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RESUMEN

Introduccién:

Las nauseas y vomitos provocados por el tratamiento quimioterapico son 2 de los efectos
secundarios que mas preocupan y mas malestar provocan en el paciente con cancer. Se
producen hasta en un 70-80%de los pacientes que reciben tratamiento de quimioterapia,
teniendo una gran repercusion sobre la calidad de vida y obligando en algunos casos a

posponer, cambiar o suspender los tratamientos.

El conocer la incidencia de la nausea y vémito, y su impacto en la calidad de vida de los
nifos nos permitird prevenir estos efectos adversos, implementar acciones para mejorar
la calidad de vida e identificar grupos con mayor riesgo. Asi como mejorar la supervivencia
en estos nifos.

Objetivo:

Conocer la incidencia de nausea y vOmito asociados a quimioterapia en pacientes
oncoldgicos del el Hospital Infantil de Mexico Federico Gomez y su impacto en la calidad
de vida.

Métodos:

Con cuestionario disefiado para tal fin, se recolectaron datos sobre la grado de nausea y
vomito segun la OMS, en 103 pacientes hospitalizados en quimioterapia de corta estancia,
se registro la quimioterapia administrada segun su potencial emetogénico y tiempo de

presentacion y tratamiento antiemético administrado.

Resultados:

Se estudiaron a 103 pacientes durante su internamiento en quimioterapia de corta estancia
de el Hospital infantil de México, del total de pacientes 51 (49.5%) presentaron nauseas,
mientras que 45 (43%) presentaron vomito durante los primero 5 dias posterior a la
quimioterapia . La mayor parte se presento en grado 1y 2 de forma tardia lo que concuerda
con estudios previos. Se demostré apego a las guias de tratamiento de la ASCO para
profilaxis antiemética solo en en 7.8% de los pacientes. En cuanto al impacto en la calidad
e vida de los pacientes se realiz6 cuestionario a 25 pacientes sin embargo no hubo
uniformidad en los datos de recoleccion por lo que no fue posible analizar resultados.
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Conclusiones:

Los resultados del presente estudio muestran resultados similares a estudios anteriores
observaciones, que reportan entre el 38 al 78% de los pacientes presentan nausea 0 vomito como
efecto adverso de la quimioterapia. En cuanto al grado y tiempo de presentacion de nausea y
vomito, se observo grado de nausea y vomito 1-2 sin requerir hospitalizacion por este motivo, y al
tiempo de presentacion se observo mayor frecuencia en periodo tardio posiblemente por profilaxis
utilizada con antagonistas del receptor 5- HT3 lo cual segun la literatura tiene mayor efecto en el
control de fases tempranas de nausea y vomito.

En cuanto al apego a las guias de la ASCO sobre la profilaxis antiemetica no se mostré apego mas
gue en el 7.8% de los pacientes lo cual explica el alto porcentaje de pacientes con estos sintomas,
sobretodo en aquellos que recibieron tratamiento con farmacos con potencial emetogenico elevado.
Por lo que es necesario mejorar el apego a las guias de tratamiento para evitar estos efectos
adversos en los pacientes, siendo subestimados frecuentemente por el personal de salud.

Por ultimo en cuanto a calidad de vida aunque la mayor parte de los paciente refiere que estos
sintomas interfieren con su alimentacion y actividades diarias no se logro uniformidad en datos de

recoleccién por lo que no fue posible de realizar.
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INTRODUCCION

Las nauseas y vomitos provocados por el tratamiento quimioterapico son 2 de los efectos
secundarios que mas preocupan y mas malestar provocan en el paciente con cancer. Se
producen hasta en un 70-80%de los pacientes que reciben tratamiento de quimioterapia,
teniendo una gran repercusion sobre la calidad de vida y obligando en algunos casos a
posponer, cambiar o suspender los tratamientos, debido a la aparicion de complicaciones
como deshidratacion, y desequilibrio electrolitico.

Aunque las nauseas y vomitos con frecuencia se presentan al mismo tiempo, no siempre
van asociadas. Las nauseas hacen referencia a una sensacion desagradable en la parte
posterior de la garganta y en el estbmago que pueden ocasionar vomitos. Los vémitos son
contracciones fuertes de los muasculos del estbmago que hacen que el contenido del
estébmago ascienda y salga por la boca, pudiendo estar las nauseas o no presentes.

