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RESUMEN

En Nicaragua, en el afio 2018, se registraron 1013 nuevos diagndsticos de cancer de mama.
Siendo la segunda enfermedad mas incidente en el pais, tan solo superado por el cancer cérvico
uterino. Se reporta, que mas del 90% de bultos mamarios son detectados por las propias pacientes

mediante el auto examen de mamas.

En este trabajo investigativo se estudia la utilizacion del medicamento Tamoxifeno tableta 20mg
como farmaco anti estrogeno, bloqueando los receptores de estrogeno en las células cancerosas del
tejido mamario, en otras palabras, disminuye el progreso de la enfermedad en pacientes femeninas
con cancer de mama, atendidas en el Hospital Bertha Calderén Roque de Managua. En este estudio
descriptivo de corte transversal, se clasifica los subtipos de cancer de mama en invasivo y agresivo,

de acuerdo a la informacion recopiladas de los expedientes clinicos seleccionado.

El estudio incluye a 45 pacientes femeninas de 42 a 77 Afios, donde la mayoria, el 37,8% (17)
tuvo incidencia entre los 50-59 afios, lo que se marca como el factor de riesgo méas importante,
seguido de tabaquismo con 8.89% (4) y alcoholismo (6.67%, 3). El estadio clinico 1IB y I1IB
predomina con el 28,9% (13), sequido del 1A (22,2%) y I11A (8,8%, 4); el 8,8%(4) se diagnosticd
en estadio 0 y I, en la etapa inicial de la enfermedad. Las reacciones adversas medicamentosas se
manifestaron en el 48,9% (23), los eventos registrados fueron dolor abdominal (20%), el cual, esta
relacionado con los problemas de hepatotoxicidad del Tamoxifeno, cefalea (17,8%) y nauseas
(13,3%).
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CAPITULO I: ASPECTOS GENERALES



1.1.INTRODUCCION
El cancer de mama es el tipo de cancer mas comuin en mujeres en todo el mundo, segln la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS) cada afio en la region de las Américas 462 000
mujeres son diagnosticadas con esta patologia; la incidencia de la enfermedad puede verse
aumentada, debido a factores de riesgos a los que las mujeres estan expuestas, entre los factores

mas significativos tenemos: el envejecimiento y los estilos de vida poco saludables.

En Nicaragua, en el afio 2018, se registraron 1013 nuevos diagnosticos de cancer de mama.
Siendo la segunda enfermedad maés incidente en el pais, tan solo superado por el cancer cérvico
uterino. Se reporta, que mas del 90% de bultos mamarios son detectados por las propias pacientes

mediante el auto examen de mamas.

Para la paciente que recibe tratamiento, es importante, tener un cuido exhaustivo a la salud,
conocer el esquema de tratamiento y tener acceso a la orientacion médica de cémo sobrellevar los
efectos secundarios, ya que todo esto influye en el apego, cumplimiento y culminacion de los ciclos
quimioterapéuticos. Por esto, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), define los estudios de
utilizacion de medicamentos (EUM) como estudios sobre comercializacién, distribucion,
prescripcion y uso de los medicamentos en la sociedad, con acento especial sobre las consecuencias

médicas, sociales y econdmicas.

Con respecto al tratamiento que se le puede administrar a este tipo de pacientes, figura el
Tamoxifeno como farmaco anti estrégeno, bloqueando los receptores de estrégeno en las células
cancerosas del tejido mamario, en otras palabras, disminuye el progreso de la enfermedad y debido
su eficacia se ha incrementado su uso y se ha vuelto un medicamento de primera eleccion por parte

de los médicos en el Hospital Bertha Calderén Roque, para tratamientos de cancer de mama.

Durante el analisis, se categorizaran a mujeres atendidas en area de oncologia del Hospital
Bertha Calderon Roque, Managua y se identificaran los subtipos de cancer de mama
diagnosticados, cuantificando asi a quienes se les administrd dicho tratamiento, para luego analizar

el uso correcto de Tamoxifeno en tabletas de 20 mg.



1.2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
El cancer de mama es un proceso oncolégico en el que células sanas del tejido mamario inician
procesos fisioldgicos anormales de crecimiento, desarrollo y division celular desordenada, que dan
lugar a tumorogenesis, estos tumores pueden ser de significado clinico benigno, en el mejor de los
prondsticos y malignos en el peor, las células tumorales pueden invadir los tejidos circundantes de

la mama, ya sean l6bulos, ductos o estroma mamario segun el tipo de cancer de mama.

Es posible realizar diversas pruebas para la deteccion temprana del diagnostico de la enfermedad
tales como: autoexamen mamario, mamografia y biopsia. La enfermedad esta acompafiada de
signos y sintomas, como cambio del tamafio de la mama, menor movilidad, eritemas, alteracion en

la piel, inflamacion del pezon y dolor general.

La epidemiologia del cancer de mama esta dada particularmente por casos registrados en
mujeres, sin embargo, la afeccion se presenta en menos del 1% en varones. Aunque es el grupo
menos perjudicado, las pacientes que lo sufren tienden a poseer un pobre prondstico, debido a que
la enfermedad se manifiesta de manera mas agresiva y con todas las cualidades patoldgicas con la

(ue se presenta en mujeres.

Los tratamientos empleados para el cancer de mama dependen de muchos factores, entre los
que se incluyen el resultado de la biopsia, estadio de la enfermedad, caracteristicas histopatoldgicas
e inmunohistoquimicas del tumor, ademas de la presencia o ausencia de diseminacién a otros
tejidos u 6rganos y el numero de 6rganos afectados. EI Tamoxifeno es el farmaco antineoplasico
mas frecuentemente utilizado como agente quimioterapéutico en el tratamiento de cancer de mama
por las unidades de salud especializadas perteneciente al ministerio de salud nicaragiiense que se

encargan de la atencidn de este segmento poblacional afectados por esta enfermedad.

Ante esto nace la siguiente interrogante:

¢Es adecuado el uso de Tamoxifeno tabletas de 20 mg en mujeres de 42-77 afios con cancer de

mama que asisten a consulta externa del &rea de Oncologia, Hospital Bertha Calderon Roque?



1.3. JUSTIFICACION
El cancer de mama es el tipo de cancer mas comun y la segunda causa de muerte por cancer a
nivel mundial, casi 100 mil muertes por atribuibles a cancer de mama en el mundo, de acuerdo a

la Organizacion Mundial para la Salud.

Segun cifras de la Asociacién de Mastologia de Nicaragua (Amasnic), en el pais se presentan
900 casos por afio de cancer de mama. Mientras que la Fundacién Ortiz-Gurdian, calcula que cada

afio se presentan 1000 nuevos casos de esta enfermedad en el pais.

En la actualidad existe un sistema de tratamiento de acorde al tipo de cancer de mamay a la
subclasificacion histopatologica e inmuno-histoquimica, tales tratamientos incluyen: cirugia,
terapia hormonal dirigida, terapias coadyuvantes, radioterapia y quimioterapia. La quimioterapia
actla evitando que las células cancerosas se desarrollen y proliferen de manera descontrolada. La
quimioterapia es el tratamiento sistematico para el tratamiento de diversos tipos de céncer,
incluyendo céancer de mama. Lamentablemente, al igual que otros tratamientos antineoplasicos,
estd vinculada a efectos secundarios severos a moderados segun la heterogeneidad de la

enfermedad.

Teniendo en cuenta lo antes mencionado cabe la necesidad de indagar y dar a conocer sobre el
uso de Tamoxifeno tableta 20 mg como tratamiento aplicado en mujeres con cancer de mama

atendidas en el Hospital Bertha Calderon Rogue, Managua.

El estudio permitira conocer la situacion de 45 mujeres con cancer de mama gue son atendidas
en este hospital, observando los eventos adversos asociados al antineoplasico Tamoxifeno que es
administrado en esta unidad de salud de referencia nacional, ademés permitira instruir a las
pacientes en cdmo se presentaran los eventos secundarios y como ellas deberan prepararse fisica 'y
alimentariamente en el periodo de tiempo que transcurre entre ciclos de tratamiento. Esto
probablemente permitird disminuir la intensidad de las reacciones adversas medicamentosas y

evitar asi recaidas entre rondas quimioterapéuticas.



1.4. OBJETIVOS

1.4.1.0Dbjetivos Generales.

R/
L X4

Analizar el uso de Tamoxifeno tabletas de 20 mg en mujeres de 42-77 afios con cancer de
mama que asisten a consulta externa del area de oncologia, Hospital Bertha Calderén Roque
Managua, Octubre 2020- Enero 2021.

1.4.2. Objetivos Especificos

L)

K/

X/
°e

L)

Caracterizar a la poblacion de estudio de acuerdo a su edad, antecedentes familiares, y
factores de riegos (alcoholismo y tabaquismo).

