UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
RECINTO UNIVERSITARIO RUBEN DARIO
FACULTAD DE CIENCIA E INGENIERIAS
DEPARTAMENTO DE QUIMICA.

SEMINARIO DE GRADUACION PARA OPTAR AL TITULO DE
LICENCIADO EN QUIMICA FARMACEUTICA

S ok
&b,

TEMA: Reacciones adversas medicamentosas por Paclitaxel, en mujeres de 30 — 79
afios de edad con cancer de mama que asisten al hospital Bertha Calderon Roque.
Managua. Agosto 2010- Marzo 2011.

Autores: Bra. Hazel Adriana Obando Blanco.

Bra. Sonia Maria Hernandez Guerrero.

Tutor: Lic. Yaneth Mora.

Asesor: Dr. Gonzalo Granados.

Managua, Junio del 2011.



AREA: FARMACOVIGILANCIA.

TEMA GENERAL: Reacciones Adversas Medicamentosas.

TEMA ESPECIFICO: Reacciones adversas medicamentosas por Paclitaxel, en
mujeres de 30 — 79 afios con cancer de mama que asisten al hospital Bertha Calderon
Roque. Managua. Agosto 2010- Marzo 2011.



AGRADECIMIENTO:

Nuestro mas profundo agradecimiento a nuestro sefior Dios, porque nos ha permitido
culminar con éxito este trabajo y de esta manera lograr obtener una de las mas

importantes metas que nos hemos propuesto.

A nuestros profesores, por contribuir con sus ensefianzas a formar a unas ciudadanas

mas, en esta tan querida nuestra patria Nicaragua.

De manera especial agradecemos al Dr. Gonzalo Granados Echegoyen asesor del
presente trabajo, que hizo grandes aportes y oportunas opiniones durante el desarrollo y

conclusién del estudio.

A la Universidad Nacional Autonoma de Nicaragua y en especial al departamento de

Quimica y Farmacia, por permitirnos formar parte de una generacion de triunfadores.



DEDICATORIA:

Primeramente, dedico este trabajo a Dios todo poderoso, por darme la fuerza, la

sabiduria, la salud y una familia unida.

A mi familia: Mi madre Evarista Guerrero, por haberme dado ese don tan especial de la
perseverancia. A mi padre Francisco Hernandez por su apoyo y gratos consejos, a mi
hermana Julia Hernandez por su apoyo incondicional y al resto de mi familia por su

amor.

No puedo olvidar a todas las personas y amigos que siempre han estado a mi alrededor

brindandome siempre su amistad, apoyo incondicional y carifio en todo momento.

Sonia Hernandez Guerrero.



DEDICATORIA.

Primeramente dedico este trabajo monografico al sefior Dios nuestro creador por darme

vida, salud, entendimiento y una familia.

A mis padres Yadira del socorro y Mauricio José, por ser el pilar fundamental de mis

estudios.
A mi hermana Yadira Elena por confiar en mi y verme como un ejemplo en su vida.

Con especial carifio a mi tia la Dra. Fatima Blanco, por servirme de guia y apoyo

didactico.

A mis amigos con aprecio.

Hazel Obando Blanco.



RESUMEN

El presente estudio es descriptivo, retrospectivo, cuantitativo; el objetivo planteado fue,
describir las reacciones adversas medicamentosas por paclitaxel en mujeres de 30 a 79
afios, con diagnostico de cancer que asisten al hospital de referencia nacional Bertha

Calderon Roque.

El universo fue de 171mujeres con cancer de mama y la muestra estuvo constituida por
55 mujeres con cancer de mama que estaban siendo tratadas con paclitaxel y que
presentaron reacciones adversas, producto de este farmaco, ellas presentaron desde una
leve reaccion de hipersensibilidad hasta serios dafios digestivos observandose mas en
las de edades avanzadas.

Como ya se sabe una de las caracteristicas vitales de los organismos vivientes es la
capacidad de las células para reproducirse, cuando estas lo hacen forman otra que es
idéntica asi misma. Lamentablemente esto no siempre ocurre; existe la posibilidad de
desarrollo y reproduccién de células anormales, el cancer es un proceso anémalo que

implica el desarrollo de células tumorales.

Hoy en dia la quimioterapia es uno de los principales métodos de tratamiento del cancer
de mama, este consiste en la administracion de farmacos que poseen un alto grado de
toxicidad, siendo el paclitaxel uno de los mas utilizados en el hospital Bertha Calderdn
Roque, por su capacidad de inhibir la proliferacion de células tumorales y por que

permite conocer sus reacciones adversas poco tiempo después de su administracion.

Palabras claves: cancer, quimioterapia y reaccion adversa medicamentosa
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Apartado 1
Aspectos Generales



1.1 INTRODUCCION

Los medicamentos han ayudado a conseguir avances en la salud y a tener una vida mas
prolongada, pero no estan exentos de riesgos y han causado dafios m&s 0 menos graves
a las personas. Después del desastre de la Talidomida en 1961, la Organizacion Mundial
de la Salud establecié su programa internacional de Farmacovigilancia con el fin de

aglutinar los datos existentes sobre las reacciones adversas a los medicamentos.

En el afio 2001, la Direccién de Normacion de Insumos Médicos y la Direccion de
Regulacion y Acreditacion de Medicinas y Alimentos del MINSA, con el apoyo del
Instituto Catalan de Farmacologia elaboraron una propuesta de organizacion de un
sistema de farmacovigilancia. Esta incluia modificaciones a algunos aspectos de la Ley
292 (Ley de Medicamentos y Farmacia) y su Reglamento, con el fin de obligar a las
compafias farmacéuticas a informar sobre la seguridad de sus medicamentos

comercializados.

Se puede afirmar que en nuestro pais ya contamos con este sistema, sin embargo hasta
la fecha no se ha concretado, aunque se puede afirmar que en nuestro pais ya contamos
con este sistema, aunque se sabe es necesario contar con el apoyo de los médicos y
demas profesionales de salud para implementar un sistema de Farmacovigilancia, es
decir, que se ponga en marcha dado que es clara su utilidad y se cuenta con

profesionales capacitados en el tema.

Dado que en Nicaragua la prevalencia del cancer de mama entre 1998 y el 2008 fue
bastante alta ocupando el segundo lugar en relacion a otros tipos de cancer. Hoy la
quimioterapia ha llegado a ser una verdadera especialidad dentro de la cancerologia y
para ello se necesita contar con este sistema de farmacovigilancia para reportar las

reacciones adversas medicamentosas que se presentan con este método de tratamiento.



1.2 ANTECEDENTES

1. Gerson C., Raquel; Serrano O., Alberto; Villalobos P., Alberto; Rojas J., Alberto;
Sanchez F., Ernesto; Espinoza F., Rafael; Solana S., Sergio; Montes de Oca, José
Alberto; Osorio B., Julio. Toxicidad con paclitaxel en infusion de 24 horas. El
paclitaxel demostrado ser efectivo para el tratamiento de algunas neoplasias; sin
embargo, su utilizacion provoco reacciones toxicas. Entre ella neutropenia
importante a dosis mayores a 150 mg/m2, Hubo mucositis en mas del 50 por ciento
de los pacientes y neuropatia sensorial en una tercera parte. Se precisan estudios
prospectivos controlados para evaluar duracion de infusion y dosis, respecto a efecto

tumoral y manifestaciones toxicas(A.

2. Williams C, Collingwood M, Simera I, Grafton C. Infusiones de paclitaxel de corta
duracion versus de larga duracion para el adenocarcinoma avanzado (Revision
Cochrane traducida). 2008 Numero 4. se confirmo que, ademéas de los efectos
neurolégicos, la infusion de tres horas de paclitaxel produce un ndmero
significativamente menor de efectos secundarios que la infusién de 24 horas. No
existen suficientes datos para afirmar si la modificacion de la duracion de la infusion
tiene un efecto significativo sobre su efectividad anticancerosa. Son necesarios
estudios adicionales para establecer si realmente existe una diferencia significativa

de la eficacia segun la duracién de la infusion de paclitaxel.



1.3 JUSTIFICACION

El cancer de mama es la neoplasia més frecuente en la mujer. En Nicaragua ocupa el
segundo lugar, siendo el primero el cancer cérvicouterino entre los tumores malignos de

este sexo, donde la quimioterapia es el tratamiento primario para los tumores sélidos.

Hoy en dia los tratamientos més utilizados son de origen hormonal pero estos presentan
las reacciones adversas a largo plazo, por lo cual decidimos investigar todo lo referente
al Paclitaxel, el cual es de origen vegetal, viene de la vinca alcaloide y se extrae de la
corteza del tejo.

Este trabajo de seminario de graduacion beneficiara a todas aquellas personas
interesadas en conocer las reacciones adversas medicamentosas causadas por Paclitaxel
en las mujeres con cancer de mama, también servira como antecedente para proximos
estudios que realicen los estudiantes universitarios interesados en la farmacovigilancia

de los medicamentos.

Nos interesamos en abordar este tema ya que una de las formas de tratamiento para esta,
es la administracion de citostaticos por medio de la quimioterapia, estos poseen un alto
nivel de toxicidad causando graves dafios a las pacientes a través de las reacciones
adversas que muchas veces son mas tormentosas que el propio cancer. Debido a que
esta situacién es conocida por todos decidimos investigar si a dichos farmacos se les da

el seguimiento necesario para el control de las reacciones adversas medicamentosas.



1.4 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

Hoy en dia las mujeres de nuestro pais estan siendo mayormente afectadas por cancer
de mama, muchas son las mujeres que han perecido a causa del mismo y se estima que
se deba a la falta de conocimiento, cultura, religion y muchas otras razones, como el
miedo al tratamiento con quimioterapia, ya que sus efectos algunas veces son mas
tormentosos que la misma enfermedad. Actualmente el uso de paclitaxel esta
recomendado en el tratamiento de este cancer por su capacidad de inhibir la division
celular o de células tumorales, debido a su alto grado de toxicidad, segun la literatura el
tratamiento de primera eleccion es de origen hormonal siendo el Tamoxifeno el méas
utilizado, pero desafortunadamente para nuestro estudio este presenta sus reacciones
adversas a largo plazo apareciendo lentamente en un lapso de 5 afios y es por esto que
nos planteamos ¢cuéles son las reacciones adversas medicamentosas que ocasiona el
uso de paclitaxel en las mujeres con diagnostico de cancer de mama que asisten al

hospital de referencia nacional Bertha Calderén Roque.?