La clasificacion del potencial emetogénico de los citostaticos abarca cuatro categorias: alta,
moderada, baja y minima. Sin embargo, hay que sefialar que un namero significativo de
pacientes reciben tratamientos consistentes en una combinacion de varios farmacos
citostaticos en lugar de monoterapia. Uno de los temas a resolver es cémo calibrar el

potencial emetogénico de dichas combinaciones

Proporcionar una profilaxis que sea consistente con las recomendaciones de las guias de
practica clinica basadas en evidencia mejora el control de nauseas y vomito en pacientes
adultos con cancer. La comprension de la brecha entre la profilaxis de de nausea y vomito
proporcionada en nuestra institucion y las recomendaciones de el grupo de oncologia
pediatrica ayudara a informar la necesidad y el desarrollo de estrategias especificas de
implementacion de conocimiento e iniciativas de mejora de la calidad de vida de los
pacientes. Ademas, esta informacion sera importante para la planificacion de futuros

ensayos antieméticos dentro del Hospital Infantil de México Federico Gomez.

El manejo adecuado de la prevencién de las nauseas y vomitos es complicado por la
compleja secuencia de eventos viscerales y soméaticos coordinados por el centro del vomito
a nivel central y que puede ser estimulado por medicamentos, estados patol6gicos o
radiacién. Con una terapia antiemética efectiva se permite al paciente adoptar una actitud

positiva ante el tratamiento y se evitan serias complicaciones
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Desgraciadamente, las indicaciones recomendadas para lograr un optimo control de la
emesis asociada a quimioterapia no se respetan en la practica clinica diaria, lo que conduce
a un control insuficiente de las nauseas y los vomitos, probablemente en relacion con una
infravaloracién de estas complicaciones por parte del personal médico y de enfermeria. A
pesar de los importantes avances realizados en el control de la emesis asociada a
guimioterapia los tratamientos antieméticos actuales no protegen a todos los pacientes de
uno de los efectos adversos tradicionalmente mas temido por el paciente con cancer, y es
necesario optimizar al maximo los recursos disponibles para conseguir que ningun paciente

en tratamiento quimioterapéuticos presente nauseas ni vomitos.
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ANTECEDENTES

Las nauseas y vomitos inducidos por quimioterapia son un acontecimiento adverso comudn
y angustioso asociado con el tratamiento del cancer. Se han asociado muchos factores al
inicio del nauseas y vomitos inducidos por quimioterapia, siendo el potencial emetogénico
de los agentes quimioterapéuticos individuales o combinados los mas relevantes. Los
agentes quimioterapéuticos, asi como los regimenes de tratamiento, se han agrupado en
cuatro grupos: Altamente emetogénicos, es decir, producen nauseas y vomitos en casi
todos los pacientes e incluyen, entre otros, cisplatino, dacarbazina o la combinacién de
antraciclinas y ciclofosfamida. EI grupo moderado, con 30 a 90% de nauseas y vomitos,
gue comprende antraciclinas, carboplatino, carmustina (dosis alta), ciclofosfamida,
ifosfamida, irinotecan, metotrexato (dosis alta), oxaliplatino y topotecan; Y finalmente los
grupos de riesgo bajos y minimos que incluyen todos los demas agentes y combinaciones.
Aungue el vémito inducido por la quimioterapia puede prevenirse en casi un 70% hasta un
80% de los pacientes con el uso correcto de antieméticos, el tratamiento de las nduseas es
mas limitado. Los datos clinicos actuales sobre el manejo de nduseas y vomitos inducidos
por quimioterapia han sido resumidos en diferentes pautas de tratamiento por instituciones
confiables como la Asociacion Multinacional de Servicios de Apoyo en Cancer, la Sociedad
Americana de Oncologia Clinica, la Sociedad Europea de Oncologia Médica y la National
Comprehensive Cancer Network.