Identificar los tipos de cancer de mama diagnosticados en el area de oncologia del Hospital
Bertha Calderén Roque durante Octubre 2020- Enero 2021.

Mencionar las principales reacciones adversas en pacientes con cancer de mama a las cuales

se le has administrado Tamoxifeno tabletas de 20 mg durante Octubre 2020- Enero 2021.

Evaluar la efectividad del uso de Tamoxifeno tabletas de 20mg en pacientes con cancer de
mama en el Hospital Bertha Calderdn Roque durante Octubre 2020 — Enero 2021.



CAPITULO II: MARCO REFERENCIAL



2.1. ANTECEDENTES
En el 2013 los estudiantes Dayan Beltran y Cristian Amaya fueron los encargados de dirigir una
investigacion en la universidad de ciencias aplicadas y ambientales de Bogota como trabajo de
grado para evaluar el consumo y las reacciones adversas tamoxifeno en Colombia en un periodo
de 5 afios, mediante la recoleccion de datos y entrevistas se obtuvo como resultados que las

reacciones adversas mas frecuentes son la depresién, ansiedad, psicosis y panico.

En Junio del afio 2016 Jordi Espinoza, América Méndez y José Pichardo elaboraron un estudio de
las reacciones adversas relacionadas al uso de citostaticos administrados a mujeres mayores de 40
afios con cancer de mama invasivo atendidas en el Hospital Bertha Calder6n Roque. La conclusion
del estudio afirma que las reacciones adversas encontradas corresponden a reacciones de tipo A,
es decir, dosis dependientes, ademas, las mas frecuentes fueron aquellas con efectos

gastrointestinales tales como, cambios en el gusto, nauseas y vomitos.

Enel 2017 Larios Zambrana elabor6 un estudio para optar el titulo de especialista en cirugia general
con el principal objetivo de conocer el comportamiento clinico de cancer de mama en pacientes
atendidos en el hospital escuela Carlos Roberto Huembés, en el periodo comprendido entre Enero
2011—Enero 2015 en el que se concluyd que el cancer de mama es el mas frecuente en la poblacion
nicaragliense, en relacién a otros tipos de cancer. También, se afirm6 que al momento del
diagnostico, los principales estadios encontrados son de tipo IlIA, I1IB y IV, siendo estadios

avanzados e incluso en algunas ocasiones, con metastasis.



2.2. MARCO TEORICO

2.2.1.Estudios de Utilizacién de Medicamentos

Son aquellos estudios que tienen como objetivo el analisis de la comercializacion,
distribucidn, Prescripcion y uso de los medicamentos en una sociedad, poniendo un acento especial
sobre las consecuencias médicas, sociales y econdmicas resultantes. Esta definicién abarca el
estudio de toda la vida comercial del medicamento desde su registro hasta la utilizacion por parte

del paciente. (Figueras, Vallano, & Narvéez, 2003)

Obtienen informacién sobre la practica terapéutica habitual, estudiando la efectividad de la
terapéutica instaurada, entendiéndose como efectividad el grado en que una determinada
intervencion origina resultados beneficiosos en las condiciones de la practica habitual, sobre una
poblacion determinada. La efectividad tiene importancia clinica ya que no siempre los resultados
obtenidos en el marco de un ensayo clinico se pueden extrapolar a las condiciones de la practica
habitual. (Figueras, Vallano, & Narvéez, 2003)

2.2.2.Clasificacion de los estudios de utilizacién de medicamentos

( N\ ( )

Estudios que proporcionan una
Estudios sobre la oferta descripcion cuantitativa y
cualitativa de la oferta

|\ J . /

( N\ ( )

Es aquel estudio que se enfoca

Estudio sobre la prescripcion en Iso factores que influyen en

la prescripcion del un farmaco
en particular

Tipo de EUM

. / . J

(Pueden ser de tipo cualitativo o)
cuantitativo y tiene por objetivo

Estudios sobre la utilizacion de principal la descripcion del
medicamentos consumo, la calidad y del tipo
mediante indicadores
L ) L adecuados. )




2.2.3.Reacciones Adversas Medicamentosas

Una vez mencionado los EUM, es importante explicar que son las reacciones adversas
medicamentosa (RAM), lo que implican y como se clasifican. Segun (Arceo Porte, 2019)
“...consisten en cualquier efecto adverso (no deseado) que surge en el curso de la administracion
de un medicamento y ademads existe la sospecha de que pueda ser causado por el medicamento”.
En otras palabras, son manifestaciones de cambios fisioldgicos que son producto de la ingesta de

un farmaco, pero que es distinto al efecto terapéutico por el cual fue elaborado y prescrito.

Considerando que, el sistema metabdlico es muy complejo y las rutas metabdlicas estan muy
relacionadas entre si, es de esperarse que administrar una sustancia cuya funcion sea modificar los
procesos bioldgicos, como consecuencia obtengamos otras variaciones en menor frecuencia e
impacto (RAM) si lo comparamos con el efecto terapéutico, pero ambos efectos tienen gran
importancia. Por lo tanto, durante el estudio de las RAM se clasifican en dos grandes grupos segun
su fisiologia.

Ahora veamos, las reacciones de tipo A, son aquellas que son mas frecuentes, estan
directamente relacionadas con las propiedades intrinsecas, por lo cual son mas predecibles.
Ademas, la gran mayoria se produce como resultado de un aumento de la accion farmacologica del
medicamento cuando se administra la dosis efectiva habitual. Un ejemplo claro son los malestares
gastrointestinales en tratamientos con antibi6ticos. Mientras tanto las RAM de tipo B, son
reacciones gque no se relacionan con las acciones farmacoldgicas del medicamento, y por tanto son
impredecibles, excepcionalmente son dosis-dependientes, pueden ser idiosincrasicas o de

hipersensibilidad y tienen una morbimortalidad superior a las de tipo A (Arceo Porte, 2019).

Consideremos ahora la manera en que se pueden estudiar y procesar las RAM. Existen varias
estrategias para detectar reacciones adversas después de la comercializacion que incluye elestudio
de casos Y testigos, es decir, estudios donde se interpone vigilancia de pacientes que recibieron el
farmaco en particular, donde la frecuencia del uso de farmaco en casos de respuestas adversas se
compara con un grupo de testigos y meta-analisis de estudios realizados antes y después de la

comercializacién. (Gillman, 2012)

En definitiva, las RAM son de gran relevancia en el ambito farmacéutico y el seguimiento de
farmacos después de su comercializacion proporciona un campo interesante de investigacion y esta

directamente vinculado con la patologia que se pretende curar.



Reacciones de toxicidad hepética

La hepatotoxicidad es la lesion causada por la exposicion a un medicamento u otros agentes no
farmacologicos. La idiosincrasia, edad, género, consumo de alcohol, tabaquismo, uso concomitante
de otros farmacos, enfermedad hepatica previa o subyacente, factores genéticos y ambientales se
consideran factores de riesgo. De tal manera que un farmaco de uso prolongadose considera de

importancia cuando una persona desarrolla problemas hepéticos.

La hepatotoxicidad se puede clasificar en 2 subtipos. EIl primero se le llama reacciones intrinsecas
y se les considera predecibles, dependientes de la dosis, reproducibles, pero con informacién
limitada de su frecuencia de presentacion y; el segundo tipo son las idiosincrasicas otambién se les
considera de origen inmunoldgico y/o metabolico y tiene caracteristicas muy particulares, por
ejemplo, son impredecibles, no dosis-dependiente, no reproducibles y afecta a una pequefia

proporcion de pacientes.

Los principales métodos de diagndstico de hepatotoxicidad se basan en andlisis cuantitativos de
enzimas que estan directamente relacionadas con el higado que indican el tipo de lesion. Por
ejemplo, niveles de alanino transferasa 2 veces por encima del limite superior normal y niveles de
fostasa alcalina 5 veces superior al limite, son indicadores de una lesion hepatocelular. Por otra
parte, niveles fostasa alcalina 2 veces por debajo en comparacién con niveles de alanino transferasa

es indicador de una lesién colestasica.

Dentro de las manifestaciones clinicas esperadas por hepatotoxicidad inducida por farmacos se
encuentran; la hepatitis aguda, hepatitis cronica, hepatitis fulminante, hepatitis colestéasica,
colestasis, sindrome de desvanecimiento de conductos biliares, hepatitis granulomatosa, esteatosis
macrovesicular, esteatosis microvesicular y esteatohepatitis. Estas manifestaciones clinicas se
acompafan de signos y sintomas inespecificos como fiebre, fatiga, nduseas, dolor abdominal,

ictericia, orina oscura, prurito, ascitis, encefalopatia y aumento de transaminasas.