1.5 OBJETIVOS.

Objetivo general.

= Identificar las reacciones adversas medicamentosas por el uso del Paclitaxel en
pacientes de 30-79 afios con diagnostico de cancer de mama que asisten al

hospital Bertha Calderon Roque.

Objetivo especifico.

= Describir caracteristicas generales de las pacientes con cancer de mama tratadas

con Paclitaxel en el hospital Bertha Calderén Rogue.

= Sefialar las reacciones adversas que se presentan por el uso de Paclitaxel en

pacientes con cancer de mama.

= Clasificar las reacciones adversas medicamentosas que Se presentan con la
administracion de paclitaxel en mujeres con cancer de mama segun la

incidencia.

= Mencionar las dosis y duracion del tratamiento en las pacientes que usaron

Paclitaxel.



1.6 HIPOTESIS

La edad, dosis y duracion del tratamiento administrado a las mujeres de 30 a 79 afios
con cancer de mama que asisten al Hospital Bertha Calderén Roque si influye en la

aparicion de las reacciones adversas medicamentosas causadas por Paclitaxel
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2.1 FARMACOVIGILANCIA.

La historia de la Farmacovigilancia internacional comenz6 hace més de treinta afios,
cuando la vigésima asamblea mundial de la salud acord6 una resolucion para iniciar un
proyecto de viabilidad de un sistema internacional de seguimiento de las reacciones
adversas a los medicamentos; como consecuencia de desastres ocasionados con
productos como el elixir de sulfonamida que contenia etilenglicol como disolvente
(1937), la focomelia por el uso de la Talidomida durante el primer trimestre del
embarazo (1962), asi como el adenocarcinoma de células de la vagina, secundario al uso
de Dietiletilbestrol.

Es por ello que en la vigésima asamblea mundial de la salud se acordd una resolucién
para iniciar un proyecto de viabilidad de un sistema internacional de seguimiento de las
reacciones adversas a los medicamentos, dando las bases del Programa Internacional de
Farmacovigilancia de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS). Esta misma es
necesaria en cada pais, ya que hay diferencias entre paises en la manifestacion de
reacciones adversas a medicamentos, vacunas y otros insumos para la salud y problemas
relacionados con los mismos. Todo esto puede ser debido a diferencias en la
produccién, distribucién, la calidad y la composicion, y el uso de los productos

farmacéuticos.

De acuerdo con la definicion establecida por la Organizacién Mundial de La Salud
(OMS) en el afio 2002, la Farmacovigilancia (6 vigilancia de medicamentos) es la
ciencia que trata de recoger, vigilar, investigar y evaluar la informacién sobre los
efectos de los medicamentos, productos bioldgicos, plantas medicinales y medicinas
tradicionales, con el objetivo de identificar informacion de nuevas reacciones adversas,

conocer su frecuencia y prevenir los dafios en los pacientes.

La OMS vy los organismos sanitarios relacionados a los medicamentos, se han
encargado de organizar sistemas que faciliten la pronta deteccion de las reacciones
adversas provocadas por los medicamentos, con el fin de limitar en lo posible los
riesgos en las personas que los utilizan. La informacion sobre las reacciones adversas,
puede generarse por notificacion voluntaria de los médicos en el ejercicio privado o

publico en la consulta externa u hospitalaria, en centros previamente designados o por



aplicacion de técnicas epidemioldgicas que permitan obtener informacion sistematica de

diversas fuentes.!

2.2 REACCION ADVERSA A MEDICAMENTO.

Entre las reacciones adversas de los medicamentos, hay muchas que no se pueden
prever mediante experimentos toxicologicos en animales, ni tampoco a traves de
ensayos clinicos controlados, si las poblaciones expuestas difieren de la poblacion
sometida al ensayo clinico en caracteristicas tales como edad, sexo, enfermedades, etc.,
o si las especificaciones del medicamento se modificaran después de realizado el
ensayo.

Asi mismo, debemos recordar que cuando los medicamentos son registrados, solo se
han probado en algunos miles de pacientes. Hasta hace pocos afios la vigilancia sanitaria
de los medicamentos no incluia la Farmacovigilancia, sin embargo, en la actualidad es
indispensable que cada pais lleve a cabo un programa nacional de Farmacovigilancia.
Por otra parte la Farmacovigilancia debe procurar realizar la evaluacion de los riesgos

en circunstancias cambiantes.

2.2.1 ¢ Qué es una reaccion adversa a medicamento?

Es aquella respuesta que es nociva y no deseada, y que ocurre a dosis normalmente
usadas en el ser humano para la profilaxis, el diagnostico o la terapia de una
enfermedad, o para la modificacién de una funcion fisiol6gica, pudiendo tratarse de una
reaccion esperada cuando ésta se conoce y esta contemplada en la literatura cientifica.
De igual forma puede tratarse de una reaccion inesperada cuando su naturaleza o
severidad no esté descrita en la literatura cientifica, ni en la informacion contenida en la
etiqueta o en la informacidn para prescribir, ni en la documentacion presentada para su

registro sanitario ademas que no es posible inferirla de su actividad farmacolégica.'

! Caotillo Zegarra, Pedro A.(2009).Atencién farmacéutica y bases farmacolégicas. Primera edicion:

fondo editorial.



2.3 Clasificacion de las reacciones adversas medicamentosas R.A.M.

Las RAM pueden clasificarse de diversos modos, segun el punto de vista desde el que

se enfoque el problema. Las clasificaciones mas usadas son:

Segun el mecanismo de produccion

Tipo A o farmacologica: son reacciones comunes, pueden ocurrir en cualquier
individuo y son el resultado de una accion y un efecto farmacolédgico exagerado, pero
por otra parte esperado, de un farmaco administrado en dosis terapéuticas habituales. Se
trata de cuadros predecibles si se conocen las propiedades farmacolégicas del producto
administrado, pueden ser debidas a causas farmacéuticas (cantidad del farmaco,
velocidad de liberacién), farmacocinéticas (variaciones en la absorcion, la distribucion,
el metabolismo o excrecién) y farmacodinamicas (por variabilidad en la sensibilidad del
receptor o en los mecanismos homeostaticos que condicionan el efecto farmacol6gico).
Generalmente dependen de las dosis y a pesar de que su incidencia y morbilidad son
elevadas, en general su letalidad es baja. Constituyen el 80% de todas las reacciones
adversas y se expresan en forma de toxicidad, efectos secundarios e interacciones

medicamentosas.

Tipo B o Idiosincratica: son efectos totalmente aberrantes que no son de esperar sobre
la base de las propiedades farmacolégicas de un medicamento administrado en las dosis
terapéuticas habituales en un paciente, son infrecuentes e impredecibles, no relacionadas
con la dosis ni con la respuesta farmacoldgica normal, incluyen principalmente las
producidas por mecanismos inmunolégicos e idiosincrasicos; solo ocurren en los

individuos susceptibles.

Tipo C o efectos a largo plazo: los efectos se producen a largo plazo con el uso
continuado del farmaco, como por ejemplo la tolerancia, efecto rebote,
dependencia.

Ej. Dependencia de benzodiacepinas y nefrotoxicidad por analgésicos. Estas son bien

conocidas y pueden ser prevenidas.



Tipo D o efectos de latencia larga: se manifiestan tiempo después de usar el

medicamento por ejemplo la carcinogénesis y teratogénesis.?

Reaccidon de hipersensibilidad.

Es la aparicion de una respuesta inusual tras la administracion de un medicamento
después de que el paciente se ha puesto en contacto con concentraciones normales del
mismo en una 0 mMAs ocasiones anteriores (contacto sensibilizante y contacto

desencadenante).
Las reacciones de hipersensibilidad pueden ser de diferentes tipos:

Tipo | o reaccién anafilactica o hipersensibilidad inmediata.

Tipo Il o reaccion citotoxica.

Tipo Il o reaccion por complejos antigenos- anticuerpo o enfermedad por complejo
inmune.

Tipo IV o reaccidn de tipo celular o hipersensibilidad tardia.

Segun la incidencia

Muy frecuente: se producen con una frecuencia igual o superior a 1 caso cada 10

pacientes que entran en contacto con el medicamento. (Se expresa >= 1/10).

Frecuente: menos de 1/10 pero més que 1/100.

Infrecuente: menos de 1/100 pero mas de 1/1000.

Rara: menos de 1/1000 pero mas de 1/10000.

Muy rara menos de 1/10000.

Segun la gravedad

Grave: cualquier RAM que sea: mortal, suponga amenaza vital, ingreso hospitalario o

prolongacion del mismo, discapacidad o invalidez persistente, malformacion congénita.



No grave: las que no cumplan los criterios anteriores.?

2.4 Factores que predisponen a la aparicibn de las reacciones

medicamentosas.

Edad:

Puede alterar la farmacocinética y las propiedades de las drogas en forma importante,
siendo los nifios y ancianos los mas susceptibles en relacion con el adulto joven. En
ancianos por alteraciones en la absorcion, distribucion, funcién renal disminuida,
capacidad metabolizante disminuida, etc. En nifios por inmadures de sistemas

enzimaticos, 6rganos de eliminacion, etc.

Ejemplo: el cloranfenicol en los recién nacidos provoca sindrome Gris por inmadurez de

la glucoroniltransferasa hepética y disminucion de la excrecion del medicamento.

Peso corporal:

El exceso de peso parece estar relacionado con un riesgo méas alto de tener esta
enfermedad, aunque no existe ninguna evidencia que un tipo determinado de dieta (dieta

rica en grasas) aumente ese riesgo.

Patoldgicas:

1. enfermedades que afectan primariamente la farmacocinética de la droga. Ejemplos:
neuropatias, hepatopatias, hipoalbuminemia, alteraciones de la flora intestinal,
anemia perniciosa, etc.’

2. enfermedades que requieren de una terapéutica multiple, apareciendo las reacciones
medicamentosas por interaccion entre las drogas. Ejemplos: trastornos psiquiatricos,

infecciones severas, insuficiencia cardiaca, etc.

2 criterios de la EIDMS.(1995). Consejo de organizaciones internacionales de las ciencias medicas.

Europa.



3. enfermedades concomitantes. Ejemplos: depresion psiquica e hipertension,
enfermedades alérgicas o del tejido conectivo en pacientes diabéticos o
hipertensos, etc.’

