1 NUMERO DE TASA

GO TIPO DE EFECTO CASOS (n) (n/56)x 100
1 vémitos 5 8.92
4 Nduseas 3 5.35
5 Gastritis 1 1.78
6 Diarrea 2 3.57
7 Mareos 3 5.35
8 Hiporexia 1 1.78
9 Fiebre 1 1.78
10 Diaforesis 1 1.78
12 Dolor en miembros inferiores 1 1.78
13 Artralgias 3 5.35
14 Dolor &6seo 1 1.78
16 Dolor de pecho 1 1.78
17 Cefalea 5 8.92
18 Adinamia 4 7.14
20 prurito 1 1.78
21 Equimosis 1 1.78
22 Petequias 1 1.78
23 Epistaxis 3 5.35
24 Gingivorragia 2 3.57
27 Disnea 1 1.78
31 Anemia 6 10.71
32 leucopenia 1 1.78
33 Trombocitopenia 7 12.50
34 Alopecia 7 12.50
35 Palidez 1 1.78
37 Tos 2 3.57
41 Mucositis 1 1.78
43 Dolor abdominal 2 3.57
No informacibén 17 30.35




TASA (%)

g) EFECTOS ADVERSOS POR USO DE CITARABINA

30
]
20 A
=
o
—
=
(@)
&
10 - =
o
4
a b c d
EFECTO ADVERSO
TASA RELATIVA
EFECTO  ADVERSO n (n/N)x 100
a) MIELOSUPRESION 15 26.8
b) NAUSEAS Y VOMITOS 7 12.5
c) TRASTORNOS NEUROLOGICOS 9 16.1
d) FIEBRE 1 1.78

NO INFORMACION 17 30.3
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b-Mercaptopurina
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FUE T
coDnI NUMERO TASA
Go TIPO DE EFECTOS DE(E?SOS (n/27)x 100
1 Vomito 5 18.51
2 Anorexia 4 14.81
3 Epigastralgia 2 7.40
4 NSuseas 2 7.40
7 Mareos 4 14.81
8 Hiporexia 1 3.70
9 Fiebre 3 11.11
10 Diaforesis 1 3.70
14 Dolor &seo 1 3.70
17 Cefalea 5 18.51
18 Adinamia 6 22.22
20 prurito 1 3.70
21 Equimosis 3 11.11
22 petequias 4 14.381
23 Epistaxis 1 3.70
24 Gingivorragia 1 3.70
31 Anemia 5 18.51
32 Leucopenia 3 11.11
33 Trombocitopenia 6 22.22
34 Alopecia 2 7.40
35 Palidez 2 7.40
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h)

TASA (%)

EFECTOS ADVERSOS POR USO DE 6-MERCAPTOPURINA

40
30 |

z
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L)
20 1 %)
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5

o

=z

a d
EFECTO ADVERSO
TASA RELATIVA
EFECTO ADVERSO n (n/N) x 100
a) MIELOSUPRESION 10 37.0
b) NAUSEAS Y VOMITOS 5 18.5
c) ANOREXIA 4 14.8
d) TRASTORNOS GASTROINTESTINALES 2 7.4
NO INFORMACION 8 29.6
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11-4-1) Vinblastina
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cobnl NUMERO DE TASA
GO TIPO DE EFECTO CASOS (n) (n/18)x 100
1 vémito 3 16.66
2 Anorexia 2 11.11
3 Epigastralgia 1 5.55
4 Nduseas 1 5.55
6 Diarrea 1 5.55
7 Mareos 2 11.11
9 Fiebre 3 16.66
10 Diaforesis 1 5.55
17 Cefalea 2 11.11
18 Adinamia 3 16.66
21 Equimosis 2 11.11
22 Petequias 2 11.11
31 Anemia 2 11.11
32 leucopenia 1 5.55
33 Trombocitopenia 1 5.55
35 Palidez 4 22.22
42 Bochorno 1 5.55
No informacidn 6 33.33
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i) EFECTOS ADVERSOS POR USO DE VINBLASTINA
z
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a b e
EFECTO ADVERSO
TASA RELATIVA
EFECTO ADVERSO n (n/N) x 100
a) MIELOSUPRESION 5 27.7
b) NAUSEAS Y VOMITOS 3 16.7
c) TRASTORNOS GASTROINTESTINALES 2 11.0
d) ANOREXIA 2 11.0
e) NEUROLOGICOS 1 5.6
NO INFORMACION 6 33.3
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[I-4-j Vincristina
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EFECTIS abvERSIS
cobI NUMERO DE TASA
GO TIPO DE EFECTO CASOS (n)  (n/103)x 100
1 vémito 8 7.76
2 Anorexia 5 4.85
3 Epigastralgia 1 6.97 .
4 Nduseas 6 5.82
5 Gastritis 2 1.94
6 Diarrea 3 2.91
7 Mareos 6 5.82
9 Fiebre 3 2.91
10 Diaforesis 1 0.97
12 Dolor en miembros inferiores 1 0.97
13 Artralgias 3 2.91
14 Dolor &seo 2 1.94
16 Dolor de pecho 2 1.94
17 Cefalea 9 8.73
18 Adinamia 8 7.76
19 Parestesias 1 0.97
20 prutiro 3 2.91
21 Equimosis 2 1.94
22 Petequias 2 1.94
23 Epistaxis 3 2.91
24 Gingivorragia 4 3.88
27 Disnea 1 0.97
28 Ansiedad 2 1.94
30 Taguicardia paroxistica 2 1.94
31 Anemia 8 7.76
32 Leucopenia 5 4.88
33 Trombocitopenia 6 5.82
34 Alopecia 8 7.76
35 Palidez 2 1.94
37 Tos 4 3.88
38 Anisocoria 1 0.97
39 Midriasis 2 1.94
40 Relajacidn de esfinteres 1 0.97
a4t Mucosi tFia 4 3.88



TASA (%)

52

j) EFECTOS ADVERSOS POR USO DE VINCRISTINA
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b c d
Efacto Adverso
TASA RELATIVA
EFECTO ADVERSO n {n/N)x 100
a) MIELOSUPRESION 20 19.4
b) ALOPECIA 8 7.8
c) NEUROLOGICOS 21 20.4
d) FIEBRE 3 2.9
NO INFORMACION 49 47.6




[I-4-k. Doxorrubicina 33

e
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CODI NUMERO DL TASA
- TIPO DE EFECTO CASOS (n) (n/62)x 100