2.2.4.Fisiologia de las mamas

Se componen de grasa, tejido conectivo y glandular. En este tejido se encuentran las glandulas
productoras de leche de las que nacen unos 15 o 20 conductos mamarios, para transportar la leche
hasta el pezdn, rodeado por la areola. Estos lobulillos y conductos se encuentran en el estroma, un
tejido adiposo, en el que también estan los vasos sanguineos y linfaticos. Los tejidos mamarios
estdn conectados, ademas, con un grupo de ganglios linfaticos, localizados en la axila. Estos
ganglios son claves para el diagndstico del cancer de mama, puesto que las células cancerosas se

extienden a otras zonas del organismo a través del sistema linfatico. (Cuidateplus, 2001)

Estos lobulillos y conductos estan rodeados por estroma, un tejido adiposo, en el que también
se encuentran los vasos sanguineos y linfaticos. Los tejidos mamarios estan conectados, ademas,

con un grupo de ganglios linfaticos, localizados en la axila. (Cuidateplus, 2001)

Estos ganglios son claves para el diagnostico del grado de cancer de mama, puesto que las
células cancerosas (malignas) se extienden a otras zonas del organismo a través del sistema
linfatico. Cuando se habla de ganglio centinela se alude, precisamente, al ganglio méas cercano al

lugar donde se localiza el cancer. (Cuidateplus, 2001)

2.2.5.Fisiopatologia del Cancer de Mama

Comienza con el crecimiento tisular producido por la proliferacién continua de células en los
conductos mamarios. Se puede observar un conducto mamario normal. Se puede desarrollar un
crecimiento excesivo de células normales en el conducto mamario (hiperplasia). Con el paso del
tiempo, las células desarrollan anomalias y siguen acumulandose (hiperplasia atipica). Las células
normales pueden cambiar en apariencia y cantidad, y transformarse en carcinoma ductal in situ.
Finalmente, las células cancerosas crecen fuera del conducto mamario (carcinoma ductal invasivo)

y pueden extenderse a otras areas del cuerpo.

La primera fase comienza cuando estos agentes actGan sobre la célula alterando su material
geneético (mutacion). Una primera mutacion no es suficiente para que se genere un cancer, pero es
el inicio del proceso. La condicion indispensable es que la célula alterada sea capaz de dividirse.
Como resultado, las células dafiadas comienzan a multiplicarse a una velocidad ligeramente
superior a la normal, transmitiendo a sus descendientes la mutacion. A esto se le llama fase de
iniciacion tumoral y las células involucradas en esta fase se llaman células iniciadas. La alteracion

producida es irreversible, pero insuficiente para desarrollar el cancer. (Maimon, R.D, 2009)



Si sobre las células iniciadas acttan de nuevo y de forma repetida los agentes carcindgenos, la
multiplicacion celular comienza a ser mas rapida y la probabilidad de que se produzcan nuevas
mutaciones aumenta. A esto se le llama fase de promocidn y las células involucradas en esta fase
se denominan células promocionadas. Actualmente conocemos muchos factores que actuan sobre

esta fase, como el tabaco, la alimentacion inadecuada, el alcohol, etc. (Maimén, R.D, 2009)

Por ultimo, las células iniciadas y promocionadas sufren nuevas mutaciones. Cada vez se hacen
mas andmalas en su crecimiento y comportamiento. Adquieren la capacidad de invasion, tanto a
nivel local infiltrando los tejidos de alrededor, como a distancia, originando las metéstasis. Es la
fase de progresion. Como resultado las células estdn aumentadas en nimero, presentan alteraciones
de forma, tamafio y funcién y poseen la capacidad de invadir otras partes del organismo. (Maimon,
R.D, 2009).

2.2.6.Clasificacion histopatoldgica del Cancer de Mama

qe)
cC O
‘O '5) Comienza en un conducto de leche y
'G O Cancer ductal no ha crecido en el resto del tejiido
S B mamario.
&
u — H
o — 8 Es la presencia de células anormales
) o Carcinoma Lobulillar en las glandulas mamarias
C_U +— responsables de la fabricacién de la
O _(2 leche.
-
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2.2.7. Estadios de cancer

Existe una variedad de términos que se han descrito en la literatura médica que sirven para
identificar las caracteristicas del tejido dafiado. Sin embargo, es mucho mas recomendable
encontrar un sistema armonizado de clasificacion que sea del entendimiento de todas las personas,

aungue estas estén muy distantes.

Es por eso que, se ha disefiado dos sistemas efectivos para describir el avance, etapas o estadios.
El sistema TNM es sencillo y muy descriptivo, consiste en colocar una letra y un subindice, lo cual

ofrece informacion acerca de la etapa de la patologia.

De esta manera, la mas utilizada es el sistema TNM, creado por el Comité Conjunto Americano

del Céancer. Cada letra alude a una caracteristica, que se define con un nimero:

v' T (tamafio): seguido de un nimero del 0 al 4, se refiere al tamafio del tumor, cuanto mas
grande es el cancer, mayor es el numero.

v" N (nddulos): del 0 al 3, hace alusion a los ganglios linfaticos que se encuentran afectados
por las células cancerosas.

v' M (metastasis): seguida de un 0 0 1, indica si el cancer se ha extendido (1) o no (0) a otros

érganos.

Asi mismo, muchas veces se usa en conjunto o por si solo un sistema que asigna caracteristicas
Unicas a un grupo de numeros que describen el estadio y a un grupo de letras que dan informacion

maés detallada del progreso o etapa de la enfermedad.

» Estadio 0: Se utiliza para describir los canceres de mama no invasivos, es decir, no hay
indicios de células cancerigenas o células andmalas que salgan de la zona de la mama en la
que se originaron.

> Estadio I: Describe el cancer de mama invasivo y esta subdividido en categorias (A y B)
que hacen referencia al tamafio del tumor y si ha afectado a tejidos circundantes tales como
tejidos linfaticos.

» Estadio II: Tiene dos subdivisiones, Ay B, en el primer caso se trata de un cancer invasivo
en el que el tumor mide entre 2 cm y 5 cm se ha propagado a los ganglios linfaticos. En el
segundo caso el tumor mide mas de 5 cm y se ha propagado hasta los ganglios linfaticos

axilares.
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» Estadio IlI: Se subdivide en las categorias A, B 'y C. En el primer caso el tumor mide mas
de 5¢cm y se detectan células cancerigenas en 1 a 3 ganglios linfaticos. En el segundo caso,
el tumor tiene un tamafio indefinido y se ha propagado hacia la pared toracica. En el tercer
caso El cancer se ha propagado en 10 o mas ganglios linfaticos ubicados debajo de la
clavicula.

> Estadio IV: Describe se ha propagado mas alla mama y los ganglios linfaticos circundantes

hacia los otros 6rganos del cuerpo, como los pulmones, piel, huesos, higado y el cerebro.

2.2.8.Sintomas
Los signos de advertencia del cancer de mama pueden ser distintos en cada persona. Algunas

personas no tienen ningun tipo de signos o sintomas. (Sociedad Americana Contra El Cancer, 2019)

e Un bulto nuevo en la mama o la axila (debajo del brazo).

e Aumento del grosor o hinchazon de una parte de la mama.

« Irritacion o hundimientos en la piel de la mama.

« Enrojecimiento o descamacion en la zona del pezén o la mama.
e Hundimiento del pezdn o dolor en esa zona.

e Secrecidn del pezon, que no sea leche, incluso de sangre.

e Cualquier cambio en el tamafio o la forma de la mama.

e Dolor en cualquier parte de la mama.

2.2.9.Diagnostico
Examen de mama
El médico examinard ambas mamas y los ganglios linfaticos de las axilas para verificar si

existen nodulos u otras anomalias. (Mayo Clinic, 2020).