2.5 EL CANCER.

La palabra cancer derivada del griego karkinos, significa 'cangrejo’. Se dice que las
formas de cancer avanzado adoptan una forma abigarrada, con ramificaciones, que se
adhiere a todo lo que agarra, con forma similar a la de un cangrejo y de ahi deriva su

nombre. Se considera sindnimo de los términos 'neoplasia’ y ‘tumor.

2.5.1 El proceso del cancer

El cancer empieza en las células, las cuales son las unidades béasicas que forman los
tejidos. Los tejidos forman los senos y otras partes del cuerpo. Las células normales
crecen y se dividen para formar nuevas células a medida que el cuerpo las necesita.
Cuando las celulas normales envejecen o se dafian, mueren, y son reemplazadas por

células nuevas.

Algunas veces este proceso ordenado se descontrola. Células nuevas se siguen
formando cuando el cuerpo no las necesita, y las células viejas o dafiadas no mueren
cuando deberian morir. Esta acumulacion de células que no son necesarias forma, con

frecuencia, una masa de tejido, que es lo que se llama tumor.

Los tumores en el seno pueden ser, benignos (no cancerosos) o malignos (cancerosos).

Tumores benignos:

Rara vez son una amenaza para la vida

Pueden extirparse y generalmente no vuelven a crecer

® Fernandez, A.(1982). Patologia mamaria. Mallorca 41 Barcelona (Espafia): editorial Salvat S. A



http://www.cancer.gov/diccionario/?CdrID=45614
http://www.cancer.gov/diccionario/?CdrID=45772

No invaden los tejidos de su alrededor

No se diseminan a otras partes del cuerpo

Tumores malignos:

Pueden poner la vida en peligro
Pueden extirparse generalmente, pero algunas veces vuelven a crecer
Pueden invadir y dafiar 6rganos y tejidos cercanos (como la pared del térax)

Pueden diseminarse a otras partes del cuerpo.

3.1 CANCER DE MAMA.

El cancer de mama, es uno de los tipos de cancer mas mortales que afecta a las mujeres,

el cual consiste en un crecimiento anormal y desordenado de las células de éste tejido.

Las mamas

Los senos estan situados sobre los musculos del pecho que cubren las costillas. Cada
seno esta formado por 15 ¢ 20 l6bulos. Los lobulos contienen muchos lobulillos. Los
lobulillos contienen grupos de glandulas diminutas que pueden producir leche. La leche
fluye de los lobulillos al pezdn por unos tubos delgados llamados conductos. El pezon
esta en el centro de un area oscura de piel llamada la areola. El espacio entre los
lobulillos y los conductos esté lleno de grasa.

Los senos tienen también vasos linfaticos. Estos vasos van a unos 6rganos pequefios,
redondos, llamados ganglios linfaticos.los ganglios linfaticos atrapan bacterias, células

cancerosas Y otras sustancias dafinas.



El sistema linfatico esta formado por recipientes y vasos o conductos que contienen y
conducen la linfa, que es un liquido incoloro formado por glébulos blancos, en su
mayoria linfocitos. Estas células reconocen cualquier sustancia extrafia al organismo y

liberan otras sustancias que destruyen al agente agresor. *

3.2. ESTADIOS DEL CANCER DE MAMA:
Estadio O (carcinoma in situ)
Hay dos tipos de carcinoma de mama in situ:

Carcinoma ductal in situ (CDIS): afeccion no invasora en la que se encuentran células
anormales en el revestimiento del conducto de la mama. Las células anomalas no se
diseminaron afuera de este conducto hasta otros tejidos de la mama. Algunas veces, el
CDIS se puede volver céncer invasor y diseminarse hasta otros tejidos, aunque por el

momento no se sabe como predecir cuales lesiones se volveran invasoras.

Carcinoma lobular in situ (CLIS): afeccion en la que se encuentran células anormales en
los l6bulos de la mama. Muy raras veces esta afeccion se vuelve cancer invasor; sin
embargo, el padecer de carcinoma lobular in situ en una mama aumenta el riesgo de

padecer de cancer de mama en cualquier de las mamas.*

Estadio |
En el estadio I, el cancer ya se formo. El estadio | se divide en los estadios IA 'y IB.

En el estadio 1A, el tumor mide dos centimetros 0 menos, y no se disemino fuera de la

mama.

En el estadio IB se presenta una de las siguientes situaciones:

* Contran y Robbins patologia estructural y funcional (2007) editorial Elsevier Espafia, S.A.
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No se encuentra un tumor en la mama, pero se encuentran pequefios racimos de células
cancerosas (mayores de 0,2 milimetros, pero no mayores de 2 milimetros) en los
ganglios linfaticos, o

El tumor mide dos centimetros 0 menos, y se encuentran pequefios racimos de células
cancerosas (mayores de 0,2 milimetros pero no mayores de 2 milimetros) en los

ganglios linfaticos.El indice de supervivencia relativa a 5 afios es del 98%.

Estadio 11
El estadio Il se divide en los estadios 1A and 11B.
En el estadio 11A:

No se encuentra un tumor en la mama, pero se encuentra cancer en los ganglios

linfaticos axilares (ganglios linfaticos debajo del brazo), o

El tumor mide dos centimetros o menos, y se disemind hasta los ganglios linfaticos

axilares, o

El tumor mide mas de dos centimetros, pero no mas de cinco centimetros, y no se

diseminé hasta los ganglios linfaticos axilares.
En el estadio 11B, el tumor tiene una de las siguientes caracteristicas:

Mide mas de dos centimetros, pero no mas de cinco centimetros, y se diseminé hasta los

ganglios linfaticos axilares, o

Mide mas de cinco centimetros, pero no se disemind hasta los ganglios linfaticos

axilares. El indice de supervivencia relativa a 5 afios es del 88 al 76%.

Estadio I11A

En el estadio I11A:
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No se encuentra un tumor en la mama. EIl cancer se encuentra en los ganglios linfaticos
axilares que estan unidos entre si 0 a otras estructuras; o el cncer se puede encontrar en

los ganglios linfaticos cercanos al esternon; o

El tumor mide dos centimetros o menos. El cancer se disemind hasta los ganglios
linfaticos axilares que estan unidos entre si 0 a otras estructuras, o el cancer se puede

haber diseminado hasta los ganglios linfaticos cercanos al esternén; o

El tumor mide més de dos centimetros, pero no méas de cinco centimetros. EI cancer se
disemind hasta los ganglios linfaticos axilares que estdn unidos entre si 0 a otras
estructuras, o el cancer se puede haber diseminado hasta los ganglios linfaticos cercanos

al esternén.

El tumor mide mas de cinco milimetros. El cancer se ha diseminado hasta los ganglios
linfaticos axilares que estan unidos entre si 0 a otras estructuras, o el cancer se puede
haber diseminado hasta los ganglios linfaticos cercanos al esternon. El indice de

supervivencia relativa a 5 afnos es del 56%.

Estadio I11B
En el estadio 111B, el tumor puede tener cualquier tamafio y el cancer:
Se disemino hasta la pared torécica o a la piel de la mama; y

Se puede haber diseminado hasta los ganglios linfaticos axilares que estan unidos entre
si 0 a otras estructuras, o el cancer se puede haber diseminado hasta los ganglios

linfaticos cercanos al esternén.

El cancer que se disemind hasta la piel de la mama se llama cancer de mama
inflamatorio. Para mayor informacion, consultar la seccion sobre Cancer de mama

inflamatorio. El indice de supervivencia relativa a 5 afios es del 46%.

Estadio I11C
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En el estadio I11C, puede no haber signos de cancer en la mama o el tumor puede tener
cualquier tamafio y se puede haber diseminado hasta la pared toracica o a la piel de la

mama. Asimismo, el cancer:
Se disemino hasta los ganglios linfaticos por arriba o debajo de la clavicula; y

Se puede haber diseminado hasta los ganglios linfaticos axilares o hasta los ganglios

linfaticos cercanos al esternon.

El cancer que se disemind hasta la piel de la mama se llama céancer de mama

inflamatorio.

El cancer de mama en estadio I1IC se divide en estadio I1IC operable y estadio I1IC

inoperable. En el estadio I1IC operable, el cancer:

e Se encuentra en 10 o méas ganglios linfaticos axilares; o
« Seencuentra en los ganglios linfaticos debajo de la clavicula; o

« Se encuentra en ganglios linfaticos axilares y en los ganglios linfaticos cercanos al

esternon.

En el estadio I1IC no operable del cancer de mama, el cancer se disemind hasta los

ganglios linfaticos por arriba de la clavicula.

Estadio 1V

En el estadio IV, el cancer se disemind hasta otros 6rganos del cuerpo, con mayor

frecuencia hasta los huesos, los pulmones, el higado o el cerebro.”

3.3. Sintomas del cancer.
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El cancer de mama por lo general no causa ningun dolor. Sin embargo, conforme crece

el cancer, puede causar cambios a los que se deben poner atencion:

Una masa o0 engrosamiento en el seno, cerca o en el area de la axila. Un cambio en el
tamafo o forma del seno. Secrecion del pezon o sensibilidad, o un pezén umbilicado
hacia

dentro del seno. Pliegues u hoyuelos en el seno (la piel parece como la piel de una
naranja). Un cambio en la forma como se ve o se siente la piel del seno, de la areola o

del pezén (por ejemplo, caliente, hinchada, roja o escamosa)®. Ver anexo 1

3.4. Factores de riesgo pre disponentes para la aparicion del cancer.

La causa del cancer de mama no se conoce pero se sabe algunos factores de riesgo. Se
considera factor de riesgo aquella situacion que aumente las probabilidades de padecer

la enfermedad.

Edad

Una mayor edad conlleva un aumento del nimero de canceres. El 60% de los tumores
de mama ocurren en mujeres de mas de 60 afios. Este porcentaje aumenta mucho mas a
partir de los 75 afios.

Antecedentes familiares.

La historia familiar es un factor importante. Algunas familias tienen un riesgo mucho
mas alto de desarrollar ciertos tipos de canceres que otras. Por ejemplo, el riesgo de
desarrollar el cancer de mama en la mujer aumenta de 1,5 a 3 veces si la madre o la
hermana tuvieron ese tipo de cancer. Algunos canceres de mama estan ligados a una

mutacion genetica especifica mas frecuente en algunas familias.

Las mujeres con esta mutacion genética tienen entre un 80 y un 90 por ciento de
probabilidades de desarrollar cancer de mama y un 40 a 50 por ciento de desarrollar

cancer de ovario.