1 Vémito 6 9.67
2 Anorexia 6 9.67
4 N&duseas 7 11.29
5 Gastritis 2 3.22
6 Diarrea 1 1.61
7 Mareos 2 3.22
8 Hiporexia 1 1.61
9 Fiebre 1 1.61
16 Dolor de pecho 1 l.61
17 Cefalea 4 6.45
18 Adinamia 8 12.90
19 Parestesias 1 1.61
20 Prurito 3 4.83
21 Equimosis 2 3.22
22 Petequias 3 4.83
23 Epistaxis 3 4.83
24 Gingivorragia 2 3.22
26 Estomatitis 1 1.61
27 Disnea 1 l.61
30 Taguicardia paroxistica 1 1.1
31 Anemia 6 9.067
32 leucopenia 3 4.83
33 Trombocitopenia 4 6.45
34 Alopecia 8 12.90
5 palidez 3 4.83
37 Tos 1 1.61
40 Relajacidn de esfinteres 1 1.61
41 Mucositis 1 1.61
42 Bochorno 2 3.22
No informacidn 26 41.93



TASA (%)

k) EFECTOS ADVERSOS POR USO DE DOXORRUBICINA

507

404

30

201

10+

NO INFORMACION

EFECTO ADVERSO

EFECTO ADVERSO

TASA RELATIVA

n (n/N) x 100
a) MIELOSUPRESION 15 24.2
b) NAUSEAS Y VOMITOS 10 l6.1
c) ALOPECIA 8 12.9
d) TAQUICARDIA PAROXISTICA 1 l.6
e) MUCOSITIS 2 3.2

NO INFORMACION 26 41.9
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COoDI- NUMERO DE TASA
GO TIPO DE EFECTO CASOS (n) (n/2)x 100
1 vémitos 1 50.00
2 Anorexia 1 50.00
11 Escalofrios 1 50.00
31 Anemia 1 50.00
34 Alopecia 1 50.00

41 Mucositis 1 50.00
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Go TIPO DE EFECTO CASOS (n)

TASA

(n/5)x 100

2 Anorexia 1
9 Fiebre 1
18 Adinamia 1
31 Anemia 1
34 Alopecia 1

No informacidn 4

20.00

20.00

20.00

20.00

20.00
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EFECTOS ADVERSOS DE LOS FARMACOS UTILIZADOS

CICLOFOSFAMIDA

Presentd mielosupresidén (en el 19% de pacientes expuestos)
nduseas y vémitos (12.7%), alopecia (9.5%), cefalea (8.7%),

dolor de pecho (1.6%) y taquicardia paroxistica (0.8%).

En el 49% de pacientes expuestos no se encontrd reporte de

efecto adverso alguno.

VINCRISTINA
Su uso se asocia con: efectos adversos neuroldgicos (20.4%
de pacientes que la recibieron), mielosupresidn (19.4%),-

alopecia (7.8%) y fiebre (2.9%).

No se reportan efectos adversos en el 47.6% de pacientes

que recibieron este farmaco.

DOXORRUBICINA
Asociado con su uso se encontrd: mielosupresidn (24.2%) ,

naduseas y vdmitos (16.1%), alopecia (12.9), y efectos co-

laterales cardiacos (1.6%).

No se reportd efecto adverso en el 41.9% de pacientes que

lo recibieron.

CITARABINA
Se reportd mielosupresidn (26.8% de pacientes expuestos a

este farmaco), efectos neuroldgicos (16.1%), naliseas y vd



38
mitos (12.5%) y fiebre (1.78%).

No se reportaron efectos adversos en el 30.3% de pacientes

" que lo recibieron.

METOTREXATE
Asociados con su uso se reportaron: mielosupresidén (25%),
nduseas y vOmitos (18.7%), mucositis (8.3%), toxicidad pul

monar (6.2%) y alopecia (6.2%).

En el 43.7% de pacientes expuestos no se reportd efecto -

adverso alguno.

6—-MERCAPTOPURINA
Se asocia con su uso: mielosupresidn (37% de pacientes), -
nauseas y vOmitos (18.5%), anorexia (l14.8% y sintomas gas-

trointestinales (7.4%).

No se reportaron efectos adversos en el 29.6% de pacientes

expuestos a este farmaco.

BUSULFAN
Se reportd efectos adversos relacionados con mielosupresidn

en el 5.26% de pacientes que lo recibieron.

No se encontrd efectos adversos en el 63.1% de pacientes.

VINBLASTINA
Efectos adversos relacionados con mielosupresidn (27.7%),
molestias gastrointestinales (11%), anorexia (11%), néauseas

y vbmitos (16.7%) y efectos neuroldgicos (5.6%).
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En el 33.3% de pacientes no se reportaron efectos adversos.

5-FLUORQOURACILO
Molestias gastrointestinales (18.7%), estomatitis (12.5%),
nduseas y vdmitos (6.2%) y efectos relacionados con mielo-

supresién (6.2%).

No se reportaron efectos adversos en el 56.2% de pacientes

expuestos.

CLORANBUCILO
Sufrieron molestias gastrointestinales el 14% de pacientes

y efectos de mielosupresidn el 28.5%.

No reportan ninglin efecto adverso en el 71.4% de pacientes

expuestos.

MELFALAN
Efectos adversos relacionados con mielosupresidn (11%) y -

relacionados con toxicidad pulmonar (11%).
No efectos adversos en el 22.2% de pacientes.

PROCARBAZINA
Efectos adversos relacionados con mielosupresidn se repor

ta en el 20% de pacientes expuestos.

No efectos adversos en el 80% de pacientes.

BLEOMICINA

Se reporta alopecia (50%), mucositis (50%) y mielosupre-

sidn (50%).