Mamografia
Es una radiografia de la mama. Las mamografias suelen utilizarse para detectar cancer de mama.
Si se detecta una anomalia en una mamografia de deteccion, el médico puede recomendar una

mamografia de diagnostico para evaluar con mayor detalle esa anomalia. (Mayo Clinic, 2020).
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Ecografia Mamaria

La ecografia usa ondas sonoras para producir imagenes de estructuras profundas del cuerpo.
La ecografia puede usarse para determinar si un nuevo ndédulo mamario es una masa sélida o un
quiste lleno de liquido. (Mayo Clinic, 2020).
Biopsia

La biopsia es la Unica forma definitiva de hacer un diagnéstico de cancer de mama. En la
biopsia, el medico usa una aguja especializada guiada por radiografia u otra prueba de diagnéstico
por imégenes para extraer un nucleo de tejido del area sospechosa. Con frecuencia, se deja un
pequefio marcador metalico en el sitio dentro de la mama para poder identificar el area con mayor

facilidad en pruebas de diagndstico por imagenes futuras. (Mayo Clinic, 2020)

Las muestras de la biopsia se envian a un laboratorio para que los expertos las analicen y
determinen si las células son cancerosas. Una muestra de biopsia también se analiza para
determinar el tipo de células involucradas en el cancer de mama, la agresividad (grado) del cancer,
y si las células cancerosas tienen receptores hormonales u otros receptores que puedan influir en

las opciones de tratamiento. (Mayo Clinic, 2020)

Imégenes mamarias por resonancia magnética (REM)

La maquina de resonancia magnética usa un iman y ondas de radio para producir imagenes del
interior de las mamas. Antes de la resonancia magnética de mamas, se aplicara una inyeccion de
un tinte. A diferencia de otros tipos de pruebas de diagnoéstico por imagenes, la resonancia

magnética no usa radiacion para crear las imagenes. (Mayo Clinic, 2020)

2.2.10.Factores de riesgo

Los factores de riesgo con frecuencia influyen en el desarrollo del cancer, la mayoria no
provocan cancer de forma directa. Algunas personas con varios factores de riesgo nunca desarrollan
cancer, mientras que otras personas sin factores de riesgo conocidos desarrollan cancer. Conocer
los factores de riesgo y hablar con el médico al respecto puede ayudarlo a tomar decisiones mas
informadas sobre las opciones de estilo de vida y atencion médica. (Sociedad Estadounidense de
Oncologia Clinica, 2018)

Edad
El riesgo aumenta con la edad. Para ser mas especificos, el envejecimiento es el segundo factor

de riesgo mas importante, de tal manera que, en edades entre los 30 a 39 afios, el riesgo es de 1 en
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227, es decir, del 0.44% y después de los 60 afios el riesgo pasa a ser de 1 en 28 correspondiente
al 4%. Asi por ejemplo es comun observar que los casos de cancer de mama son mas frecuentes en

mujeres de 45 afos en adelante. . (Sociedad Estadounidense de Oncologia Clinica, 2018)

Sexo

Las mujeres son las mas propensas a desarrollar cancer de mama. Los hombres también pueden
sufrirlo, pero la probabilidad es de uno por cada cien mujeres. (Sociedad Estadounidense de
Oncologia Clinica, 2018)

Antecedentes familiares

Dentro de los factores riesgo también se debe considerar si familiares directamente relacionados
han sufrido cancer de seno. Como consecuencia, las posibilidades aumentan si una hermana, madre
o hija ha sufrido esta enfermedad. Ademas este riesgo se eleva si el familiar que ha padecido cancer
lo ha hecho antes de la menopausia, o si ha afectado a los dos senos. (Sociedad Estadounidense de
Oncologia Clinica, 2018)

Ademas, el riesgo de cancer de mama aumenta si se ha sufrido previamente otro cancer,
especialmente de ovario o de colon, o un carcinoma lobular o ductal in situ (dos tipos de tumor
maligno que aparecen en los I6bulos o en los conductos galactoforos de los senos, o conductos
mamarios). Otro posible factor de riesgo es una hiperplasia benigna, una especie de tumor no

maligno, que altera el tejido del seno. (Sociedad Estadounidense de Oncologia Clinica, 2018)
2.2.11. Tratamiento

Existen varios tipos de tratamiento que pueden emplearse en un cancer de mama. La terapia que
se aplique depende de muchos factores, entre los que se incluye el estadio o etapa en que se
encuentre el tumor, si hay 0 no metastasis, el tamario del cancer y también de como sean las células

cancerosas.

En las etapas primeras del cancer, se recurre a la cirugia para extirpar el tumor, aunque a menudo
el abordaje quirargico se complementa con radioterapia para eliminar las células tumorales que
hayan podido escapar al bisturi. Si el cancer se encuentra diseminado en otras zonas del organismo,
se emplea la quimioterapia o la terapia hormonal. Aqui también tiene cabida la administracion de
radioterapia, en zonas concretas donde se encuentren localizados grupos de células cancerosas.
(Mayo Clinic, 2020).
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Radioterapia

Es un tratamiento local, al igual que la cirugia. De hecho, en ocasiones se administra
radioterapia después de una intervencién quirurgica, para eliminar las células cancerosas que no
hayan sido extirpadas. La radioterapia es una eleva concentracion de rayos X dirigida a un
punto concreto. Al aplicar este tratamiento tras extirpar un cancer, los médicos se aseguran de

erradicar por completo el tumor. (Mayo Clinic, 2020).
Quimioterapia

Junto con la terapia hormonal, son los tratamientos mas utilizados en cancer de mama. Los
tratamientos hormonales persiguen detener la progresién del cancer, alterando los niveles
de hormonas femeninas. En cambio, la quimioterapia erradica las células cancerosas,
destruyéndolas. (Mayo Clinic, 2020).

Terapia hormonal
v Metotrexato:

El metotrexato es un anti-metabolito de la familia de los folatos. Es un analogo de la
aminopterina, producto que también deriva del acido folico. Este farmaco actta inhibiendo
competitivamente la dihidrofolato-reductasa, de tal manera que, el efecto inhibidor depende mucho
de la concentracion intracelular, y los tejidos con mayor metabolismo celular y crecimiento mas
rapido son los mas afectados. En consecuencia, se obtiene un efecto inhibidor en los tejidos

neoplasicos, los foliculos capilares y células epiteliales del tracto digestivo. (Mayo Clinic, 2020).
v Toremifeno:

Al igual que el tamoxifeno, es un modulador del receptor estrogénico y parece haber demostrado
eficacia en el tratamiento de ciertos tipos de cancer de mama. Progestagenos: estas hormonas se
producen de forma natural en el organismo de las mujeres, pero sus derivados artificiales pueden
ser Utiles en determinados tumores de mama. Junto con los progestagenos, otras terapias
hormonales pueden ser la aromatasa, los analogos de la LHRH y la somatostatina, estos ultimos

suelen utilizarse entre las pacientes postmenopausicas. (Mayo Clinic, 2020).
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Grupo de apoyo

El estrés causado por la enfermedad se puede aliviar uniéndose a un grupo de apoyo para el
cancer. El hecho de compartir con otras personas que tengan experiencias y problemas en comdn

puede ayudarle a que no se sienta solo. (Mayo Clinic, 2020).

Agente antineoplasico

Farmacos que se utilizan para el tratamiento de los procesos tumorales. El tratamiento de las
neoplasias malignas se sustenta basicamente en tres pilares: la cirugia, Unico tratamiento curativo
para tumores sélidos; la radioterapia, que se dirige al control loco regional del tumor y, finalmente,
la quimioterapia, cuya finalidad es el control de la enfermedad diseminada y puede ser opcion de
tratamiento curativo en caso de neoplasias hematoldgicas y tumores solidos de estirpe germinal.

(Casas Fernandez de Tejerina , Corral Jaime, & Pérez Valderrama, 2011).
Los agentes antineoplasicos se clasifican de diversas maneras:

v Segun su dependencia del ciclo celular.
v Segun su origen.
v Segun su mecanismo de accion (la mas usada) Clasificacion segiin su mecanismo de accion.
Agentes alquilante

La toxicidad mas importante de los agentes alquilantes es la hematolégica. Es limitante de dosis,
aunque es variable segun el agente. También producen mucositis, sobre todo a dosis altas y tienen
toxicidad gonadal ya que disminuyen el nimero de células germinales. (Casas Fernandez de

Tejerina , Corral Jaime, & Pérez Valderrama, 2011).

Anti metabolitos

Son bien tolerados, aunque no exentos de toxicidad. Las mas comunes, aungue en grado leve,
son la mielotoxicidad, la mucositis y la diarrea. (Casas Fernandez de Tejerina, Corral Jaime, &
Pérez Valderrama, 2011).

e Capecitabina
e Gemcitabina
e Citarabina

e Methotrexate

e Fludarabina

16


https://www.monografias.com/trabajos14/estres/estres.shtml
https://www.monografias.com/trabajos15/calidad-serv/calidad-serv.shtml#PLANT

e Tegafur

e Fluorouracilo

Antibidticos antitumorales

Producen sobre todo mielosupresion que limita su dosis, ademas de alopecia, toxicidad
gastrointestinal y efecto vesicante. (Casas Fernandez de Tejerina , Corral Jaime, & Pérez
Valderrama, 2011).

e Bleomicina

e Epirrubicina

e Dactinomicina
e Mitomicina C
e Doxorrubicina
¢ Mitoxantrone

e Doxorrubicina liposomial

Agentes del uso mitocondrial

Son principalmente neurotdxicos, sobre todo la vincristina, dando origen a un cuadro
caracteristico de polineuropatia periférica sensitiva motora y autonémica, con preservacion de

pares craneales. (Casas Fernandez de Tejerina , Corral Jaime, & Pérez Valderrama, 2011).

e Paclitaxel
e Vincristina
e Docetaxel
e Vindesina
e Vinblastina

e Vinorelbina
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Inhibidores de la topoisomerasa

Son principalmente responsables de toxicidad gastrointestinal (nduseas, vomitos y diarrea) y
mielo toxicidad, segun se administren de manera trisemanal o semanal respectivamente. (Casas

Fernandez de Tejerina , Corral Jaime, & Pérez Valderrama, 2011).

e Irinotecan
e Etoposido
e Topotecan

e Tenipdsio
2.2.12.Farmacologia del Tamoxifeno

Formula: C,cH,oNO
CH,

Cdd. ATC: LO2BA01

Cdd. MINSA: 01140310 (Antihormona)
CH,

N
H3C/ \/\O
Farmacodinamia del Tamoxifeno
Es un farmaco no esteroideo basado en trifeniletileno que muestra un espectro complejo de
antagonista estrogenico y efectos farmacoldgicos similares a los agonistas de los estrégenos en
diferentes tejidos. En pacientes con cancer de mama, a nivel tumoral, tamoxifeno actla
principalmente como un anti estrégeno, previniendo la union de dicha hormona al receptor

especifico.