Antecedentes personales.

Una enfermedad mamaria benigna previa parece aumentar el riesgo en aquellas mujeres
que tienen un gran nimero de conductos mamarios. Aln asi, este riesgo es moderado.
Algunos resultados anormales de biopsia de mama pueden estar relacionados con un
riesgo ligeramente elevado de padecer cancer de mama. El riesgo de desarrollar cancer
en el otro seno en aquellas mujeres que han tenido un cancer de mama es distinto de la

recurrencia o aparicion del primer cancer.

Factores relacionados con el estilo de vida.

Uso prolongado de anticonceptivos.

Debido a que muchos de los factores de riesgo de cancer de seno estan relacionados con
las hormonas naturales y dado que las pildoras anticonceptivas funcionan al manipular
esas hormonas, han surgido algunas inquietudes acerca de los posibles efectos de
medicamentos como las pildoras anticonceptivas en el riesgo de desarrollar cancer de

seno, especialmente si se toman por muchos afios.

Los ultimos estudios han demostrado que el uso prolongado de anticonceptivos no esta
relacionado con el cancer de mama, debido a que los estudios han producido resultados

inconsistentes.

Terapia hormonal sustitutiva.

Esta terapia, que se utiliza para aliviar los sintomas de la menopausia, parece aumentar a
largo plazo (mas de 10 afios) el riesgo de sufrir cancer de mama, aungue los estudios al
respecto no son del todo concluyentes. Un uso breve de algunas preparaciones de THS
durante la menopausia incrementa muy poco el riesgo pero este serd aceptable para

algunas mujeres dado otros beneficios del uso de la terapia hormonal sustitutiva.



Alcohol

El alcoholismo quizds no sea causa directa de la aparicion del cancer, pero
probablemente puede realzar los efectos carcinogénicos de otras sustancias como el
humo de cigarrillos. El tabaquismo combinado con el beber realza extraordinariamente
los riesgos para los canceres. El riesgo para el cancer hepatico aumenta en los
alcohdlicos y hasta el beber moderadamente, de tres a nueve bebidas a la semana,

pueden aumentar las perspectivas del desarrollo del cancer de mama en las mujeres.”

Tabaco.

El principal agente carcinégeno en nuestro ambiente es la inhalacion del humo del
tabaco. En el humo del tabaco existe una sustancia en forma de particulas, denominada
alquitran, que consiste en una larga lista de productos quimicos, principalmente
hidrocarburos policiclicos que han demostrado poseer la capacidad para actuar sobre las
células de drganos internos y producir cancer, de manera que actian como mediadores
de las mutaciones genéticas o como promotores de la proliferacion de las células que

Ilevan mutaciones genéticas.

Exceso de peso.

El efecto de la obesidad sobre el riesgo de cancer de mama depende del estado
menopausico de la mujer. Antes de la menopausia, las mujeres obesas tienen un riesgo
menor de padecer cancer de mama que las mujeres de peso saludable .Sin embargo,
después de la menopausia, las mujeres obesas tienen 1,5 veces el riesgo de mujeres de

peso saludable.

Tanto el riesgo mayor de padecer cancer de mama como morir por €l después de la
menopausia se cree que se deben a los niveles mas altos de estrégeno en las mujeres
obesas Antes de la menopausia, los ovarios son la fuente principal de estrogeno. Sin
embargo, el estrogeno se produce también en tejido graso y, después de la menopausia,
cuando los ovarios dejan de producir hormonas, el tejido graso pasa a ser la fuente mas

importante de estrogeno,los niveles de estrdgeno en mujeres posmenopausicas son 50 a


http://www.todoalcoholismo.com/index.html

100 por ciento mas elevados entre mujeres pesadas que entre mujeres delgadas. Los
tejidos sensibles al estrogeno estan expuestos por lo tanto a mas estimulo de estrégeno
en mujeres pesadas, lo que lleva a un crecimiento mas rapido de tumores de seno que

responden al estrégeno.’

3.5. Tratamiento.

El tratamiento estara determinado por el tamafio del tumor y si ha habido extension a los
ganglios u otras zonas del cuerpo. Por lo general, cuando el tumor es menor de 1
centimetro de diametro, la cirugia es suficiente para terminar con el cancer y no se
precisa de quimioterapia. No obstante, hay pocos casos en los que no se requiera un
tratamiento complementario a la cirugia, bien con quimioterapia o con hormonoterapia.
Actualmente el factor prondstico méas importante sigue siendo la afectacién ganglionar:
el nimero de ganglios afectados ayuda al oncologo a seleccionar el tratamiento
posterior. Hay tres principales métodos para el tratamiento del cancer: cirugia, radiacion

y quimioterapia.

La cirugia es el mejor método para tumores sélidos que son quirargicamente accesibles.
La intervencion quirdrgica, siempre realizada por un cirujano/ginecélogo experto en
cancer de mama, permite el control local de la enfermedad y llevar a cabo un
diagnostico riguroso gracias a que se pueden determinar las caracteristicas del tumor y

el nimero de ganglios por células malignas.

La radiacion se usa después de la cirugia en un intento por matar cualquier célula
neopléasica localizada alrededor del area donde estaba el tumor. La radioterapia consiste
en el empleo de rayos de alta energia, como rayos X, para destruir o disminuir el
namero de células cancerosas. Es un tratamiento local que se administra después de la
cirugia conservadora (cuando se emplea después de la mastectomia es porque se

considera que existe riesgo de que el tumor se reproduzca).

5 _ http://www.todoalcoholismo.com/alcoholismo enfermedades?2.html

Guevara Torres F. (1992). Cancer de mama. ManaguaNic. (Monografia). hospital Bertha Calderdn
Roque.
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El tratamiento de las enfermedades oncoldgicas es una tarea compleja que requiere
aparatos especiales, preparados citostaticos y hormonales. La mayor cantidad de los
pacientes es tratada por distintos especialistas, en dependencia del érgano afectado, y
solo cerca de 1/ 3 de todos los pacientes oncologicos reciben tratamiento por oncologos

y radiologos en establecimientos médicos oncoldgicos especializados.

En si, el tratamiento dura unos minutos. No es doloroso sino que es algo parecido a una
radiografia s6lo que la radiacion es mayor y esta concentrada en la zona afectada. Lo
que se consigue con la radioterapia es disminuir el tamafio del tumor, para luego
retirarlo quirdrgicamente o, una vez realizada la intervencion, limpiar la zona de células

malignas.

Los efectos secundarios de este tratamiento son cansancio o fatiga, inflamacion y
pesadez en la mama, enrojecimiento y sequedad en la piel (como después de una
quemadura solar), que suelen desaparecer tras seis 0 12 meses. La accion de los aparatos
suele estar muy focalizada de manera que sus efectos suelen ser breves y generalmente

bien tolerados por las pacientes.

3.5.1. Quimioterapia

La quimioterapia es el uso de medicamentos para matar células cancerosas. Esta es la
forma de tratamiento primario para los tumores difusos ademas, a menudo se usa
después de cirugia y radioterapia de tumores solidos con objeto de eliminar la

posibilidad de cualquier célula cancerosa residual que pudiera haber hecho metastasis.

Cabe mencionar que en el presente estudio las pacientes no recibieron tratamiento

quirargico ni radioterapéutico, antes de la aplicacion de su quimioterapia con Paclitaxel.

Se usan muchos medicamentos para tratar el cancer, el término antineoplasico se refiere
a los farmacos que inhiben el crecimiento tumoral o la reproduccion celular.
Desafortunadamente los medicamentos antineoplasicos no pueden diferenciar las
células neopléasicas de las células normales. Ademas por lo regular los medicamentos
antineoplasicos matan algunas celulas normales y en general son muy toxicos. Este es el

principal problema con la quimioterapia, hay muy poca selectividad de accion.



Las células que tienen las fracciones mas rapidas de metabolismo y reproduccién son
maés afectadas por los medicamentos antineoplasicos. En consecuencia las células son
rdpidamente afectadas por la quimioterapia. Sin embargo, las células normales de la
medula 0sea, el tracto gastrointestinal (GI) y la piel tienen fracciones de crecimiento que
son iguales a los de la mayor parte de las células cancerosas. Durante la quimioterapia,
en estos tejidos siempre hay algin grado de toxicidad, una de las principales toxicidades
es la mielosupresion, o supresion de la medula 6sea. Esto puede reducir el nimero de
eritrocitos (anemia), leucocitos (leucopenia aumento de infecciones) y plaguetas

(trombocitopenia problemas de sangrado).

Los farmacos antineoplasicos deben ser administrados en una serie de ciclos, lo cual
permita un periodo libre del medicamento entre cada ciclo. La esperanza es que durante
estos periodos, las células normales del cuerpo se multipliquen y regeneren a una

fraccion mas rapida que las células cancerosas residuales.

3.5.2 EFECTOS SECUNDARIOS DE LA QUIMIOTERAPIA.

Los efectos secundarios son comunes porque el tratamiento afecta rapidamente a las

células en division, tanto las anormales como las normales. Por ejemplo:

Alopecia o caida del cabello: Es el efecto secundario mas visible debido al cambio de
imagen corporal y que mas afecta psicolégicamente a los enfermos, sobre todo a las
mujeres. Sin embargo este depende de la cantidad e intensidad de la dosis y no ocurre
en todos los casos. Ademas entre las 4 y las 6 semanas después de concluir el

tratamiento el cabello vuelve a crecer.

Nauseas y vomitos: Nauseas son una sensacion desagradable de necesidad de

vomitar. En cambio, el vémito es la liberacion forzada del contenido del estémago a
través de la boca, causada por contracciones de los musculos del
estbmago. Desafortunadamente, determinados farmacos de quimioterapia pueden
provocar nauseas y vomitos su causas posibles son el desequilibrio de fluidos y
electrolitos, como la hipercalcemia, la deshidratacion, o demasiado agua en los tejidos

corporales.


http://es.wikipedia.org/wiki/Alopecia
http://es.wikipedia.org/wiki/N%C3%A1usea
http://es.wikipedia.org/wiki/V%C3%B3mito

Diarrea: Consiste en evacuaciones intestinales frecuentes, blandas, o acuosas. Las
potentes medicinas que se les administran las pacientes pueden afectar las células sanas
del cuerpo, incluyendo las células que bordean el interior de los intestinos. Si estas
células son afectadas estos no pueden llevar comida y agua al cuerpo de manera
eficiente, lo que hace que la comida y el agua se quedan en los intestinos causando

diarrea.