Pogm i T RA
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EFECTOS ADVERSOS POR USO DE FARMACOS

I1.5.a)NO - INFORMACION. DE.EFECTOS_ADVERSOS

POR USO DE FARMACOS
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TASA (%)
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EFECTO ADVERSO

TASA DE INCIDENCIA

F ARMAMATC CDO RELATIVA
(n/N DE CADA FAR-
n MACQ)
2) CICLOFOSMAMIDA 62 49.0
3) MELFALAN 2 22.2
4) CLORANBUCILO 10 71.4
5) BUSULFAN 12 63.1
6) METOTREXATE 21 43.7
7) 5-FLUOROURACILO 9 56.2
8) CITARABINA 17 30.3
9) 6-MERCAPTOPORINA 8 29.6
10) VINBLASTINA 6 33.33
11) VINCRISTINA 49 47.6
12) DOXORRUBICINA 26 41.9
13) BLEOMICINA 0 0.0

14) PROCARBAZINA 4 80.0
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II-5-b) MIELOSUPRESION POR USO DE FARMACOS
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EFECTO ADVERSO
FARMACO TASA RELATIVA
n n/N (%)
2) CICLOFOSFAMIDA 24 19.0
3) MEFALAN 11.0
4) CLORAMBUCILO 4 28.5
5) BUSULFAN 5.26
6) METOTREXATE 12 25.0
7) 5-FLUOROURACILO 1 6.2
8) CITARABINA 15 26.8
9) 6-MERCAPTOPORINA 10 37.0
10) VINBLASTINA 5 27.7
11) VINZRISTINA 20 19.4
12) DOXORRUBICINA 15 24.2
13) BLEOMICINA 1 50.0
14) PROCARBAZINA 20.0




TASA (%)
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II-5-C) NAUSEAS Y VOMITOS POR USO DE FARMACOS
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EFECTO ADVERSO

FARMACO

TASA RELATIVA

n n/N (%)
2) CICLOFOSFAMIDA 16 12.7
6) METOTREXATE 9 18.7
7} 5-FLUORORACILO 1 6.2
8) CITARABINA 7 12.5
9) 6-MERCAPTOPURINA 5 18.5
10) VINBLASTINA 3 16.7
12) DOXORRUBICINA 10 16.1
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TASA (%)

II-5-d) ALOPECIA POR USO DE FARMACOS
®

207
154
i
IIRINI!
104 TN
kosessoed 1L
e et 0eend +++++ [TNIRIN}]
5 cavescsaad KKFK ++ 44 [IRININ]
h sssssaeed Sookokk +++++ INIRI]
1ecacannd oK koK + i
ceseceaed Sk kK + 44 Humn
wasesensd sk 3k K K ++++H+ IRTNINI}
2 6 11 12
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TASA RELATIVA
FARMACO n n/N (%)

2) CICLOFOSFAMIDA 12 9.5

6) METOTREXATE 3 6.2

11) VINCRISTINA 8 7.8

12) DOXORRUBICINA 8 12.9

13) BLEOMICINA 1 50.0




II-5-C)TRASTORNOS NEUROLOGICOS POR USO DE FARMACOS
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EFECTO ADVERSO

TASA

FARMACO n n/N (100)
8) CITARABINA 9 16.1
10) VINBLASTINA 1 5.6

11) VINCRISTINA 21 20.4
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IT-5-F) TRASTORNOS GASTROINTESTINALES POR
UsSO DE FARMACOS
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EFECTO ADVERSO

TASA
FARMACO n n/N (100)
4) CLORANBUCILO 2 14.0
7) 5-FLUOROURACILO 3 18.7
9) 6-MERCAPTOPURINA 2 7.4

10) VINBLASTINA 2 11.0
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[I-6 RESULTADOS DE LAS ENCUESTAS REALIZADAS A PACIENTES
s
SOBRE QUIMIOTERAPIA

Be 17 pacientes que recibieron quimioterapia se encontro:

-El 47% de pacientes encuestados, no sabian que su enferme-

dad era cancer.

-Hasta en un35.3% de pacientes, el médico no le habia expli

cado sobre los usos y complicaciones de estos medicamentos.

-Las drogas fueron administradas intra-hospitalariamente en

el 88% de los casos.

-Se demostrd que los sintomas en las priemras 48 horas, des
pués de administrada la droga, fueron predominantemente -
gastrointestinales, siendo su valor en un 82% y una semana
después del tratamiento, el 76.5% de pacientes no presenta

ron sintomas.

-E1 76.5% de pacientes notd mejoria al terminar el tratamien

to, pero sbélo el 65% mejoraron su calidad de vida.

-Como dato interesante se encontrd que a pesar de los efec-
tos adversos de estos medicamentos; el 82.3% de pacientes

aceptaria otro tratamiento semejante, si fuera necesario.
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RESULTADOS DE ENCUESTA REALIZADA A

PERSONAL DE ENFERMERIA

las respuestas obtenidas del personal de enfermeria:

Las vias de administracidn m&s frecuentes son endoveno-

sas y oral.

Los medicamentos citostdticos que se administran con ma
yor frecuencia son, en orden de mayor a menor uso: ciclo
fosfamida, vincristina, adriblastina, doxorrubicina, ci

tarabina, busulfan, metrotexate, fluorouracilo.

El personal de enfermeria conoce lnicamente el reisgo de
extravasacidn y lo previenen haciendo una venoclisis co
rrecta, y en caso de que ocurriera extravasacidn, la me
dida que seguirian seria suspender la administracidn del
medicamento y colocarlo en otra vena; aplicar hielo o -

lienzos frios en la regidn afectada.

No disponen de &area especial ni utilizan ningGn implemen
to de proteccidn personal, para la preparacidn de estos

medicamentos.

Los implementos utilizados son regresados a la central -
de equipos para su reesterilizacidn; pocas veces se uti-

lizan descartables.

Los efectos adversos que mds se observan son: naliseas vy
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vémitos, que son aliviados con antieméticos; otros efectos
observados son mareos, cefalea, erupcidn cutdnea y depre-
sidén mental; &stos se observan en el momento de la adminis
tracidn del medicamento y después de la administracidn de

ellos se observa alopecia.
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RESULTADOS DE LA ENCUESTA REALIZADA
A MEDICOS RESIDENTES

las respuestas obtenidas de los médicos residentes:
En la mayoria de casos no informan al paciente del diag
néstico de su enfermedad, prefieren informarle a los pa

rientes.

No informan al paciente sobre los riesgos y beneficios

del medicamento indicado.

Es el médico especialista el que indica y dosifica el -

medicamento.

Entre las medidas de precaucidn conocidas por ellos es

tadn el usar mascarilla y guantes.
S6lo en raras ocasiones han observado extravasacidn.

En caso de extravasacidn retiran la solucidn con medica
mento y aplican hielo local, o aplican crema de hidrocor

tisona en el &drea danada.

Los efectos adversos mds frecuentemente observados son:

nauseas, vobmitos, hiporexia, alopecia, pérdida de peso.
Para el manejo de estos medicamentos recomiendan:

a) Prepararlos y administrarlos en sitios adecuados.
b) Almacenarlos en sitios y condiciones adecuadas.

c) Que sean administrados sdlo por personal capacitado.