A pesar de la disponibilidad de estas directrices, sin embargo, hay pruebas de que la
adhesion a la aplicacion de las recomendaciones de tratamiento no son Optimas. Por lo
tanto, el control deficiente de nauseas y vémitos inducidos por quimioterapia, aumenta el
uso de los recursos de atencion de la salud y puede afectar el cumplimiento del tratamiento
del paciente, por lo tanto, poner en peligro el control de la enfermedad. Estas
consecuencias, junto con las complicaciones potenciales del nduseas y vomitos inducidos
por quimioterapia, como la anorexia, la alteracion de la alimentacion, la alcalosis
metabdlica, los trastornos electroliticos de la deshidratacion y los problemas psicoldgicos
tienen un impacto significativo en la calidad de vida de los pacientes.

El nimero de estudios que analizan la incidencia de nausea y vomito asociados a
quimioterapia y el impacto real en la calidad de vida de los pacientes es limitado. Ademas,
la mayoria de las veces la nausea y el voémito son asumidos por el paciente como

consustanciales al tratamiento, mientras que en otros casos la percepcion de los
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profesionales de la salud no coincide con la del paciente. Como resultado, en la mayoria de
los casos el problema no se gestiona adecuadamente. El objetivo primario de este estudio
prospectivo observacional fue evaluar el impacto del nausea y vomito asociados a
guimioterapia en la calidad de vida de los pacientes.

Los resultados de estudios realizados en adultos muestran que las nauseas y vomitos
significativos se presentan respectivamente en 31 y 45% de los ciclos de regimenes de
quimioterapia altos o moderados, a pesar de la administracion de profilaxis antiemética
Optima. Este hecho estd de acuerdo con estudios observacionales similares, que
encontraron que entre el 38 y el 78% de los pacientes presentaron cualquiera de los dos.
Los hallazgos de la incidencia de nduseas y vomitos durante la fase de nausea y vomito
asociado a quimioterapia tardia comparada con la fase de nausea y vomito asociado a
quimioterapia aguda también confirma los resultados previos. Ademas los estudios
muestran un fuerte impacto negativo en la calidad de vida de los pacientes tanto con la
presencia de nauseas o vomitos significativos como con su duracion.

En los diferentes estudios la nausea tuvo un mayor impacto en la calidad de vida de los
pacientes en comparacion con el vomito. Asi, alrededor del 72% de los pacientes que
experimentaron nauseas declararon que esta toxicidad tuvo un efecto negativo en su vida
diaria. Incluso durante los ciclos en los que se desarrollaron nduseas no significativas, se
informé una disminucién de la calidad de vida en casi la mitad de los pacientes. Esto podria
interpretarse como que mientras que el vomitar es un acontecimiento en un punto del
tiempo, la sensacién de la ndusea se prolonga en tiempo y por lo tanto puede tener mas
impacto.

Los antagonistas 5-HT3, previenen el desarrollo de emesis principalmente durante la fase
temprana. En cuanto a la aparicion de nauseas durante la fase tardia, se desarrollé6 méas
frecuentemente en pacientes que presentaron nauseas durante la fase temprana y
alcanzaron un 100% en aquellos pacientes que presentaron nauseas significativas. Este
fendmeno puede confirmar que el factor de riesgo mas importante para el desarrollo de
nauseas tardias es un pobre control de las nduseas en la fase temprana. Ademas, los
pacientes con nausea tardia y vomitos durante el primer ciclo de quimioterapia tienen un
mayor riesgo de presentarlos en los ciclos posteriores. Estos datos tienen importantes
consecuencias ya que el grado de proteccion de la profilaxis antiemética fue mayor para la
emesis que para las nauseas y especialmente durante la fase temprana de las nauseas y
vomito asociados a quimioterapia. Ademas, el tratamiento con antagonistas 5-HT3 ha
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mostrado una disminucion de la emesis a lo largo del tiempo con un aumento en la duracién
de la nausea durante los dias posteriores al tratamiento de quimioterapia.

Las pautas clinicas para la profilaxis antiemética han cambiado estableciendo nuevas
recomendaciones para pacientes que reciben quimioterapia altamente emetdgena que
incluyen el uso de neuroquinina-1 (NK-1 ). Como consecuencia, las directrices antiemesis
actuales para la quimioterapia altamente emetdgena recomiendan el uso de terapia triple
(antagonistas 5-HT3, antagonistas NK-1 y corticoesteroides). Todavia es obligatorio hacer
un esfuerzo para unificar la terapia antiemética con el fin de ofrecer los mejores tratamientos

posibles a los pacientes.
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MARCO TEORICO.