Fatiga (cansancio): Es el agotamiento extremo o el cansancio, y es el problema més
comudn que experimentan los pacientes con el cancer. Mas de mitad de los pacientes
experimentan fatiga durante la quimioterapia. La fatiga puede impactar seriamente la
actividad familiar y otras actividades diarias, puede hacer que los pacientes eviten o

retrasen los tratamientos de cancer y hasta puede alterar la voluntad para vivir.

Dolor: Algunos medicamentos quimioterdpicos pueden causar dolores de cabeza,
dolores musculares, dolor de estdbmago e incluso dafios temporales a los nervios. Estos

ultimos pueden provocar ardor, adormecimiento u hormigueo en las manos y en los pies

Inmunodepresién: Practicamente todos los regimenes de quimioterapia pueden

provocar una disminucién de la efectividad del sistema inmune, como la neutropenia

que puede conducir a la infeccion, a la sepsis y a la muerte si no se detecta y trata a

tiempo.

Anemia: Los medicamentos para quimioterapia destruyen todo tipo de células
sanguineas sanas e interfieren negativamente en la produccién de células nuevas. Los
bajos niveles de globulos rojos (células encargadas de transportar el oxigeno) pueden
producir anemia, que, a su vez, provoca cansancio, palidez, falta de aire y aceleracién

de las pulsaciones.

Problemas de coagulacion: Las plaquetas (células que ayudan a coagular la sangre)
son otro tipo de células sanguineas que pueden verse afectadas durante el tratamiento
contra el cancer, Si los niveles de plaquetas son bajos, la paciente puede desarrollar una

afeccion denominada trombocitopenia, que produce hemorragia.


http://es.wikipedia.org/w/index.php?title=Inmunodepresi%C3%B3n&action=edit&redlink=1
http://es.wikipedia.org/wiki/Sistema_inmune
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Esto puede causar la aparicion de pequefias manchas rojas en la piel, materia fecal o
vomitos de color oscuro o con sangre, hemorragia nasal, de las encias o de la via de

acceso intravenoso.

Mayor riesgo de contraer infecciones: Ademas de los glébulos rojos y las plaquetas,
la cantidad de globulos blancos también puede disminuir durante o una vez finalizado el
tratamiento oncologico. Ciertos glébulos blancos denominados neutrofilos ayudan a
combatir infecciones. Contar con una cantidad demasiado escasa puede exponer la

paciente a un mayor riesgo de infecciones, afeccién denominada neutropenia.®

4.1 HISTORIA DEL PACLITAXEL

La historia del paclitaxel comienza en 1958 en el Instituto Nacional del Cancer de

Estados Unidos donde se encargd a botanicos del Departamento de Agricultura de EUA

recolectar muestras de mas de 30.000 plantas y comprobar sus propiedades
anticancerigenas, uno de los boténicos, recogio 15 libras de ramas, agujas y corteza del

Tejo del Pacifico. Algunos meses mas tarde, Monroe E. Wall descubrié que las

extracciones realizadas de la corteza poseian cualidades antitumorales, Wall y sus
colegas Mansukh C. Wani aislaron y purificaron los componentes para pruebas

anticancer, en 1967 el equipo consiguid aislar el principio activo

El descubrimiento del Paclitaxel es ejemplo de cémo los conocimientos adquiridos
durante siglos en la medicina tradicional y en el estudio de los productos naturales
pueden ser aplicados por la industria farmacéutica y la comunidad cientifica para el

desarrollo de nuevos farmacos.

En cuanto a sus propiedades curativas, son conocidas desde hace milenios. El
emperador romano Claudio publico un edicto en el que sefialaba al tejo como el mejor
antidoto contra las picaduras de las serpientes. A lo largo de la historia se ha usado
también como abortivo. No obstante, con el tiempo, la utilidad medicinal del tejo fue
quedando en desuso hasta el descubrimiento del Paclitaxel.

®. Greenwald. Edward. S. (1999). Quimioterapia del cancer .fondo educativo interamericano.
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A pesar de su interés como agente quimioterapeutico, el uso del paclitaxel se ha visto
restringido como consecuencia de las limitaciones de disponibilidad derivadas de las
dificultades para su obtencion. Entre ellas cabe destacar su baja concentracion en la

corteza del tejo y el elevado costo del proceso de extraccion.

El paclitaxel es un agente antitumoral que se emplea para el tratamiento de algunos
tipos de cancer debido a su capacidad de inhibir la multiplicacion de las células
tumorales. Actualmente su uso estd recomendado en el tratamiento del cancer de

mama.’

4.2 PACLITAXEL.

El paclitaxel pertenece al grupo de los taxanos, farmacos quimioterapicos citotoxicos
que afectan los microtabulos, estructuras celulares necesarias para que las células
cancerosas se dividan. En el ciclo celular normal las células forman microtdbulos al
comienzo de la division celular y los microtibulos se rompen cuando termina la
division. Los taxanos estabilizan los microtibulos e impiden que se rompan
normalmente. Este mecanismo causa que las células cancerosas dejen de dividirse,
potencialmente se desacelera el crecimiento de las células cancerosas o las células

mueren.

Estructura molecular del paclitaxel.

Es una estructura compleja en la que destaca un esqueleto hidrocarbonado formado por
tres ciclos de 6,8,6 carbonos polisustituidos con cuatro metilos y ocho funciones

oxigenadas, la molecula posee un total de once estereocentros.

" http://Iwww.""Medline plus Entry for Taxol." MEDLINE. Last revised on April 1, 2003. Retrieved
on March 9, 2007.
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Férmula: C47H51N014
Masa molecular: 853.9182

Forma farmacéutica:

Frasco ampolla de solucion inyectable de: Paclitaxel 30 mg, 100 mg, 150 mg y 300 mg.

Farmacodinamia:

El paclitaxel es un agente antimicrottbular. Promueve el ensamble de los microtubulos
de los dimeros de la tubulina, estabilizandolos previniendo su depolimerizacion. La
estabilidad lograda inhibe la reorganizacion dinamica normal de la red de microtdbulos,
fendmeno esencial de las funciones vitales de las células en el curso de la interfase y la
mitosis. También induce la formacion anormal de paquetes y haces de microtibulos
durante el ciclo celular asi como la constitucion de mdaltiples formaciones agrupadas

(&steres) de microtubulos durante la mitosis.
Farmacocinética:

Después de la administracion intravenosa de paclitaxel, la concentracion plasmatica cae
en forma bifasica. La radpida declinaciéon inicial representa la distribucion en el
compartimento periférico y una metabolizacion de la droga. La fase posterior se debe en
parte a una afluencia lenta de la droga desde el compartimento periférico. Se estima que
la vida media del paclitaxel estaria entre 5,3 y 17,4 horas. ElI volumen promedio de

2
distribucion al estado de equilibrio se encontraria entre 42 y 162 I/m , que confirma la

importancia de la difusién extravascular y la fijacion tisular de la droga.



Se demostré6 que en promedio la union con proteinas plasmaticas es de
aproximadamente 89%. La presencia de ranitidina, dexametasona y difenhidramina no

afecta esta union.

Las concentraciones plasmaticas maximas son proporcionales a las dosis recibidas. La
eliminacién urinaria de la forma no modificada se encuentra entre el 1,9 y 12,7% de la
dosis recibida, lo cual indica un importante clearance renal. Se admite la existencia de
una metabolizacion hepatica extensa. Los principales metabolitos son los hidroxilados
que se han aislado en la bilis. EI metabolismo hepatico y el clearance biliar pueden ser
el principal mecanismo para la depuracion del paclitaxel. Se ha encontrado que el
clearance del paclitaxel no fue afectado por el tratamiento previo con cimetidina.

Indicaciones:

Esta indicado para el tratamiento del cancer de la mama, para la enfermedad metastasica

0 recaida en 6 meses de quimioterapia.
Dosis:

En pacientes con carcinomas de la mama, Paclitaxel a una dosis de 175mg/m2

administrados IV en un periodo de 3 horas cada 3 semanas.

Modo de Administracién:

Preparacién del paciente: todos los pacientes que deban ser tratados con paclitaxel
deberan ser premedicados para evitar reacciones de hipersensibilidad. La premedicacion
puede consistir en 20 mg. de dexametasona por via oral 6 a 12 horas antes de recibir el
farmaco, 50 mg de difenhidramina o equivalente por via endovenosa de 30 a 60 minutos
antes de recibir el farmaco, y 50 mg de ranitidina 6 300 mg de cimetidina por via

endovenosa de 30 a 60 minutos antes de recibir el farmaco.



Contraindicaciones:

El Paclitaxel esta contraindicado en pacientes que presenten datos de hipersensibilidad
severa al Paclitaxel o al aceite de castor polioxietilado (cremofor) componente de la
formula.

Restricciones de uso durante el embarazo y la lactancia:

El Paclitaxel puede causar dafio fetal cuando es administrado en la mujer embarazada,
ademas mostré ser embriotoxico y fetotoxico en conejos y disminuyo la fertilidad en
ratas. No se han realizado estudios en mujeres embarazadas. Las mujeres con potencial
para procrear deberan ser informadas para evitar el embarazo durante el tratamiento con

este farmaco.

Si el Paclitaxel es utilizado durante el embarazo o si la enferma se embaraza durante el
tratamiento se le deberd avisar del riesgo potencial. Aln se desconoce si el Paclitaxel se
excreta en la leche materna, por lo que se debera descontinuar la alimentacion al seno

materno durante el tratamiento con Paclitaxel.

¢ Qué otro uso se le da a este medicamento?

El paclitaxel inyectable también se usa a veces para tratar el cancer de cabeza y cuello,
de eso6fago (el conducto que une la boca con el estbmago), de vejiga, de endometrio
(recubrimiento interno del Gtero) y de cuello uterino (abertura del Gtero).
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3.1 Tipo de estudio.

Descriptivo, retrospectivo, cuantitativo.

Descriptivo: porque sedan a conocer las caracteristicas de las pacientes para estudiar la
situacion o evento en el que se encuentran.

Retrospectivo: porque analizamos los expedientes de las pacientes partiendo de un
efecto pasado a buscar las causas que lo originaron.

Cuantitativo: porque permite examinar los datos de manera cientifica, o de manera méas
especificamente en forma numérica.