CAPITULO IIT

ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS
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III

- Andlisis de Resultados
III.1 NGmero de pacientes por Farmacos

El nGmero de pacientes expuestos a cada tipo de far-
maco fue diferente; la ciclofosfamida fue el méds uti
lizado, en un 69.61% de pacientes de la muestra y le

sigue la Vincristina con un 56.91% de pacientes.

Algunos farmacos se utilizaron durante el quinquenio
en un nimero de pacientes que no alcanza en ninguno

de ellos el 10% del universo en estudio (5-Fluoroura
cilo, Clorambucilo, Melfaldn, Procarbazina y Bleomi-

cina).

IIT.2 NUmero de Pacientes por DiagnSotico

Los tipos de neoplasia mds cominmente tratados con
guimioterapia fueron: las leucemias (49.72% de la

muestra) y los linfomas (27.63% de la muestra).

Seglin lo reportado en los expedientes clinicos, el
riesgo promedio de aparicidn de efectos adversos en
el paciente, por uso de farmacos citotdxicos es de

un 52.49%. (ver anexo 6).

IITI.3 Cuantificacidn de la Respuesta Clinica por

uso de Farmacos.

En el 42.54% de pacientes no fue posible establecer

la respuesta clinica al tratamiento, por falta de



informacidén suficientes; se detectd respuesta parcial en

el 30.38% de pacientes, no respuesta en el 18.78% y res-

puesta completa en el 8.28%.

* %

* %

* %

* %

III.4 Manifestaciones Tdxicas por Clase de Farmacos

Los agentes alquilantes se asocian con mielosupresidn -
(5 y 19%), y sblo uno de ellos (ciclofosfamida), se re-
laciona con otros efectos adversos, inclusive toxicidad

cardiaca (1.6%).

Los antimetabolitos se asocian como clase a la mielosu-
presidn (25 a 37%) y a nduseas y vOmitos (12 a 19%);uno
de ellos (citarabina) se asocia con trastornos neurold
gicos (16.1%); la 6-mercaptopurina se relaciona con ano

rexia (15%( y trastornos gastrointestinales (7%).

Los alcaloides de la Vinca se asocian con mielosupresidn
(19 a 28%) y trastornos neuroldgicos (6 y 20%); la vin-
blastina se relaciona con néduseas y vdmitos (l7%) y tras

tornos gastrointestinales (11%).

El antibidético doxorrubicina se encontr® relacionado con
mielosupresidn (24%), nduseas y vdémitos (16%) y toxici-

dad cardiaca (1.6%).
III.5 Farmacos asociados a tipo de manifestacidn tdxica

Seglin lo reportado en los expedientes clinicos,el 47.5%

de pacientes de la muestra no manifestd efecto adverso
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** T3 mielosupresidén se manifestd asociada con el uso de
los antimetabolitos (25 a 37% de pacientes expuestos),
alcaloides de la Vinca (19 a 28%), doxorrubicina (24%)

y con los agentes alquilantes (5 a 19%).

** Nauseas y vdémitos se encontraron en relacidn con el
uso de antimetabolitos (12 a 19%), alcaloides de la -
Vinca (17%), doxorrubicina (16%) y el agente alquilan

te ciclofosfamida (13%).

** Alopecia se encontrd asociada al uso de agentes alqui
lantes, antimetabol itos, alcaloides de la Vinca y an
tibidticos (un solo fadrmaco de cada clase) en un 6 a

13% de pacientes expuestos al medicamento.

Trastornos neuroldgicos se encontraron con el uso de
alcaloides de la Vinca (6 y 20%) y con el uso del an-

timetabolito citarabina (16% de pacientes expuestos).

Trastornos gastrointestinales se encontraron en rela-
cidn con el alcaloide vinblastina (11%) y con el anti

metabolito 6-mercaptopurina *7%).

III.6

De’" acuerdo a las encuestas realizadas en el Hospital Ro
sales, se observa que estas drogas en su mayoria son ad-
ministrados intrahospitalariamente, sin tomar las debidas

precausiones para el personal que los manipula y los admi
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nistra, pues ellosno utilizan ningGn tipo de proteccidn
personal, por lo que son expuestos al contacto directo -

con estas drogas.

Son preparadas en las mismas &reas junto con los demas -
medicamentos del servicio médico, sin ningin cuidado es-

pecial, usando agujas y, jeringas no descartables.



CONCLUSIONES

-Los farmacos mds utilizados fueron: Ciclofosmamida y la
Vincristina, pues estdn indicadas para las neoplasias més
comunmente tratadas en leucemias y linfomas existiendo

una relacidn directamente proporcional entre ambas.

-E1 porcentaje de pacientes gue presentaron efectos adver
sos es alto (52.5%). Por lo tanto este resultado concuer
da con lo expuesto en la bibliografia referente a la toxi

cidad de estos farmacos.

-El porcentaje de pacientes en los cuales no fue posible
establecer la respuesta clinica fue alto, debido a la fal

ta de informacidn en los expedientes estudiados.

-El efecto adverso de mayor indice de incidencia en todos
los grupos farmacoldgicos de citostdticos fue la mielosu-

presidn.

Otros efectos adversos de elevada incidencia fueron las

naiseas y vdmitos.

Los efectos adversos antes mencionados son provocados por
que estos farmacos actfian a nivel de tejidos de prolifera

cidn réapida, como son la médula Osea y gastrointestinal.

-E1 grupo farmacoldgico de citostédticos que presentd el ma
yor indice de incidencia de mielosupresidn, nalseas y vo-

mitos fue el de los antimetabolitos, debido a que sus efec
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tos tdxicos son mads selectivos para médula &sea y gastro

intestinales.

-La vincristina presentd un alto indice de incidencia de
trastornos neuroldgicos. Esta toxicidad puede explicarse
debido a su unidén especifica a la proteina tubulina que
es un componente clave de los microtibulos celulares,los
cuales se asocian con ciertas funciones del sistema ner
vioso central, produciendo los efectos neurotdxicos men-

cionados.

-La falta de datos de algunos expedientes clinicos no per
mitid una vigilancia continua de los tratamientos farma-

coldgicos en pacientes tratados.

~Muchos de los efectos adversos pudieron ser prevenidos -
con la administracidén profildctica de antiheméticos, se-

dantes, analgésicos y transfusiones sanguineas.

-Aunque los porcentajes obtenidos de respuesta parcial vy
respuesta completa son muy bajos en relacidn a los por-
centajes que se obtuvieron de los efectos adversos que
son muy elevados, los primeros representan un beneficio

para estos pacientes.