Mecanismo de accion del Tamoxifeno
Bloquea selectivamente la accion del estrogeno en los receptores de las células mamarias,
induciendo un cambio conformacional. Como consecuencia, la expresion de los genes que

dependen de estos receptores queda bloqueada o alterada. El resultado final es una reduccion de la
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actividad de la DNA-polimerasa, un deterioro en la utilizacién de timidina, un bloqueo de la
captacion de estradiol y una respuesta estrogénica disminuida. La mayor parte de la actividad del
tamoxifeno se observa cuando la célula tumoral se encuentra en la fase G-2 del ciclo,

comportandose el tamoxifeno como citostatico. (Instituto Quimico Bioldgico, 2015)

Farmacocinética del Tamoxifeno

Se administra por via oral. Se absorbe rapidamente en el tracto digestivo. Una vez absorbido, el
farmaco se distribuye ampliamente por todo el organismo y se metaboliza extensamente en el
higado. EI tamoxifeno experimenta un cierto grado de circulacidn entero hepética. La excrecion
tiene lugar principalmente por heces con una vida media de eliminacion de unos 7 dias para el
farmaco y de 14 dias para el metabolito principal circulante N-desmetiltamoxifeno. (Instituto
Quimico Biolégico, 2015)

Indicacion
« Tratamiento del cancer de mama.
e Tratamiento del cancer de mama metastasico en el hombre y en la mujer postmenopausica.
e Carcinoma del conducto in situ después de mastectomia y radioterapia.
o Prevencion de tumores de mama en mujeres con factores de riesgo. (Instituto Quimico
Biologico, 2015)
Régimen de dosificacion
e Dosis moderada: 20 mg oral cada 24hrs.

o Altas dosis: 40mg oral cada 24hrs. (Instituto Quimico Biologico, 2015)

Reacciones adversas
e Hemorragia vaginal, flujo vaginal, prurito vulvar, cambios endometriales, irregularidades
menstruales.
o Sintomas tipicos: cefalea, aturdimiento, intolerancia gastrointestinal, alopecia.
e Tos, depresion, edema, fatiga, dolor musculo esquelético y prurito. (Instituto Quimico
Bioldgico, 2015)
Contraindicaciones y precaucion
Esta contraindicado en mujeres embarazadas durante los cuatro primeros meses de la gestacion.
Est4 contraindicado en mujeres que requieran un tratamiento anticoagulante. En pacientes con

hiperplasia endométrica esta desaconsejado el uso del tamoxifeno. Riesgo de cancer de endometrio
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y sarcoma uterino .Se recomienda acudir al ginecélogo de forma rutinaria durante el tratamiento
con tamoxifeno o si se observan irregularidades de la menstruacion, hemorragias vaginales
anormales o dolor pélvico. (Instituto Quimico Bioldgico, 2015)

Especial precaucion en aquellos pacientes en los que exista una depresion de la médula osea. Se
recomiendan analisis de sangre periddicos, incluyendo recuento de plaquetas, en los pacientes
tratados con tamoxifeno. Periddicamente se deberan practicar determinaciones de colesterol y
proteinas en sangre. Los pacientes con cataratas o problemas visuales deberan utilizar el
tamoxifeno con precaucion. Este farmaco puede inducir alteraciones visuales incluyendo cambios

de la cornea, cataratas y retinopatia. (Instituto Quimico Bioldgico, 2015)

Interacciones
e Niveles plasmaticos disminuidos por: rifampicina.
e Incremento efecto anticoagulante con: anticoagulante tipo cumarinico.
e Riesgo de efectos tromboembolicos con: agentes citotoxicos.
e Riegos de efectos hemorragicos: AINES, Aspirina

e Efecto inhibido por: Benzodiacepinas y Antiacidos. (Instituto Quimico Bioldgico, 2015)

Presentacion
e OLVADEX 10 Comp. 10 mg NOLVADEX 20 Comp. 20 mg
e TAMOXIFENO FUNK Comp. 10 mg TAMOXIFENO FUNK Comp. 20 m
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CAPITULO I11: PREGUNTAS DIRECTRICES



3.1. PREGUNTAS DIRECTRICES

¢Cuales son las caracteristicas que prevalecen en las pacientes tratadas

en el area deoncologia del hospital Bertha Calderén Roque?

¢Cuales son los tipos de cancer de mama diagnosticados en el area de
oncologia delHospital Bertha Calderén durante Octubre 2020- Enero
20217

¢Cuél es la eficacia del tratamiento prescrito con Tamoxifeno tabletas

de 20mg concancer de mama?

¢Cudles son las principales reacciones adversas en pacientes con cancer
de mama a loscuales se les ha administrado Tamoxifeno en tabletas de 20

mg?
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CAPITULO IV: DISENO METODOLOGICO



4.1.AMBITO DE ESTUDIO
Este estudio se realizé en el centro de referencia para atencion a la mujer, Hospital Bertha
Calderon Roque, ubicado en el sector del Zumen, 1 cuadra al oeste, Managua. Cuenta con
aproximadamente 4 quiréfanos, 21 consultorios, 231 camas censables, una Unidad de cuidados
Intensivos de Adultos y una Unidad de Cuidados Neonatales, ademas posee las especialidades de
Obstetricia, Ginecologia, Oncologia, Perinatologia, Neonatologia y Anestesiologia, cuenta ademas

con los servicios de farmacia general, laboratorio clinico y trabajo social.

4.2.TIPO DE ESTUDIO
El presente estudio se elabora desde la linea de investigacion de Estudio de Utilizacién de
Medicamentos, haciendo una evaluacion de los farmacos utilizados en el tratamiento de cancer de
mama. En este caso especifico, se toma en cuenta los beneficios, efectos indeseados, prescripcion,
indicacion y dispensacion del Tamoxifeno en personas diagnosticadas con cancer de mama entre
las edades de 42 a 77 afios que son atendidas en el &rea de oncologia del Hospital Bertha Calderon

Roque. Dentro de esta linea de investigacion se clasifica como:

¢+ Descriptivo, debido a que describe las caracteristicas de la poblacidn que se estudia: edad,

antecedentes familiares y factores de riesgo.

0,

% Corte Transversal, considerando que se intenta analizar el fenémeno en un periodo de

tiempo corto, tomando datos de expedientes clinicos y de la experiencia de los pacientes.

%+ Retrospectivo, basado en la recopilacion de datos desde expedientes clinicos, es decir, el
disefio de este estudio es posterior a los hechos a tomar en cuenta y Unicamente se acceden

a los registros.
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4.3. POBLACION Y MUESTRA
4.3.1.Poblacion

La poblacion esta conformada por 80 pacientes entre las edades de 42-77 afios que acudieron al
centro hospitalario Bertha Calderon y fueron dirigidos al area de oncologia con estado positivo
para cancer de mama y se les administré Tamoxifeno tabletas de 20 mg en el periodo de Octubre
2020- Enero del afio 2021.

4.3.2.Muestra

La muestra esta conformada por 45 pacientes entre las edades de 42 a 77 afios que asistieron al
area de oncologia del Hospital Bertha Calderén Roque en el periodo de Octubre del 2020 a Enero
del 2021 con cancer de mama en cualquiera de sus estadios y les fue prescrito Tamoxifeno tabletas
de 20 mg.