3.2 Descripcion del &mbito de estudio

Este estudio se realizo en el Hospital de referencia Nacional Bertha Calderén
Rogue hospital publico, con especialidad materno infantil, que esta ubicado al costado
sur del Centro Civico de Managua. Cuenta con los servicios hospitalarios de medicina
interna, oncologia, neonatologia, obstetricia, ginecologia, cuidados intensivos (adultos y
nifios) radiologia, laboratorio clinico, nutricion, trabajo social y centro especializado en
salud sexual reproductiva para adolescentes. Se caracteriza por ser un hospital

asistencial docente universitario.



3.3 Universo

Lo constituyen 171 mujeres diagnosticadas con cancer de mama y que asisten al

hospital Bertha Calderén Roque y son atendidas en el area de oncologia.

3.4 Muestra.

Lo constituyen 55 mujeres que asisten al Hospital Bertha Calderon Roque y son
atendidas en el area de oncologia diagnosticadas con cancer de mama y son tratadas con

Paclitaxel.

3.5 Criterios de inclusion

Mujeres de 30 a 79 afios de edad ingresadas al servicio de oncologia del hospital Bertha
Calderon Roque con diagnostico de cancer de mama tratada con Pclitaxel Agosto-
Octubre 2010.

3.6 Criterios de exclusién.

Todas las mujer ingresadas al servicio de oncologia del hospital Bertha Calderén Roque

con diagnostico diferente al cancer de mama.

Todas las pacientes diagnosticadas con cancer de mama no tratadas con Pclitaxel.

3.7 Variables.
Antecedentes patoldgicos
Incidencia de las reacciones adversas medicamentosas.

Dosis



Edad

Mama afectada

Peso

Procedencia

Periodo de administracion del paclitaxel

Reacciones adversas medicamentosas

3.7.1 Enumeracién de las variables.
Variable dependiente.

e Dosis

e Periodo de administracion del paclitaxel
e Reacciones adversas medicamentosas
Variable independiente

e Antecedes patoldgico

¢ Incidencia de las reacciones adversas medicamentosas.
e Edad

e Mama afectada

e Peso

e Procedencia



3.7.2 Operacion de las variables.

Variable Concepto Indicador

Antecedes patologico Dato personal que
figura en la historia Si
clinica de un paciente y | No
se refiere a su estado
anterior.

Edad Lapso de tiempo que 30-39 afios
transcurre desde el 40-49 afios
nacimiento hasta el 50-59 afos
momento de referencia | 60- 69 afios

70 a mas

Dosis cantidad de una droga
que se administra para | mg/m2
lograr eficazmente un
efecto determinado

Mama afectada Glandula mamaria mas | Derecha
afectada por el cancer Izquierda

Peso Es la medida de |kg
valoracion nutricional

Procedencia Lugar de origen de Managua
donde proviene la Masaya
paciente al momento de | Ledn
su ingreso al hospital. Chinandega

Carazo

Esteli

Nueva Segovia
Jinotega

Rio san Juan

Reacciones adversas Es aquella respuesta Aparicion de la

medicamentosas gue es nociva y no reaccion.
deseada, y que ocurre a
dosis normalmente
usadas

Periodo de frecuencia de aplicacion | ciclos

administracion del
Paclitaxel

del farmaco




3.8 Material y método.

3.8.1 Materiales para recolectar informacion.

Ficha de recoleccion de datos, disefiada y elaborada por los investigadores, textos

bibliogréaficos, paginas web, expedientes clinicos.

3.8.2 Materiales para procesar la in formacion.

Tablas disefiadas en Microsoft Excel, métodos estadisticos simples de cruses de
variables y gréficos de barras que demuestran los resultados encontrados.

3.8.3 Método.

El método es cuantitativo.

Se solicito a la seccién de estadisticas del hospital Bertha calderon Roque el permiso
por escrito para la revision de los expedientes clinicos de las pacientes con cancer de
mama en el periodo de Agosto - Octubre 2010, Posteriormente se procedid a extraer la
informacion de los expedientes, una vez obtenidos los datos se llenaron la ficha de
recoleccion de datos, Al concluir este procedimiento la informacion extraida de los

expedientes fue reflejada en una sabana de recoleccion de datos.
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RESULTADOS

Durante el periodo de estudio en el hospital Bertha Calderon Roque comprendido de
Agosto- Octubre del 2010 se encontraron 171 casos de mujeres diagnosticas con cancer
de mama de las cuales unicamente 55 fueron tratadas con Paclitaxel y presentaron

reacciones adversas.

En la caracterizacion de las pacientes la edad méas frecuentes que se presento el cancer
de mama fueron entre los 40-49 afios con un 35% (19 casos), segundo lugar las edades
de 50-59 afios con un 25% (14 casos), un tercer lugar lo ocupan las edades de 30-39
afios y 60-69 afilos ambos grupos presentaban el mismo porcentaje cada uno del 15% (8

casos) cuarto lugar las edades de 70-79 afios con un 10%(6 casos). (Ver anexo 2)

En los antecedentes patoldgico se encontré el 73% de las pacientes (40 casos), los
cuales no poseian dichos antecedentes y el 27% (15 casos) presentaron antecedentes.

(Ver anexo 3).

En cuanto a las 15 pacientes que mencionan tener antecedentes patoldgicos o
patologias asociadas se encontrd que el 60% (9) padecian Hipertension Arterial, el
26.70% (4) son Diabéticas y el 13.30% (2) son Artriticas.( ver anexo 4).

De las reacciones adversas que presentaron las pacientes con patologias asociadas
encontramos que las pacientes hipertensas presentaron: somnolencia, vomito, debilidad,
caida del cabello y mareo; las pacientes diabéticas presentaron: somnolencia, vomito,
debilidad, caida del cabello, escoriaciones en la piel, anemia, diarrea y mareo; las
pacientes artriticas presentaron: somnolencia, vomito, debilidad, anemia y mareo.( ver

anexo 5).



Segun su procedencia el 43.63% (24) de las pacientes pertenecian al departamento de
Managua, el 16.37% (9) de Jinotega, 11%(6) de Granada, 5.45% (3) a Masaya,
3.63%(2) Carazo, 3.63%(2) Chinandega, 3.63%(2) ledn, 3.63%(2) Esteli, 3.63%(2)
Ocotal. 1.80% (1) Rivas, 1.80% (1) Nueva Segovia, 1.80% (1) de Rio San Juan. (Ver

anexo 6).

En la localizacion del cancer de mama se encontré que la mama izquierda fue la mas

afectada con un 64%(35 casos) y la mama derecha con un 36% ( casos). (Ver anexo 7).

En cuanto al tratamiento al momento del diagnostico, el 38% (21casos) de las pacientes
no recibieron ningun tratamiento, el 34.37% (19 casos) fueron tratados con analgésicos,
el 24%(13 casos) antibidtico mas analgésico y un 3.63% (2 casos) antibiotico. (Ver
anexo 8).

En cuanto a reacciones adversa medicamentosas causadas por Paclitaxel segun la edad
de las pacientes se obtuvo lo siguiente:

Las pacientes de 30-39 ninguna presento somnolencia, malestar estomacal, anemia y
vomito grave un 25% presento debilidad, escoriaciones en la piel y diarrea, un 50%
presento vomito, otro 75% presento perdida del cabello y en un 100% de ellas

presentaron mareo.

Las pacientes de 40-49 ninguna presento malestar estomacal y vomito grave un 25%
presento somnolencia, escoriaciones en la piel y diarrea, un 75% vomito, debilidad,

diarrea y mareo y en un 100% de ellas presentaron pérdida de cabello.



Las pacientes de 50-59 ninguna presento vomito grave un 50% presento escoriaciones
en la piel un 75% malestar estomacal, anemia y diarrea y un 100% presento
somnolencia, vomito, debilidad, mareo y pérdida de cabello.

Las pacientes de 60-69 un 50% presento vomito grave un 75% presento escoriaciones
en la piel, malestar estomacal, diarrea y mareo y un 100% presento somnolencia,

vomito, debilidad, mareo, pérdida de cabello y anemia.

Las pacientes de 70-79 un 75% presento escoriaciones en la piel y un 100% presentaron
vomito grave, malestar estomacal, diarrea, mareo, somnolencia, vomito, debilidad,

pérdida de cabello y anemia. (Ver anexo 9).

En la duracion del tratamiento se encontr6 que al 27.26% de las pacientes (15 casos) se
les administro 14 ciclos de Paclitaxel, dos ciclos diarios cada siete dias, a un 21.81%
(12 casos) 12 ciclos, un ciclo cada siete dias, el 16.36% (9 casos), 10 ciclos, uno diario
cada 7 dias, el 10.90% (6 casos) 4 ciclos uno cada 7 dias, al 7.27% (4 casos) se le aplico
4 ciclos uno diario cada 15 dias, el 5.50% (3 casos) recibi6é 6 ciclos uno diario cada 7
dias, al otro 5.50% (3 casos) se les fue administrado 6 ciclos uno diario cada 15 dias, al
3.60% (2 casos) 10 ciclos, uno al diario cada 21 dias y un 1.80% (1 casos) 8 ciclos uno

diario cada 7 dias. (Ver anexo 11)

Con respecto a la dosis 32.72% (18) pacientes tuvieron una intervencién de 120- 170
mg/m?, 9.09% (5 casos) de 180 — 230 mg/m?, 32.72%(18 casos) de 340 -290 mg/m’ y
25.45% (14 casos) de 300-360mg/m?. (Ver anexo 12).



Analisis de los resultados.

De los resultados obtenidos en el estudio de Reacciones adversas medicamentosas por
paclitaxel, en mujeres de 30 a 79 afios con cancer de mama que asiste al hospital Bertha
Calderdn Roque Agosto- octubre 2010. Se encontraron 171 casos de mujeres con cancer
de mama de las cuales 55 eran tratadas con paclitaxel y todas presentaron reacciones

adversas de esto podemos afirmar lo siguiente:

Grafico 1: Edad vs numero de pacientes que presentan cancer de mama.
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Fuente: Tabla 1(ver anexo 2)

En las caracteristicas generales de las pacientes el grupo de edades mas afectado fue de
40- 49 afios, de las 55 pacientes el 35% pertenecian a esta edad; esto no se debe a que el
cancer se da con mayor frecuencia en estas edades, por el contrario a mayor edad mayor
riesgo, sino a que actualmente se esta promoviendo el chequeo médico, el autoexamen
de mama, la realizacion de la primera mamografia, cabe mencionar que al inicio de
nuestra recoleccion de datos estaba en marcha la campafia del dia mundial contra el
cancer de mama, podriamos concluir que nuestras pacientes estan siendo educadas o

concientizadas y es por esto la mayoria de pacientes.