-No se observd ninglin efecto adverso a nivel renal, debi-

do a que se usd profil&cticamente Allopurinol.

-En base a las entrevistas realizadas se concluye que el

manejo de medicamentos citostdticos en el Hospital Rosa-

les es deficiente debido a que no existen normas ni recur



RECOMENDACIONES

Hacer un seguimiento del pacientes antes y durante el
tratamiento que incluya exdmenes hematoldgicos, peso,
efectos adversos, respuesta clinica al tratamiento -
(objetivos y subjetivos). Para hacer un registro con-

fiable de estos datos para posteriores estudios.

Tratar de mantener en existencia medicamentos recono-
cidos por su eficacia y mayor demanda, evitando asi -

que el paciente interrumpa su tratamiento.

Capacitar al personal de salud y administrativo para

un manejo adecuado de los expedientes clinicos,

Para decidir la quimioterapia a utilizar, en un deter
minado diagndstico, se debe tomar en consideracidn el
porcentaje de respuesta y la severidad de la sintoma-
tologia relacionada con la toxicidad esperada por el

uso de la droga.

Administrar profildcticamente farmacos que contrarres
ten los efectos adversos de los medicamentos citosta-

ticos y oportunamente las transfusiones sanguineas.

Crear unidades de farmacovigilancia en los estableci-
mientos de salud de nuestro pais, para un mejor mane-

jo terapéutico del paciente.

Emplear hojas especiales de control de quimioterapia

en las que se incluya indicaciones del médico, reporte
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de reacciones adversas observadas, respuesta al tratamien
to, andlisis clinicos ademds de la identificacidn del pa
ciente y datos generales, (ver modelo de anexo 2). Para -

realizar mejores estudios de farmacovigilancia.

Tanto en la preparacidn como en la administracidn de medi
camentos citostdticos, usar guantes, mascarilla y una ba-
ta especial que proteja al personal en caso de derrame -

del medicamento, o cualquier otro tipo de accidente.

Establecer en el Hospital una &area especial para la prepa
racidén de medicamentos citostdticos, en la que también -
puedan encontrarse almacenados estos medicamentos en con-
diciones adecuadas, y a la cual sdlo tendrd acceso aquel

personal capacitado para el manejo de dichos medicamentos.

Utilizar un instrumental descartable como agujas, jeringas:
catéteres, para que no se repita su utilizacidn al adminis

trar otro medicamento y se produzca una contaminacidn.

En caso de extravasacidn se recomienda:

a) Detener la infusidn inmediatamente
b) Remover la jeringa o catéter
c) Inyectar un antidoto en la piel en el lugar de la inser

cidn. Entre los que se recomiendan estéan:

-Hialuronidasa: administracidn subcutdnea alrededor del

lugar de la insercidn.

-Succinato sddico de Hidrocortizona: Administracidn in-

tradérmica o subcutdnea alrededor del sitio de inser-
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cidn o administracidn intravenosa a través de jeringa

de infusicdn o catéter.

Bicarbonato de Sodio (8.2%): Administracidn subcuta-
nea alrededor del sitio de insercidn o administracidn.

intravenosa a través de jeringa de infusidn o catéter.

Tiosulfato de Sodio 10% instilado dentro de la vena y
en el tejido del &rea. (Antidoto de escoge para la me

cloretamina) .

Otra alternativa comunmente empleada es la aplicacidn
de hielo durante las primeras 24-36 horas de ocurrida
la extravasacidn, ya que la aplicaéién inmediata de
hielo causa vasoconstriccidn y disminuye la absorcidn

del agente quimioterapé&utico dentro del tejido subcu-

tdneo.

Impartir charlas de actualizacidn sobre las medidas -
de seguridad en el manejo de citostdticos al personal

involucrado.

Educar al paciente sobre los riesgos que corre si per
mite que cualguier persona no capacitada le adminis-
tre un medicamento citostédtico (sobre todo por via pa

renteral).



ANEXO 1

Alopecia

Anemia

Diarrea

Disfagia

Disnea

GLOSARIO

-Pérdida temporal o permanente del cabello
que puede ocurrir en el paciente con can-
cer como un efecto de la quimioterapia en
el DNA de la célula, causando atrofia en
el foliculo piloso. La dosis y duracidn -
del tratamiento con los agentes quimiote-
rapéuticos determina el grado y duracidn

de la pérdida del cabello.

-Deficiencia en el ntmero de gldbulos rojos

en el volimen circulante de sangre.

-Aumento del voliimen, fluidez o frecuencia
de las evacuaciones intestinales en rela-

cidén con las habituales en cada individuo.

-Conciencia subjetiva de dificultad al de-
glutir,debida a un trastorno del avance -
del bolo alimenticio desde la faringe has-

ta el estdmago.

-Falta de aire. Dificultad para respirar. -
Sensacidn de respiracidn incdmoda, dificil

o trabajosa.



Equimosis

Estomatitis

Extravasacidn

Fiebre

Gastritis

-Hemorragia que puede observarse en la -
piel, mucosas y superficies serosas que

parecen manchas externas.

-Es una respuesta inflamatoria de la muco
sa oral y de las estructuras de los teji
dos suaves intraorales. La respuesta in
flamatoria puede progresar hasta una ul-
ceracidn, hemorragia e infeccidn secunda

ria.

-Es la infiltracidn de fluidos intraveno-
sos o medicaciones dentro de tejidos sub
cutédneos en el lugar de la infusidn. Si
la sustancia infiltrante no es vesicante
el resultado es un dolor, el cual es lo-

calizado y temporal.

-Es el resultado de una infeccidn o una -
de las secuelas de danos tisulares, in-
flamacidn, rechazo de injertos, procesos

malignos u otros estados patoldgicos.

-Proceso inflamatorio de la mucosa estoma

cal, generalmente pasajero.
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Gingivorragia

Hipoxia

Leucopenia

Nausea

Petequias

Trombocitopenia
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-Sangramiento de las encias

-Falta de oxigeno

-Disminucidén de leucocitos en la circula

cidn.

-Es el reconocimiento consciente de la
exitacidn inconsciente de un area de la
médula, fuertemente asociada con todo o

una parte del centro del vémito.

-Hemorragia que puede observarse en la
piel, mucosas y superficies serosas que

parecen manchas externas.

~Es un decremento anormal en el nimero -
de plaquetas circulantes que tiene el po
tencial de dar como resultado una hemo-

rragia.