Criterios de inclusion
o Pacientes entre 42-77 afios de edad diagnosticados con cancer de mama en cualquiera de
sus tipos
o Pacientes que se les fue prescrito un tratamiento de tamoxifeno de 20 mg tabletas en terapia
Unica contra el cancer de mama
o Pacientes que se les fue prescrito un tratamiento con tamoxifeno de 20 mg tabletas en

combinacién con coadyuvantes contra el cancer de mama

Criterio de exclusion
o Pacientes en los que se vio interrumpido el tratamiento con tamoxifeno
o Pacientes que estén recibiendo otros medicamentos con muy poca informacion
farmacoterapéutica 0 mecanismo de accién no definido

o Pacientes cuyos expedientes no tengan la informaciéon requerida.
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4.4. VARIABLES
4.4.1.Variables independientes

o Edad

o Sexo

o Antecedentes no patoldgicos

o Antecedentes patoldgicos familiares

o Estadios de cancer de mama

4.4.2 Variables dependientes

o Consumo de alcohol
o Tabaquismo
o Reacciones adversas medicamentosas

o Reincidencia
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4.4.3.0peracionalizacién de las variables

Variables independientes Definicion Indicador Escala
Edad Tlempo que transcurre desde el Afios Discreta
nacimiento de una persona
Caragterlstlcas bl_ologlc_as que Masculino/Eemenino _
Sexo definen el funcionamiento Nominal
hormonal de las personas
Historial de enfermedades o
- padecimientos relacionados con el
Antecedentes patoldgicos . . i
- cancer. Si/No Nominal
familiares
Anteced,er!tes no Habitos nocivos para la salud Si/No Nominal
patoldgicos
ECO
- ECI
. . Proceso por el cual se clasifica la
Estadios de cancer de . ECII .
enfermedad en diferentes grupos, Ordinal
mama los cuales tendran valor prondstico ECIII
ECIV
Variables dependientes
Ingesta regular de bebidas
Consumo de alcohol alcohdlicas Si/No Nominal
Tabaquismo Ingesta de humo de tabaco Si/No Nominal
Reaccion nociva no intencionada
que aparece a dosis normalmente
Reacciones adversas usadas en el ser humano para
medicamentosa profilaxis, dlagn_o§t|co 0 tratamiento Clase Ao B Ordinal
0 para modificar funciones
fisioldgicas
Reincidencia Reaparicion de una enfermedad
después de padecida. Si/No Nominal
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4.5.Materiales y método

4.5.1.Materiales para recolectar informacion

Expedientes clinicos de las pacientes
Perfil farmacoterapéutico

Fichas de recoleccion de datos

4.5.2.Materiales para procesar la informacién

Programa informatico para procesamiento de texto Word
Hoja de célculo, graficos y tablas calculares Excel
Programa de disefio de presentaciones Microsoft PowerPoint

4.5.3.Métodos

Se realizaron visitas al Hospital Bertha Calderon Rogue dos miércoles en el mes de Enero 2021
en horarios de 9 am a 3 pm, el estudio se llevo a cabo en el area de estadisticas y archivos donde
se encuentran los expedientes clinicos, empleando técnicas cualitativas para el llenado de fichas de
recoleccion de datos de interés de las pacientes que cumplen con los criterios establecidos.

Mediante los datos obtenidos a través de las diferentes técnicas, se utiliza Microsoft Office
Word 2017 para la redaccion del estudio; asi mismo se disefia una base de resultados con la
informacion adquirida a traves de las fichas de recoleccion utilizando Microsoft Office Excel 2017
para obtener los resultados estadisticos, presentando los datos en forma porcentual y representando
cada uno de los resultados en tablas y graficos para la correcta distribucion de frecuencias, factores

desencadenantes, etc.
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CAPITULO V:

Analisis y discusion de resultados



5.1. Resultados
Mediante la revision de 80 expedientes, 45 cumplieron con los criterios de inclusion propuestos
para este estudio. Se obtuvieron como resultados un 100% de las pacientes eran mujeres, el 18%
de las pacientes se encuentran entre los 40-49 afos de edad, el 37.7% se encuentran entre los 50-
59 afios, el 28.9 % se encuentran entre los 60-69 afios y el 15.6 % se encuentran entre el rango de
70-79 afios.

Ademas, el 55.6% afirmaron tener antecedentes familiares de cancer y el 44.4% no. Las
pacientes que presentaron mayoritariamente cambios hormonales o haber trascurrido ya por la
etapa de menopausia fue el grupo etario de 50 a 59 afios. Por otra parte, el 14.2 % de las pacientes

afirmé haber fumado y el 6.6% de las pacientes aseguraron haberlo hecho.

Con respecto a la distribucion de las pacientes en funcion al tipo de cancer, se encontré que el
95.6% de las pacientes padecian un tipo de cancer invasivo y el 4.4% un tipo de cancer in situ. En
cuanto a los problemas relacionados al uso de Tamoxifeno se presentaron en su mayoria problemas
hepaticos tales como esteatosis (20%), hepatomegalia (6.67%), infecciones hepaticas (2.22%),

poliquistosis hepatica (2.22%) y la mayoria no reportaron otro tipo de problemas (68.89%).

En lo que respecta a pacientes que hayan reincidido, es decir que el cancer ha reaparecido,
solamente el 2.2% registré una reincidencia y el 97.8% contintan en tratamiento sin mayores
problemas. Por Gltimo, correspondiente al tema de las reacciones adversas, el 20% de las pacientes
reportaron dolor abdominal, el 17.8% registraron cefaleas constantes, el 13.3% afirmaron padecer
de nauseas y el 48.9% no se encontro registros de algin padecimiento relacionado con la ingesta

de Tamoxifeno durante su terapia hormonal de cancer de mama.
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Gréfica #1

Edad actual de las pacientes

Pacientes mujeres de 40-49 afios 17,80%

Pacientes mujeres de 50-59 afios 37,80%

Pacientes mujeres de 60-69 afios 28,70%

Pacientes mujeres de 70-79 afios 15,80%

0,00% 5,00% 10,00% 15,00% 20,00% 25,00% 30,00% 35,00% 40,00%

Fuente de informacion: Expedientes clinicos.

Del total de pacientes atendidas por cancer de mama en el Hospital Bertha Calderén Roque (45
pacientes) el grupo que presentdé mayor incidencia de la patologia fue entre 50-59 afios, con un
porcentaje de estudio de 37.8% (17 mujeres), esto se debe a que la edad avanzada es el factor de
riesgo mas importante en estd, incluyendo factores genéticos, factores del estilo de vida tales como
el tabaquismo, la alimentacion, el ejercicio, factores sobre ciertos tipos de infecciones y factores
relacionados con el entorno como la exposicion a ciertas sustancias quimicas y radiaciones.
(Instituto Nacional del Cancer, 2015)

El segundo rango mas grande fue entre 60-69 afios de edad con un porcentaje de 28.7% (13
mujeres), sequido del rango de 40-49 afios con un porcentaje de 17.8% (8 mujeres). Cabe sefialar
que en el rango de 70-79 afios con un porcentaje de 15.8% (7 mujeres), es el nimero de casos mas
bajo de mujeres en este estudio.
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Gréfica #2

Antecedentes familiares de cancer.

= 9% de pacientes que presentaron

44.45% antecendentes familiares

% de pacientes que no presentaron
antecentes familiares

Fuente de informacion: Expedientes clinicos.

Segun estudios realizados en el Hospital Bertha Calderén Roque para suponer un sindrome de
cancer de mama hereditario, es indispensable una historia detallada sobre la incidencia de cancer
en la familia de la paciente, con toda la corroboracién anatomopatolégicamente posible. Revisando
cada expediente clinico de pacientes que presentaban cancer de mama, se pudo comprobar que de
las 45 pacientes seleccionadas un porcentaje de 55.6% (25 mujeres)presentaron antecedentes
familiares de cancer y un porcentaje de 44.4% (20 mujeres) no mencionaron antecedentes

familiares.

29



Grafica #3

Edad de inicio de la menopausia
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Cuando se analiza los diferentes factores que pueden afectar el sistema hormonal de las
pacientes, se puede encontrar que en el rango de edad comprendido entre 50-59 afios hay un punto
de inflexion en donde mayormente cursan con cambios hormonales correspondientes a la
menopausia, de tal manera que se registra un aumento de las mujeres menopadusicas en relacién a
las mas jovenes y este aumento coincide con el aumento en el nimero de casos registrados en estas

edades.

Cuando se comparan estos datos con un estudio realizado por el reconocido epidemiélogo
(Lilienfield , 1956) en su trabajo donde relaciona las edades de pacientes con cancer de mamay
compara dos tipos de poblaciones, siendo la primera, mujeres en las que habian provocado su
menopausia mediante procedimientos quirdrgicos o radiologicos; por ejemplo ooforectomia
bilateral, histerectomia, ambos, radiacion de rayos roentgen o mediante radio. La segunda

poblacion eran pacientes cuya menopausia se le domina natural.