Grafico 2: Antecedentes patoldgicos de las pacientes a las que se les administro
Paclitaxel.
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Fuente: Tabla 2. (Ver anexo 3)

En los antecedentes patologicos de las 55 pacientes el 73% de ellas no poseian
patologias asociadas.



Grafico 3: Pacientes con cancer de mama que presentan otras patologias.
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Fuente: Tabla 3(ver anexo 4)

En los antecedentes patoldgicos de las 55 pacientes 15 de ellas poseian patologias
asociadas, estas mencionaron ser hipertensas, diabéticas, artriticas, siendo el mayor
padecimiento la hipertension arterial (60%). En estos el médico valora el
riesgo/beneficio de la quimioterapia, cabe sefialar que estas no reciben trato diferentes
de la que no poseen antecedentes, Unicamente es que a estas pacientes antes de su
premedicacion y la aplicacion del Paclitaxel se le valoran los niveles de glucosa en
sangre, su presion arterial y en caso de estar inmunodeprimida sus ciclos se les

suspenden hasta estabilizarse.



Tabla 4: Reacciones adversas medicamentosas vs patologias asociadas.

Reacciones Patologias asociadas Total de
adversas hipertensas diabéticas artriticas | pacientes
Somnolencia * *
Vomito * * *
Debilidad * * *
Malestar
estomacal
Perdida del * *
cabello
Escoriaciones *
en la piel
anemia * *
Vomito grave
Diarrea *
mareo * *
Total por 9 4 2 15
rango.

Fuentes: Expedientes clinicos.

De las reacciones adversas que presentaron las pacientes con patologias asociadas
encontramos que las mayor mente afectadas fueron las px diabéticas, esto se debe a que
su sistema inmunoldgico se encuentra descompensado y al ser tratadas con Paclitaxel su

sistema se descompensa aun mas por su alto grado de toxicidad.( VVer anexo 5)



Procedencia de las pacientes con cancer de mama a las que se les administro

Paclitaxel.
Grafico 3
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Tabla 5(ver anexo 6)

En la procedencia la mayoria (43.63%) de las pacientes son originarias del

departamento de Managua, se estima que esto se debe a la mayor concentracion

poblacional asi también a un mayor acceso a los servicios de salud.




Mama afectada de las pacientes a las que se les administro Paclitaxel.

Grafico 4
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Fuente: Tabla 6(ver anexo 7)

En relacion con la mama maés afectada es decir cual fue la mama en la que se presento el
cancer, fue la izquierda con un 64% esto podria ser a que la mama izquierda es un poco
mas grande que la derecha, posee mayor de numeros ganglios linfaticos, mayor masa
corporal y por ende estdn mas susceptibles a la aparicién de tumores( masas) pero
cientificamente no hay un argumento sélido que respalde esta afirmacién, los médicos
la toman porque es lo menos complicados de explicarle a la paciente al momento del

diagnostico, cabe mencionar g nuestro estudio coincidid con esta aseveracion.



Tratamiento inmediato al momento de la consulta previa a la administracion del
Paclitaxel.

Grafico 5

40%

35%

30%

25%

H ATB/anal

H Analgesico

20% -
i Ninguno

15% - M Antibiotico

10% -

5% -

0% -

Fuente: Tabla 7(ver anexo 8).

En el tratamiento diagnostico se pudo observar que no influye en la apariciéon de la
reaccion adversa medicamentosa, debido a que si la paciente presento una patologia su
premedicacion se realiza dias antes de la quimioterapia, son eventuales los casos en que
se les aplica tratamiento diagnostico y cuando se realiza se valora el riesgo beneficio las
pacientes de nuestro estudio la mayoria no recibieron tratamiento y quienes lo
recibieron en su mayoria fueron analgésicos, el cual se les suspende dias antes de la
quimioterapia y en el casos de las pacientes cronicas como diabéticas o hipertensas
sufre una crisis o recaida el dia de la quimioterapia esta se le reprograma hasta el

momento en que se estabilice.



Tabla 8: Reacciones adversas medicamentosas causadas por Paclitaxel segun la

edad.

Reaccion Rango de edades donde presentan reacciones por | Total de
adversa paclitaxel pacientes
30-39 40-49 50-59 60-69 70-79
Somnolencia N * Fkkk o — ey
Mielosupresion | N * *k *hk s
Vomito ** *k* Kkdkk *hkk Fkkk
Debilidad * *h* dkkk Kk o
Malestar N N *kk o o

estomacal

Perdida del | *** *hkx KkkKk Kk kk Kkkk
cabello

Escoriaciones | * * *x *okk o
en la piel

anemia N * *kk *hkk [ER
Vomito grave | N N N *ok Kok
Diarrea * *kk *khk *hk HkKk
mareo *kkk * k% *kkk * k% *kkk
Total por | 8 19 14 8 6 55
rango.

Fuente: Expedientes clinicos.

N....... ninguna
IR 25%
L 50%
R LLLUT5%

ok L. 100%




En cuanto a la incidencia con que se presentan las reacciones adversas medicamentosas
causadas por paclitaxel segin la edad se encontr6 que las 55 mujeres presentaron
reaccion a este fA&rmaco, encontrandose el mareo presente en todos los casos y el vomito
grave unicamente en las mujeres mayores de 60 afios lo que significa que entre mas

adulta es la mujeres mas severa es su reaccion.



Grafico 6: Incidencia VS reaccion adversa medicamentosa.
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Fuente: tabla 9(ver anexo 10)

En cuanto a la incidencia con que se presentaron las reacciones adversa medicamentosas
Se observa que las reacciones mas frecuentes fueron: el mareo, vomito y la alopecia; las
frecuentes fueron: debilidad, diarrea y somnolencia; la reaccion infrecuente que se
presento fue la anemia; las reacciones raras fueron: escoriaciones de la piel y malestar

estomacal y la reaccion mas rara que se presento fue el vomito grave.



Grafico 5: Frecuencia de administracion de Paclitaxel en pacientes con cancer de
mama.
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Fuente: Tabla 10 (ver anexo 11)

Grafico 6: Dosis administrada de Paclitaxel a pacientes con cancer de mama.
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Fuente: Tabla 11(ver anexol12).

La frecuencia de administracion de Paclitaxel mas frecuentes o que predomino en
nuestro estudio fue de 14 ciclos, 2 diarios cada 7 dias, seguida con un 21.82% 12 ciclos
uno diario cada 7 dias. En cuanto a la dosis administrada la que predomino fue 120-170
mg/m? y 240-290 mg/m? con un 32.72% cada una. Como se puede observar no hay una
relacion de la frecuencia VS dosis, esto se debe a que cada una depende del estadio
clinico del cancer, la edad de la paciente y su peso; por tanto cada paciente es Unica y
asi mismo sus necesidades de paclitaxel, es decir, que la frecuencia y dosis no son

estandares.



CONCLUSION.

Al finalizar este estudio se llegaron a las siguientes conclusiones: todas las pacientes
presentaron reacciones adversas medicamentosas por paclitaxel y las que mas se
presentaron fueron: reacciones hematoldgicas donde la mayor limitante del grado de
toxicidad fue la supresion de la medula 6sea lo cual con lleva a una pérdida de glébulos
rojos causando anemia, desde el punto de hipersensibilidad se encontraron sintomas
menores como alopecia, enrojecimiento y escoriaciones de la piel; desde el punto de

vista gastrointestinal se encontraron: nauseas, vomito y diarrea.

El grado de severidad con que se presentaron las reacciones varia segun la eded de la
paciente, es decir entre mas adulta mas violenta se vuelven las reacciones, también
depende de la dosis, la cual depende del peso pero desafortunadamente ese dato no se
pudo obtener en los expedientes clinicos, Unicamente dos pacientes reflejaban ser
obesas.

Por lo tanto afirmamos la hipétesis de este trabajo, segin los resultados obtenidos
durante esta investigacion si logramos confirmar que la edad, dosis y la duracién del
tratamiento si influye en la aparicion de todas estas reacciones adversas medicamentosa

causadas por Paclitaxel.



Apartado V



RECOMENDACIONES.

Garantizar el llenado completo y correcto del perfil farmacoterapéutico en los

diferentes sistemas de salud de nuestro pais.

Reportar las reacciones adversas medicamentosas ocurridas durante el uso de
Paclitaxel en el perfil farmacoterapéutico para la implementacion de un sistema de

farmaco vigilancia.

A pacientes tratadas con paclitaxel se les recomienda asistir al médico con
regularidad para que compruebe la evolucién de su enfermedad, dado la
disminucion del nuamero de globulos blancos o la aparicion de anemia este

supondré la necesidad de modificar la dosis del medicamento.

Implementar la preconsulta para el control de las reacciones adversas y montar un

sistema de farmaco vigilancia en la unidad de oncologia.
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Anexos



Anexo 1

Imagen 1. Anatomia del seno

Fuente: www.oncologia.alpeeditores.com
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Anexo 2

Tabla 1: Edad vs numero de pacientes que presentan cancer.

Edad NUmero de pacientes con %
cancer
30-39 8 15
40-49 19 35
50-59 14 25
60-69 8 15
70-79 6 10
total 55 100

Fuente: Expedientes clinicos.



Anexo 3

Tabla 2: Antecedentes patologicos de las pacientes a las que se les administro

Paclitaxel.
Antecedentes patologicos | NUmero de pacientes %
con antecedentes
Si posee 15 27
No posee 40 73
total 55 100

Fuentes: Expedientes clinicos.



Tabla 3: Pacientes con cancer de mama que presentan otras patologias.

Anexo 4

Patologia NuUmero de pacientes %
diabéticas 4 26.7
artriticas 2 13.3
Hipertension arterial 9 60
total 15 100

Fuentes: Expedientes clinicos.




Anexo 5

Tabla 4: Reacciones adversas medicamentosas vs patologias asociadas.

Reacciones
adversas

Patologias asociadas

hipertensas

diabéticas

artriticas

Total de
pacientes

Somnolencia

*

*

Vomito

*

*

Debilidad

*

*

Malestar
estomacal

Perdida del
cabello

Escoriaciones
en la piel

anemia

Vomito grave

Diarrea

mareo

Total por
rango.