ANEXO No.?2

Formato sugerido de:

"FORMULARIO DE FARMACOVIGILANCIA DE

QUIMIOTERAPIA ANTINEOPLASICA"
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NOMBRE PESO
EDAD SEXO DIAGNOSTICO
'SUPERFICIE CORPORAL .
REG.DE CICLOS RESPUESTA
INDICACIONES i REACCION EXAMEN
éggfgilmlento ADVERSA | AL TRATAMIENTO CLINICO
Hb.
Plaqg.

Leucocito:




ANEXO No.3

GUIAS DE ENTREVISTAS

1.

1- GUIA DE ENTREVISTA PARA MEDICO

Le informa al paciente cudl es el diagndstico de su en-
fermedad?

SI NO

Hace saber al paciente sobre los riesgos y beneficios -
del uso de este tipo de medicamentos?

SI NO

Seglin su criterio, ¢Cuéles la persona indicada para pre-

parar y administrar estos medicamentos?

Qué medidas de proteccidn debe tener la persona encarga-

da de preparar estos medicamentos?

Con qué frecuencia ha observado extravasacidn en esta te

rapia?
a) muy frecuente / 7/ b) poco frecuente [/ 7/

Qué se indica para evitar la extravasacidn?, y en caso -

de gque se produzca, ¢cudles son las medidas a seguir?
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7. Cuidles son las reacciones adversas relacionadas con la

terapia, mds comiinmente observada?.

8. Qué recomendaciones sugiere para un mejor manejo de es-

tos pacientes?.
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2—- GUIA DE ENTREVISPA AL PACIENTE

Sabe usted cudl es su enfermedad?

SI NO

Cree que fue necesario el tratamiento

tos administrados?

ST NO

Qué piensa de los medicamentos que se

do?

con los medicamen

le han administra

Le ha informado su mé&dico acerca de su uso y complicacio

nes?

ST NO

Qué sintomas presentd durante la adminsitracidén del medi

camento (durante las primeras 48 horas)?

Qué sintomas presentd una semana después del tratamiento?




7.

8.

9.

10.

11.

12.
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Cémo le fue administrato el tratamiento?
Oral /7 Ambulatorio /= 7
Endovenoso /=] Intrahospitalario / 7/

Intramuscular /7

Ha sentido mejoria al terminar el tratamiento?

ST NO

Cree que el tratamiento ha alcanzado su objetivo?

ST NO

Qué hace cuando le sobran medicamentos?

Los guarda /7 los regala /7

los bota /7 los vende /

Si necesitara otro tratamiento, lo aceptaria?

SI NO

Con que frecuencia visita a su médico, antes y después

del tratamiento?.
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3- GUIA DE ENTREVISTA PARA PERSONAL
DE ENFERMERIA

Cudles medicamentos citostdticos administra con mayor

frecuencia y por qué via?

Oral IM Vv subcutéaneo

Conoce los riesgos que ocasiona el mal manejo de estos

medicamentos?

ST NO

Diga cudles conoce

Dispone de un &drea especial para la preparacidn y admi

nistracidén de ellos?

ST NO

Explique

utiliza algln implemento de proteccidn personal para la

preparacidn y administracidn de estos medicamentos?

SI NO
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Si su respuesta es "si", explique qué implementos

5. Tiene alglin cuidado especial en la administracidn de -

estos farmacos?

6. En caso de quemaduras u otras reacciones ocasionadas, -
por derrame del medicamento sobre la piel del paciente,

Cudles son las medidas gque sigue para minimizar el danho?

7. Cuadles son los sintomas mds comunes que observa con la

administracién de la quimioterapia?

8. Qué hace con las agujas descartables, envases, etc, que
contienen el medicamento, después de la administracidn?
a) Los descarta
b) Los devuelve a farmacia
c) Los lava y los guarda

d) Utiliza otro procedimiento para descartarlo



ANEXO No.4

1-

CODIGOS UTILIZADOS EN LA TABULACION DE DATOS

CODIGO DE MEDICAMENTOS UTILIZADOS

10

11

12

13

14

Ciclofosfamida
Melfalén
Clorambucilo
Busulfén
Metotrexato
Fluorouracilo
Citarabina
Mercaptopurina
Vinblastina
Vincristina
Doxorrubicina
Bleomicina

Procarbazina
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2- CODIGO DE ENFERMEDADES OBSERVADAS

10

11

12

13

14

15

16

Linfadenopatia angioinmunobl&stica
Leucemia linfocitica aguda
Leucemia mielocitica aguda
Leucemia linfocitica crdnica
Leucemia mielocitica crdnica
Linfoma No-Hodgkin

Linfoma no Hodgkin gastrointestinal
Linfoma de Hodgkin

Osteosarcoma

Micosis fungoide

Céncer epidermoide pulmonar
Mieloma miltiple

Sarcoma de Ewing

Carcinoma hepéatico

Carcinoma de ovario

Carcinoma de mama
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3-

10
11

12

13
14
15
16
17
18
19
20
21

22

CODIGOS DE REACCIONES ADVERSAS
vémitos 23
Anorexia 24
Epigastralgia 25
Nauseas 26
Gastritis 27
Diarrea 28
Mareos 29
Hiporexia 30
Fiebre 31
Diaforesis 32
Escalofrios 33
Dolor de miembros infe- 34
riores 35
Artralgias 36
Dolor o6seo 37
Poliartralgias 38
Dolor de pecho 39
Cefalea 40
Adinamia

Parestesias 41
Prurito 42
Equimosis 43
petequias 44

OBSERVADAS

Epistaxis
Gingivorragia
Eritema
Estomatitis
Disnea
Ansiedad

Calor

Taquicardia paroxistica

Anemia
Leucopenia
Trombocitopenia
Alopecia
Palidez
Sangrado

Tos

Anisocoria
Midriasis
Relajacidn de
esfinteres
Mucositis
Bochorno

Dolor abdominal

Disfagia
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4- CODIGOS DE RESPUESTAS CLINICAS OBSERVADAS

00 no informacidn

91 respuesta completa
92 respuesta parcial
90 no respuesta

5—- CODIGOS DE SEXO DEL PACIENTE

1 masculino

2 femenino
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ANEXO No.5

MANEJO DE MEDICAMENTOS CITOSTATICOS

1- MANIPULACION DE MEDICAMENTOS CITOSTATICOS

Son muchos los riesgos que se corren en el cuidado de
la salud del personal que se expone a los agentes anti

neoplasicos.