El promedio de edades de pacientes de menopausia inducida es de 42 afios y de las personas de
menopausia natural es de 49 afios. Por lo tanto, existen datos que evidencien los resultados de este

estudio.
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Grafica #4

Factores que afectan la calidad de vida.
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Segun los datos encontrados en los expedientes de las pacientes tratadas con cancer de mama
en el hospital Bertha calderon observamos que la mayoria de las pacientes no fuman ni beben
alcohol 91.1% (41 mujeres) corresponde a las personas que no fuman, 93.3% (43 mujeres)
corresponde a los pacientes que no toman alcohol). Sin embargo, en un estudio realizado por el
Instituto Nacional del Cancer de Oxford se descubrio que el tabaquismo aumenta el riesgo de
desarrollar cancer de mama, en especial en mujeres que comenzaron a fumar antes de tener su
primer embarazo. Si bien muchos estudios anteriores detectaron un leve aumento en el riesgo
general de desarrollar cancer de mama en las mujeres que fuman, no determinaron que el hecho de
fumar maés cigarrillos por dia o fumar durante mas afios aumenta el riesgo ain mas. Aun asi, se
presentan pruebas que existe una sélida asociacién del riesgo de desarrollar cancer de mama con

el tabaquismo

De igual manera la Asociacion Estadounidense de oncologia clinica recomienda evitar el
consumo de alcohol para evitar el riesgo de padecer cancer por dos razones: el acetaldehido-
metabolizado en el cuerpo a partir del alcohol- puede dafar células saludables, y el alcohol puede
afectar la descomposicion de la hormona estrégeno aumentando la cantidad de estrégeno en la
sangre. Por lo tanto, el tabaquismo y el alcohol pueden dafar la salud en general, incluida la salud

mamaria a cualquier edad, aumentando asi el riesgo de padecer cancer de mama.
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Graéfica #5

Pacientes por Estadios clinicos de cancer.
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Segun la Sociedad Espafiola De Oncologia Médica la supervivencia para una paciente con cancer
de mama en estadio IV desciende a un indice de tan solo el 24% y segun los datos encontrados en
los expedientes de las pacientes tratadas con cancer de mama en el hospital Bertha Calderén Roque
observamos que el 28,89% de pacientes en ECIIB (13 mujeres) y 28,89% (13 mujeres) depacientes
en ECIIIB son los estadios mayormente encontrados en las pacientes, lo que muestra elalto grado
de vulnerabilidad que representa este grupo. Dichos datos reflejan la importancia de un diagnostico
temprano de la enfermedad y el autocuidado y la responsabilidad que debe tenerla mujer ante
cualquier sospecha de cancer, ya que segun la sociedad mencionada la supervivencia en el estadio
| es de mas del 98%, en el cual solo fueron diagnosticadas al momento de este estudio 2 pacientes
(4.44%).
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Grafica #6

Distribucion de pacientes segun el tipo de cancer.
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Segun el diagnostico realizado en las pacientes con céncer de mama se muestra que el
95.56%(43 mujeres) de las pacientes tiene alguna clase de cancer invasivo, estos datos estan de
acuerdo con los estudios realizados por la OMS en la que se muestra que el 80% del cancer de
mama son invasivos. Dichos datos muestran la alta incidencia de un tipo de cancer mas agresivo y
que puede generar mayores complicaciones. Aunque reducen en cierta medida el riesgo, las
estrategias de prevencion no pueden eliminar la mayoria de los casos de cancer de mama en
Nicaragua, donde el diagndstico del problema se hace en fases muy avanzadas. Asi pues, la
deteccion precoz con vistas a mejorar el pronostico y la supervivencia de esos casos sigue siendo
la piedra angular del control del cancer de mama. Asi se logra establecer el diagndstico adecuado,
de esta manera se reducira significativamente el nimero de pacientes con cancer invasivo, mejoran

asi la calidad de vida de las pacientes.
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Graéfica #7

Principales problemas asociados al uso de tamoxifeno.
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Cuando se recolectaron los datos a partir de los expedientes se logré encontrar que las pacientes
presentaban padecimientos hepaticos con frecuencia. Presentando el 20%(9 mujeres) Esteatosis
hepatica, el 6.7%(3 mujeres) hepatomegalia, el 2.2%(1 mujeres) presentaron infeccion hepatica
que se le puede adjudicar al deterioro del funcionamiento del dicho 6rgano, el 2.2%(1 mujeres)
poliquistosis hepatica y el 68.9%(31 mujeres) no registraron padecimientos asociados al uso de

tamoxifeno.

Acorde con un estudio elaborado en Colombia por master y doctores, se afirma que una serie
de farmacos que comparten un aspecto en comun, tal como es largas periodos de uso. Entre estos,
se encuentra el tamoxifeno. En dicho estudio, se habla de problemas de hepatotoxicidad
desarrollados por el uso prolongado de medicamentos. En concreto, la hepatotoxicidad se relaciona
con disfuncion mitocondrial, por inhibicion de la respiracion celular o alteracién de los acidos
grasos lo que provoca apoptosis, necrosis, autofagia y, con ello, muerte celular. (Asociacién

Colombiana de Gastroenterologia , 2017)

Asi mismo, la unidad de farmacologia clinica del hospital general universitario de alicante
presentd en 2001 un caso especifico, confirmado y estudiado de hepatotoxicidad inducida por
tamoxifeno. Durante el estudio se hace la revision clinica de la paciente que tenia alrededor de dos
afios de estar en tratamiento con tamoxifeno. Posterior, el paciente present6 dolor abdominal en el
hipocondrio y mediante analisis de tomografia computarizada abdominal y biopsia se determin6
inflamacion portal activa, hepatitis cronica y esteatosis probable por tratamiento con tamoxifeno.
(Hospital General de Universitario de Alicante, 2001)
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Grafica #8

Reacciones adversas medicamentosas relacionadas al uso de tamoxifeno.
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En evidencia con la literatura era de esperarse que las pacientes presentaran reacciones adversas
medicamentosas tales como cefalea, nduseas y dolor abdominal. De modo que se registraron un
20%(9 mujeres) de las pacientes reportaron un dolor abdominal durante el tratamiento, el 17.8%
(8 mujeres) presentaban cefalea, el 13.3% (6 mujeres) dijeron tener nauseas muy recurrentes y el

48.9% (22 mujeres) no registraron ningun tipo de malestar relacionado con el uso de tamoxifeno.

Debido a que es un requisito para los laboratorios fabricantes y las maquiladoras el publicar en
los prospectos las reacciones adversas en base a la frecuencia que se presentan segun los datos
obtenidos en los estudios clinicos y de farmaco-vigilancia. Es posible comparar con los datos

obtenidos con la informacion presentada en los prospectos.

Dentro de los efectos secundarios mas frecuentes se encuentran los bochornos, nduseas, fatiga,
cambios en el estado de animo, dolores de cabeza, sequedad de la piel, dolor abdominal y pérdida
del deseo sexual. Con respecto a los efectos adversos mas complejos, menos frecuentes aunque
mas grave se encuentran dolor o presion en la pelvis, inflamacion en las piernas, hormigueo en el

rostro, trastornos de la vista y dolor en el pecho. (Breas Cancer org., 2014)
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Gréfica 9

Pacientes que presentaron reincidencia posterior al inicio del tratamiento con tamoxifeno
tabletas 20mg.
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Mientras se revisaban los expedientes se tomo en consideracion si hubo crecimiento de células
cancerigenas posterior a la prescripcion del tratamiento con tamoxifeno; se encontré que el 2.2%(1
mujer) tuvo una reincidencia, es decir, hubo necesidad de aplicar procedimientos quirdrgicos

posterior a la fecha en que fue prescrito el tratamiento con tamoxifeno.

El tratamiento quimioterapéutico, asi como la hormono terapia, pueden mejorar el prondstico
de vida y la supervivencia libre de enfermedad; sin embargo, la capacidad individual de
metabolizar los farmacos puede modificar la respuesta al tratamiento. Es decir, las diferencias
interpersonales de esta capacidad tienen una explicacion en las variaciones de los genes que

codifican las enzimas que metabolizan las hormonas enddgenas y exdgenas. (Elsevier, 2020)

En el caso del tamoxifeno, interfiere particular la enzima CYP2D6 que metaboliza al fArmaco
en 4-Hidroxi-tamoxifeno, que es responsable del 90% de la potencia del efecto farmacolégico. Sin
embargo, existen variaciones genéticas que modifican las respuestas del individuo ante
determinado medicamento. Se ha encontrado evidencia de variantes alélicas que se manifiestan
como ausencia de la enzima mencionada anteriormente. Esto se traduce en una falta de activacion
del tamoxifeno y es por eso que existen respuestas no satisfactorias como la persona en este estudio.
(Gillman, 2012)
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CAPITULO VI:

Conclusiones y recomendaciones



6.1.CONCLUSIONES

En base a los objetivos y resultados obtenidos, se presentan las siguientes conclusiones:

Es posible afirmar que las pacientes entre las edades de 50 a 59 afios (17 mujeres) son mas
propensas a padecer cancer de mama como consecuencia del envejecimiento siendo el factor mas
significativo, ademas, quienes poseen antecedentes familiares tiene un mayor riesgo de desarrollar
cancer de mama; pacientes que fuman y/o ingieren licor tienen una predisposicion significativa a

desarrollar dicha enfermedad.