15

Fuentes: Expedientes clinicos.




Anexo 6

Tabla 5: Procedencia de las pacientes a las que se les administro Paclitaxel.

Procedencia NUmero de pacientes %
Managua 24 43.63
Jinotega 9 16.37
Granada 6 11
Masaya 3 5.45

Carazo 2 3.63
Chinandega 2 3.63
Leon 2 3.63
Esteli 2 3.63
Ocotal 2 3.63
Rivas 1 1.80
Nueva Segovia 1 1.80
Rio san Juan 1 1.80
total 55 100

Fuente: Expedientes clinicos.




Anexo 7

Tabla 6: Mama afectada de las pacientes a las que se les administro Paclitaxel.

Mama afectada NuUmero de pacientes %
Derecha 20 36
Izquierda 35 64

Total 55 100

Fuente: Expedientes clinicos.




Tabla 7: Tratamiento inmediato al momento de la consulta previa a la
administracion del Paclitaxel.

Anexo 8

Tratamiento previo NuUmero de pacientes %

Antibidtico/analgésico 13 24
Analgésico 19 34.37
Antibiotico 2 3.63

ninguno 21 38

total 55 100

Fuente: Expedientes clinicos.



Anexo 9

Tabla 8: Reacciones adversas medicamentosas causadas por Paclitaxel segun la
edad.

Reaccion Rango de edades donde presentan reacciones por | Total de
adversa paclitaxel pacientes
30-39 40-49 50-59 60-69 70-79
Somnolencia N * Fkkk o =y
Mielosupresion | N X XX XXX XXXX
Vomito ** *k%k KKk KKk Fkkk
Debilidad * *h* dkkk *hkk Fkkk
Malestar N N e — e

estomacal

Perdida del | *** Fekedek HhxK Kk —
cabello

Escoriaciones | * * *k Xk o
en la piel

anemia N * *kk o Jr—
Vomito grave | N N N *k *Hxx
Diarrea * Fkx Hkk *kk e
mareo *kkk * k% *kkk * k% *kkk
Total por | 8 19 14 8 6 55
rango.

Fuente: Expedientes clinicos.

N....... ninguna
o 25%
R 50%
Rk LLLT5%

kL. 100%




Anexo 10

Tabla 9: Clasificacion de las reacciones adversas segun la incidencia.

Incidencia Reaccion adversa medicamentosa
Muy frecuente Mareo,
vomito,
perdida del cabello
Frecuente Debilidad,
diarrea,
somnolencia
Infrecuente anemia
Rara Escoriaciones en la piel
Malestar estomacal
Muy rara Vomito grave




Anexo 11

Tabla 10: Frecuencia de administracion de Paclitaxel en pacientes con cancer de mama.

# de ciclos Intervalo de # de pacientes %
administracion

4 1C/ 15 dias 4 7.28
8 1C/ 7 dias 1 1.82
10 1 C/ 15 dias 5 9.09
10 1C/ 7 dias 9 16.37
6 1 C/ 7 dias 3 5.46
12 1 C/ 7 dias 12 21.82
4 1 C/ 7 dias 6 10.91
14 2 diarios C/7 dias 15 27.28
total 55 100

Fuente: Expedientes clinicos.




Anexo 12

Tabla 11: Dosis administrada de Paclitaxel a pacientes con cancer de mama.

Dosis( mg/m2) namero de pacientes %
120- 170 18 32.72
180 —230 5 9.09
240- 290 18 32.72
300- 360 14 25.45

Fuente: Expedientes clinicos.




FICHA DE RECOLECCION DE INFORMACION.

Expediente #:
Edad:
Peso:

Residencia actual:

Antecedentes patoldgicos:

Medicacion de la patologia:

Mama afectada

1) Derecha

2) lzquierda

Tratamiento al momento del diagnostico:

1) Analgésico
2) Antibidtico
3) Analgésico/antibidtico

4) Otros:

Paclitaxel
Dosis:
Periodo de administracion:

Reaccidén adversa:

Anexo 13



GLOSARIO.

Aclaramiento: volumen de plasma sanguineo (en ml), que por efecto de la funcion
renal, queda libre de la substancia X en la unidad de tiempo (en minutos). La sustancia

X pasa a formar parte de la orina.

Adenocarcinoma: Tumor canceroso que aparece en las células glandulares que revisten
algunos drganos internos.

Alopecia: Pérdida natural o inducida del cabello.

Anemia: Trastorno de la sangre causado por deficiencia de glébulos rojos o de

hemoglobina.
Antiemético: Que detiene o previene la émesis 0 vomito.

Antiestrogeno: Farmaco capaz de impedir o dificultar parte o todas las acciones de los
estrodgenos. Actualmente tienen importancia por su eficacia como tratamiento de cancer

de mama.

Antineoplasico: Farmaco que inhibe o previene el desarrollo del cancer porque evita el

crecimiento de las células tumorales.

Apoptosis: Muerte celular programada de células sanas. Regeneracion natural de las
células. Se piensa que nuestro organismo se deshace de muchos canceres incipientes,
que jamas llegan a prosperar, mediante este mecanismo. Las células del cancer son

resistentes a la apoptosis.

Astenia: Cansancio. Es un sintoma frecuentemente ligado al céncer y a sus

tratamientos, aungue no es especifico de los mismos.
B

Benigno: Término que describe los tumores no cancerosos, cuyo crecimiento es lento,

carecen de capacidad de destruccién de tejidos y no se propagan a otros 6rganos.

Biopsia: Obtencion de una muestra de tejido, empleando distintas técnicas quirdrgicas,
para posteriormente observarla al microscopio y determinar el tipo de células que lo

forman.


http://es.wikipedia.org/wiki/Aclaramiento
http://es.wikipedia.org/wiki/Plasma_sangu%C3%ADneo
http://es.wikipedia.org/wiki/Orina

C

Carcinoma: Tumor maligno derivado de las células que forman el epitelio (capa
superficial de la piel y estructuras mucosas (boca, faringe, pulmoén, vejiga...). Segun el
tipo celular afectado los tipos mas frecuentes son: Adenocarcinoma (glandulas),
Carcinoma de células escamosas o epidermoide (células no glandulares), Carcinoma de

células basales (capa més profunda de la epidermis) y Melanoma (melanocitos).

Célula: Unidad estructural y funcional de los organismos vivos, generalmente de
tamafio microscépico, capaz de reproduccion independiente y formada por un

citoplasma y un ndcleo rodeados por una membrana.

Ciclo: En quimioterapia hace referencia a la cadencia con la que el paciente recibe las

dosis de farmacos antineoplésicos o quimioterapicos.

Cromosoma: Cada una de las estructuras en forma de bastoncillo, que portan el

material genético o hereditario (genes). Los humanos tienen 23 pares de cromosomas.
D

Disnea: Dificultad para respirar. Sensacion subjetiva de falta de aire.

E

Edema: Inflamacién producida por un cimulo de liquido en los tejidos.

Efectos secundarios: Sintomas no deseados, provocados por un tratamiento.
Enfermedad de Hodgkin: Tipo cancer que se desarrolla en el sistema linfatico
Estadio: Cada una de las fases evolutivas de un tumor.

Estrogenos: Hormonas sexuales femeninas producidas por los ovarios. Son los

responsables de los caracteres sexuales secundarios
F

Factor de Riesgo: Cualquier elemento que incremente el riesgo de una persona para
desarrollar una enfermedad.



Farmaco: Toda sustancia quimica purificada utilizada en la prevencién, diagnostico,
tratamiento, mitigacion y cura de una enfermedad.

Farmacocinética: estudios de lo que le sucede al farmaco por la accion del organismo.

Farmacodinamica: El estudio de lo que le sucede al organismo por la accion de un
farmaco.

G

Gen: Unidad de material hereditario que ocupa un locus definido en un cromosoma.
Codifica determinados rasgos del individuo, incluyendo la propension a padecer

determinadas enfermedades.

Glandula: Conjunto de células que producen y liberan sustancias.

Incidencia: Frecuencia con la que aparecen casos nuevos de una enfermedad en una

determinada poblacién en un periodo de tiempo concreto.

Induccion: Término que suele acompafiar a la quimioterapia cuyo objetivo es promover
una reduccion o desaparicion del tumor, a fin de facilitar la intervencion quirdrgica y/o

la radioterapia.
Infusién: Introduccion de liquido, por ejemplo, de quimioterapia en la sangre.

Inmunodepresion: Situacion en la que la capacidad de respuesta del sistema de defensa

del organismo (sistema inmunoldgico) esta disminuida.
Inmunosupresién: Estado en el sistema inmune no responde adecuadamente.
L

Leucemia: Enfermedad neoplasica de los 6rganos formadores de células sanguineas,
caracterizada por la proliferacion maligna de leucocitos o sus precursores en medula

Osea 0 sangre periférica.

Leucocito: Células sanguineas que intervienen en la destruccion de los

microorganismos causantes de infecciones. También se denominan glébulos blancos.

Leucopenia: Disminucion del nimero de leucocitos.



M

Maligno: Término empleado para designar a los tumores que crecen invadiendo los

tejidos que le rodean y son capaces de diseminarse a otros 6rganos del cuerpo.

Mamografia: Radiografia de la mama. Prueba diagnodstica que permite detectar

precozmente el cancer de mama.
Mastectomia: Intervencion quirdrgica en la que se extirpa la mama.
O

Oncogénesis: Secuencia de cambios citologicos, genéticos y celulares que culminan en

la transformacion de una célula normal en otra cancerosa.
Oncologia: Estudio del cancer.

Oncologo: Médico especializado en el tratamiento del cancer.

Q

Quimioterapia: Tratamiento farmacoldgico antitumoral. En sentido estricto, se refiere
al tratamiento farmacoldgico de cualquier enfermedad, pero su uso mas habitual en la
actualidad es el relacionado con el cancer.

Quimioterapico: Farmaco utilizado en quimioterapia. Su objetivo es destruir las células

cancerosas.
T

Taxanos: Familia de farmacos utilizados no sélo como tratamiento administrado de
manera adyuvante o0 en terapias para las metastasis, sino también en terapias
concomitantes a la radioterapia que aumentan la apoptosis. Los mas representativos son

el pacitaxel y el docetaxel.

Tumor: Masa o bulto producido por crecimiento excesivo de células. Puede ser

benigno (no canceroso) o maligno (canceroso). También se denomina neoplasia.