Este riesgo se incrementa para todos aquellos que mani
pulan agentes antineopldsicos, entendiéndose por mani-
puleo como la preparacidén de mezclas intravenosas y su

administraciodn.

Esto es debido a que algunos de estos medicamentos son
conocidos como mutdgenos, teratogénicos y carcinogéni-
cos en animales. Se han reportado estudios subjetivos

que indican una correlacidn entre la exposicidén a medi
camentos citostdticos y la aparicidn de sustancias mu-

tdgenas en la orina.

Seglin algunos investigadores, tales sustancias mutagé-
nicas indican un incremento del riesgo a contraer cé&n
cer, aunque la magnitud del incremento del riesgo no -

ha sido cuantificado.

Algunos reportes han notado un decremento de sustancias
mutagénicas en la orina del personal, después que la -

institucidn ha tomado medidas de proteccidn.
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Se han publicado muchos estudios en importantes articulos
que proporcionan muchas recomendaciones, para la manipula
cidn de medicamentos antineoplédsicos, tales como las del
Instituto Nacional de’la Salud del Monte Sinai, que ha pu
blicado guias para la proteccidén de trabajadores de labo-
ratorio, que manipulan sustancias carcinogénicas. Por ejem
plo, una de las medidas que proporcionan, es que para la
preparacidén de mezclas deben realizarse éstas en una cama
ra de aire de flujo laminar vertical. Recientes estudios
sugieren que el uso de una cédmara de aire de flujo lami-

nar vertical, estd relacionado con un decremento de sus-
tancias mutagénicas en la orina, de los farmacé&uticos res
ponsables de la administracidn de medicamentos antineopla

sicos a los pacientes.

Existe el inconveniente de que tales medidas requieren de
tiempo y de expansidn, por lo que se necesita de toda una
reestructuracidn de un hospital. Esto es muy importante -
debido a que la mayoria de éuimioterapia, se llevan a ca

bo en el consultorio del doctor y no en un lugar adecuado

y especifico del hospital, causando mds dificultades.

A ésto hay que agregar otro problema, y es el cuidado es

pecial con que deben tratarse los productos de desecho -

asociados con la administracidén de medicamentos antineopld

sicos, como son las excretas de los pacientes, la orina y

también los catéteres, jeringas, etc.
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El Centro M&dico del Monte Sinai, ha concluido que en au-
sencia de un dato definitivo, seria prudente adoptar medi-
das similares a aquellas recomendaciones a los trabajado-

res de laboratorio, expuestos a tales sustancias.

A continuacidn, se detallan algunas medidas de seguridad -
por las que deben guiarse todos aquellos que de alglin modo

estdn en contacto con medicamentos antineopléasicos.

2-MEDIDAS DE SEGURIDAD PARA EL CORRECTO MANEJO
DE MEDICAMENTOS CITOSTATICOS

Al personal que administra medicamentos antineoplésicos, -
debe darseles un entrenamiento individual y guias de segu-
ridad que deberdn seguir durante el manipuleo y administra

cidn de estos medicamentos.

El personal femenino en estado de gravidez, deberd ser -

transferido a otras secciones,

Las medidas de seguridad se pueden dividir en dos:

a) Seguridad personal

b) Seguridad del ambiente

a) Seguridad Personal

Las medidas de seguridad personal estdn designadas a -
proteger al personal que mezcla drogas antineoplésicas,

sobre todo su piel y los ojos.

Algunos de estos medicamentos, ocasionan danos después
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b)

de la exposicidn tdpica y pueden causar quemaduras y -
reacciones alérgicas, cuando la superficie de la piel

no ha sido protegida a la exposicidn.

Esto a la vez, resulta complicado pues deben utilizar-

se guantes de polivinilo y batas de mangas largas.

Si no se dispone de una cadmara de aire de flujo lami-

nar vertical, se recomienda usar mdscaras y anteojos -
de seguridad. La cé&mara de aire de flujo laminar verti
cal, se recomienda para &reas en donde se preparan gran
des cantidades de medicamentos citostdticos; este tipo
de céamara protege cualquier desviacidn de alguna peque
na cantidad de droga que pueda haberse escapado del -

vial.

Un vidrio en la frente de la cdmara, protege los ojos y
la cara, sin embargo, la cdmara NO es un sustituto de
una técnica de seguridad, es decir, siempre deben mante
nerse las medidas de seguridad atin cuando se disponga -

de una céamara de aire de flujo laminar vertical.

Seguridad Ambiental

Las medidas de seguridad ambiental, estdn designadas a
minimizar la contaminacidn atmosférica por restos de dro
gas antineopldsicas de viales y jeringas en el lugar de
su preparacidén. Cuando el personal trabaja con viales,

las drogas son cuidadosamente reconstituidas por la adi



cidn de un diluyente, que debe correr suavemente por la

pared del vial.

Si la droga estd contenida en admpulas, las &mpulas se in-
clinan v se cubren totalmente con un algoddén o gasa con -
alcohol antes de quebrarlas, ésto disminuye la exposicidn

al aerosol y protege contra los pedazos de vidrio roto.

Por lo tanto, todos los medicamentos antineopl&sicos po-
drdn estar contenidos, ya sea en jeringas o viales, con -

el mé&s minimo escape al ambiente.
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ANEXO No.6

TABULACION GENERAL DE DATOS DE CADA
EXPEDIENTE CLINICO

vl al EFECTOS
S g4 ESQUEMA 5 ADVERSOS
a O VOO = 0
g & % g9 2B i
< M N o =20
82 57 1 01 01 021115 00 00
82 61 1 02 0l 0208101518 90 01
82 15 2 03 01 121809 00 1718
82 16 2 03 05 0910121808 92 31
82 40 1 04 05 12181908 92 04
82 64 2 04 02 0518 92 12
82 56 2 04 01 05 00 171835
82 46 1 04 07 0518 00 0118
82 65 1 04 03 09101218 90 021835
82 61 1 06 05 02111518 90 00
82 53 2 06 04 021518 90 00
82 64 2 06 01 0210121518 00 00
82 70 2 14 01 020613 00 010211
82 48 1 12 01 03 00 00
82 64 2 06 01 021011121518 00 00
82 51 2 08 05 020410121518 92 00
82 49 2 05 04 0518 92 0117
82 45 2 05 01 081218 00 18
82 42 1 03 03 0209101218 00 17182122
82 60 1 06 05 020910121518 00 00
82 60 1 06 01 02101215 00 1835
82 14 2 02 05 08091218 91 0108183334
83 29 2 02 01l 0609111518 00 0218
83 35 2 02 02 .0209101518 00 020910
83 18 2 02 03 0609111518 90 00
83 13 1 02 02 0209101518 00 010304070917