Se encontr6 que el 97.8% (44 mujeres) fue diagnosticada con cancer de mama invasivo y el
2.2% (1 mujer) con el tipo in situ, se observd un mayor nimero de casos referentes a estadios
clinicos avanzados e invasivos tales como el tipo I11B correspondiente al 28.9%(13 mujeres) y 11B
con un valor 28.9% (13 mujeres) en base al total de casos estudiados. Presento un estadio clinico

4 (metastasis).

En cuanto a las principales reacciones adversas asociadas con el tratamiento de Tamoxifeno
tabletas 20 mg fueron de tipo B, puesto que no estan directamente relacionadas con el efecto
farmacologico, ademas; que el uso de este farmaco puede ocasionar ciertas complicaciones
mayoritariamente hepaticas tales como esteatosis, hepatomegalia y poliquistosis correspondientes

a toxicidad de tipo 1 debido a que son reproducibles y predecibles.

Por Gltimo, se determino que el uso de Tamoxifeno tabletas 20 mg como tratamiento hormonal
en pacientes con cancer de mama es efectivo para evitar reincidencia de la enfermedad presentando

el 2.2%, una reincidencia, en comparacion con el 97.8% (44 mujeres) 44 casos estudiados.
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6.2. RECOMENDACIONES

En base a las conclusiones obtenidas, se presentan las siguientes recomendaciones:

1- Al ministerio de salud, se le invita a continuar sus esfuerzos en las campanas de informativas

de prevencién de cancer de mama destinados a sectores vulnerables de la poblacion.

2- A los médicos de oncologia, se les sugiere orientar a las pacientes sobre la importancia de las

revisiones médicas periodicas asi como el autoexamen mamario en sus familiares.

3- A pacientes, continten su esfuerzo de asistir a sus citas, asi como cumplir con el esquema

terapéutico asignado.

4- Para finalizar, se recomienda a futuros Quimicos Farmaceéuticos indagar de manera detallada los
aspectos particulares del medicamento no relacionados a Farmacovigilancia, que no han sido
abordados en este estudio, con el fin de encontrar, renovar y proporcionar informacién de utilidad
sobre la administracion de Tamoxifeno tabletas de 20mg.
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GLOSARIO

Aminopterina: Medicamento contra el cancer que es un tipo de anti-metabolito
Carcinoma: Es un cancer que comienza en las células que cubren el exterior o interior de
un organo del cuerpo

Células germinales: Son aquellas que se encargan de la formacion de los gametos, es decir,
los dvulos y los espermatozoides, de ahi que contengan informacidn genética que sera
transmitida al embrion

Citostatico: Sustancia que inhibe el crecimiento de las células cancerosas alterando la
divisién celular y destruyendo las células que se multiplican mas rapidamente

Foliculo: Conjunto multicelular esferoidal que se encuentra en los ovarios y secreta las
hormonas necesarias en las etapas del ciclo sexual femenino

Ganglio linfatico: Estructura ovalada o reniforme que forman parte estructuralmente del
sistema linfatico y funcionalmente del sistema inmunitario, permitiendo la interaccién entre
antigenos y linfocitos

Hiperplasia: Aumento del nimero de células en un érgano o tejido

In situ: Proviene del latin que significa “en el lugar” y suele utilizarse para designar un
fendmeno observado en el lugar o una manipulacion realizada en el lugar

Lobular: Es un término que expresa una relacion con el l6bulo o relacionado con él.
Metastasis: Propagacion en foco canceroso hacia un 6rgano diferente al que se inicid
generalmente por via sanguinea o linfatica.

Mielo toxicidad: Son un conjunto de efectos secundarios incluyendo, mielo supresion,
anemia, neutropenia, leucopenia, entre otros. Causado por el tratamiento con farmacos
contra el cancer

Mucositis: Es la inflamacion de las membranas mucosas del revestimiento del tracto
Profilaxis: Conjunto de medidas que se toman para proteger o preservar las enfermedades
gastrointestinales a causa de la quimioterapia

Trombocitopenia: Es una afeccion en la que el organismo cuenta con pocas plaguetas

Ooforectomia: Término que se usa para describir una variedad de cirugias como la
extirpacion de quistes ovaricos y la reseccion de partes de los ovarios.



ANEXOS



Tabla #1 Rango de edades de las pacientes estudiadas.

Rango de edades (afios) No. de Pacientes % correspondiente
40-49 8 18%

50-59 17 37.78%

60-69 13 28.89%

70-79 7 15.56%

Total 45 100%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos

Tabla #2 de Antecedentes familiares de cancer.

% de pacientes que . % de personas que no
Personas con resentaron Personas sin resentaron
antecedentes de p antecedentes de P
P antecedentes J antecedentes
cancer o cancer o
familiares familiares
25 55.56% 20 44.44%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos

Tabla #3 Distribucion de edad de inicio de la menopausia segun las edades de los pacientes

de

edades (afos)

Rango

Pacientes que no
han transcurrido

por la menopausia

%

Pacientes
que no han

transcurrido

de
transcurrido

la menopausia

Pacientes que han

por

% de
Pacientes que
han

transcurrido

por la por la
menopausia menopausia
40-49 8 100% 0 0%
50-59 11 64.71% 6 35.29%




60-69 11 84.62% 2 15.38%
70-79 0 0% 7 100%
Total 30 66.66% 15 33.33%
Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos
Tabla #4 Antecedente no patoldgico
Personas que | % de | Personas | % de | Personas | % de | Personas | % de
fuman personas | que no | personas | que personas | que no | personas
que fuman que no | toman que toman que no
fuman fuman licor toman licor toman
licor licor
4 8.89% 41 91.11% 3 6.67% 42 93.33%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos

Tabla#5 Pacientes por cada estadio clinico de cancer

Estadio de cancer

No de personas

% de personas

ECO 2 4.44%

ECI 2 4.44%
ECIIA 4 8.89%
ECIIB 13 28.89%
ECIIIA 10 22.22%
ECIIIB 13 28.89%
ECIVA 1 2.22%
Total 45 100.00%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos

Tabla #6 Pacientes segun el tipo de cancer

Tipo de cancer

NuUm. de personas

% de personas

Invasivo 43 95.56%
In situ 2 4.44%
Total 45 100.00%




Fuente: Ficha de recoleccién de datos, Expedientes clinicos

Tabla #7 Problemas asociados al uso de tamoxifeno

Enfermedades No de % de
Desarrolladas pacientes  pacientes
Esteatosis 9 20.00%
Hepatomegalia 3 6.67%
Infeccidn hepatica 1 2.22%
Poliquistosis hepatica 1 2.22%
No presenta 31 63.89%
enfermedades
Total 45 100.00%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos

Tabla#8 Reacciones adversas medicamentosas relacionadas al uso de Tamoxifeno:

RAM Ng. de % de
pacientes pacientes
Dolor abdominal 9 20.00%
Cefalea 8 17.78%
Nauseas 6 13.33%
No se registraron 22 48.89%
Total 45 100.00%

Fuente: Ficha de recoleccion de datos, Expedientes clinicos

Tabla#9 Pacientes que presentaron reincidencia posterior al inicio del tratamiento con

tamoxifeno:

Reincidencia | No de personas | % de personas ‘

Si 1 2.22%
no 44 97.78%
Total 45 100.00%

Fuente: Ficha de recoleccién de datos, Expedientes clinicos



Figura No.1 Hospital Bertha Calderon Rogque, Managua.



Figura No. 2. Area de consulta externa del Hospital Bertha Calderon Roque, Managua.
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La presente ficha de datos se ha elaborado por parte de los estudiantes de quinto afio de la
carrera de Quimica-Farmacéutica de la UNAN-Managua para llevar a cabo el analisis sobre el
uso de tamoxifeno de 20 mg en mujeres de 35-45 afios con cancer de mama que asisten a
consulta externa del area de oncologia, Hospital Bertha Calderon Rogue Managua, Octubre-
Diciembre 2020.

Ficha de recoleccién de datos

1. Datos del paciente

N° expediente: Fecha:

Edad: Sexo:

2. Cancer

Tipo de Cancer

Invasivo [__] Agresivo [__] InSitu [_]

3. Estadio de Cancer

Eco_] ecn[_Jecm[_]ECIV[]

4. Antecedentes patologicos familiares

Si[_]No[]

5. Antecedentes no patoldgicos
Alcohol: Si[__]No [_]
Tabaco: Si[__| No[__]
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Reacciones Adversas Medicamentosas:

Cefalea
Dolor Abdominal

Nauseas
Somnolencia

Otros

1 Trombocitopenia
1 Vomito

"1 Ninguno