o 298 ! EFECTOS
<< s3] 9] [a)) z O M e

83 71 2 04 24 02041518 92 182035
83 30 2 03 07 02060809111819 91 00
83 16 2 03 05 0609111518 92 31
83 61 2 03 22 02060809111518 92 3132
83 62 2 03 05 0518 92 00
83 37 2 03 02 0206080911121819 00 00
83 49 2 03 06 020609101118 92 0935
83 50 2 03 02 0209101518 00 3133
83 16 2 03 07 02060809101112151918 92 01
83 20 2 03 07 020609101118 92 00
83 46 1 05 01 0518 00 00
83 35 1 05 01 0518 00 35
83 15 1 03 02 0206091118 00 00
83 53 2 02 05 0609111518 92 3233
83 66 1 05 01 05 00 00
83 55 2 07 05 1115 90 00
83 42 1 02 02 0208111518 00 00
83 17 2 09 06 061113 92 313441
83 19 1 09 02 0212 00 17
83 17 1 09 06 061112 92 02
83 19 1 09 02 02101215 00 00
83 44 2 16 01 020607 00 00
83 50 2 l6 04 0206071215 91 00
83 40 2 16 04 0203060712 91 06262742
83 33 1 06 02 0211121518 91 0232
83 45 2 16 07 03060715 91 00
83 65 2 16 04 03060711 92 172841
83 33 2 le 04 02060715 90 00
83 56 2 16 01 02061221 00 04
83 36 2 le 18 0306072021 92 03050620
83 65 2 11 05 030607101120 90 0632
83 47 2 16 01 020607 00 00



A o U”O § E' EFECTOS
8 Er: > é O g 3! ESQUEMA E’j < ADVERSOS
< K ) [ &) =N
83 47 2 15 03 02031221 90 010204
83 25 2 08 04 02111518 92 18
83 68 1 08 03 02111518 00 00
83 61 2 05 17 06081118 92 3741
83 53 2 06 05 06111518 90 1837
83 65 2 16 04 03060711 92 28
83 54 2 12 01 0203111518 00 1718
83 39 2 04 01 02101518 00 213542
84 39 2 04 01 02101518 00 213542
84 34 2 03 09 020608111218 90 053135
84 14 1 03 01 0609111518 00 00
84 24 1 03 02 020811121819 90 2324
84 15 1 03 07 0206091112151822 00 g%gggg;iggg4
84 32 1 03 02 06091218 00 3133
84 13 1 03 06 02080911121518 92 00
84 14 1 03 03 020811121819 00 00
84 56 2 03 20 0208111218 92 20
84 34 2 03 07 020608111218 92 33
84 69 1 02 02 0208111518 00 00
84 14 1 03 07 02081218 90 23
84 24 1 05 01 0518 00 00
84 18 1 06 07 021215 92 0432
84 35 1 06 19  02041112141518 90 0209183134
84 57 1 06 02 02111518 00 00
84 51 2 06 0L 0215 00 00
84 73 1 06 04 0415 90 23243444
84 35 1 06 19 021112141518 90 00
84 57 1 06 02 02111518 00 00
84 51 2 06 0L 0215 00 00
84 73 1 06 04 020415 90 00
84 81 2 06 03 0211121521 92 00
84 72 2 06 09 020608111218 91 00



85

R 0 meee
ERE R
< & w AR Z0 K
84 19 2 07 01l 0215 00 0531
84 32 1 06 03 0211121518 92 00
84 18 2 09 02 06111221 90 0405
84 50 2 09 02 061112 90 00
84 17 1 09 02 0611 90 00
84 18 1 09 02 061112 90 00
84 21 1 09 02 02061112 90 01041630
84 34 1 09 09 021115 91 00
84 67 2 10 03 02111215182023 90 00
84 40 2 16 03 020607 90 00
84 54 2 16 02 020607 00 00
84 54 2 16 02 04060715 00 00
84 78 1 11 02 0215 00 00
84 66 2 09 01 11 92 00
84 19 1 03 06 020609111518 92 01031417
84 34 1 13 10 021115 92 00
84 19 2 07 01 0215 00 00
84 67 2 10 04 02041115 90 00
85 28 2 02 13 020811121518 91 00
85 24 2 02 06 020608111518 92 073133
85 75 1 03 02 0208111518 00 33
85 45 2 02 02 02081218 00 34
85 13 1 02 03 0208111518 00 1723
85 27 2 02 04 0208111518 92 00
85 18 1 02 02 0208111518 90 06173443
85 60- 1 03 04 0208121518 90 34
85 62 1 03 02 0208111518 00 00
85 le 1 03 01 02081218 00 17
85 60 2 05 08 0518 92 00
85 55 1 05 05 0518 92 00
85 43 2 05 01 0518 00 00



é c3 %' EFECTOS
o % % §§ %q é ESQUEMA » ADVERSOS
< =] 0 N = O M B
85 60 1 03 07 02081218 92 34
85 54 2 06 06 02111215 90 54
86 18 1 02 01 02081115 00 00
86 16 1 02 05 02060809151118 92 2122
86 77 2 02 02 0208111518 00 00
86 57 2 04 12 020408111518 92 092733
86 74 2 06 05 02111222 91 1934
86 79 2 04 01 0418 00 00
86 13 1 03 12 0208111518 90 31
86 17 2 03 01 0208111518 00 04
86 15 1 03 02 0208111518 00 00
86 66 2 05 01 0518 00 00
86 22 1 05 '07 0518 92 00
86 33 2 05 06 0518 92 00
86 23 2 05 01 05 00 00
86 16 2 06 03 08111518 00 17
86 57 2 06 08 020411141518 91 00
86 62 2 06 01 02111215 00 00
86 12 2 07 04 0204111518 92 00
86 42 2 06 05 0211151802 92 34
86 74 1 06 08 0408111518 91 00
86 14 1 02 05 08111518 92 1213
86 16 1 02 08 0208111518 92 1013
86 22 1 02 01 0208111518 00 17
86 42 1 02 03 08111518 00 18
86 14 1 08 04 02111518 92 00
86 30 1 08 10 02041518 92 00
86 40 1 05 11 0518 92 0618
g6 13 1 13 01 021112 00 3741
86 71 2 06 01 02111518 00 00
g6 13 1 02 08 020809111518 90 33
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