Clasificacion de la Emesis asociada a quimioterapia
Se definen tres tipos de Emesis asociada a quimioterapia : aguda, retardada y anticipada

1.Emesis asociada a quimioterapia aguda: aparece en las primeras 24 h siguientes a la
administracion de la quimioterapia. En ausencia de una profilaxis antiemética eficaz, suele

aparecer en las primeras 2 h, siendo maxima a las 4-6 h.

2. Emesis asociada a quimioterapia retardada: se presenta después de las primeras 24 h
de administrar la quimioterapia. Sin profilaxis antiemética, la emesis suele aparecer a las
48-72 h después del tratamiento, resolviéndose en los 2-3 dias siguientes. En la fase
retardada, la frecuencia y el nUmero de episodios de vomitos son menores que en la fase
aguda, aunque éstos se controlan peor con el tratamiento disponible actualmente®. Este
tipo de emesis es caracteristica del tratamiento con cisplatino a altas dosis, pero también
esta descrita con carboplatino, ciclofosfamida y antraciclinas

3. Emesis asociada a quimioterapia anticipada: se trata de una respuesta condicionada en
pacientes que han presentado nauseas y vomitos de manera significativa en los ciclos
previos de quimioterapia, y de forma particular en el primero. Después del tercer o cuarto
ciclo, un 20-40% de los pacientes presentan este sindrome.

Fisiopatologia

Se desconoce la fisiopatologia exacta de la emesis asociada a quimioterapia. El reflejo del
vomito esta regulado por dos areas localizadas en el tronco encefélico: el centro del vémito

y la zona de activacion de quimiorreceptores.

1. El centro del vomito, situado en el nucleo del tracto solitario, desencadena la actividad
eferente respiratoria, gastrointestinal y vegetativa asociada a las naduseas y los vémitos.

2. La zona de activacién de los quimiorreceptores, localizada en el area postrema en el
suelo del IV ventriculo es accesible a estimulos eméticos presentes en la sangre o en el
liquido cefalorraquideo que serdn transmitidos al centro del vomito. En esta zona se
encuentran receptores muscarinicos (M1) y para la dopamina (D2), la serotonina (5-HT3),

la neuroquinina 1 (NK-1) y la histamina.

11

Print to PDF without this message by purchasing novaPDF (http://www.novapdf.com/)



http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

Otras fuentes de estimulacion del centro del vémito serian el sistema vestibular, el tracto
gastrointestinal, por medio del nervio vago y esplacnico, y estructuras corticales y del tronco

encefélico.

Aungue se ha asociado mas de 30 neurotransmisores a la emesis asociada a quimioterapia
tan sélo 3 parecen tener una clara relevancia clinica; la D2, la 5-HT3 y la sustancia P. Los
agentes farmacol6gicos que antagonizan su accion han demostrado beneficio clinico como
antieméticos. Los antagonistas dopaminérgicos fueron durante afios el tratamiento
estandar de la emesis asociada a quimioterapia. Sin embargo, las dosis altas de estos
farmacos producen una inhibicién del receptor de la 5-HT3, mas que del de la D2, lo que
llevé al desarrollo de antagonistas del receptor de la 5-HT3, que sustentan la base del

tratamiento antiemético actual.

En los dltimos afios, la sustancia P ha atraido el interés de diversos estudios preclinicos.
La sustancia P realiza su accion emética a través de la union con el receptor de la NK-1.
Los antagonistas de este receptor han demostrado ser potentes antieméticos, y
recientemente el aprepitant, el primer miembro de esta familia de antieméticos, ha sido

aprobado para su uso en pacientes que reciben quimioterapia altamente emetdgena.

El mecanismo de activacion principal de la emesis asociada a quimioterapia se produciria
en el area del abdomen mediado por la activacion de los receptores de la 5-HT3. Los
agentes quimioterapéuticos liberarian 5-HT3 a partir de las células enterocromafinas del
tracto gastrointestinal, que estimularia a los receptores de la 5-HT3 de las aferencias
vagales y esplacnicas cercanas, con lo que el estimulo llegaria al centro del vémito. Algunos
agentes quimioterapéuticos o sus metabolitos pueden interactuar, directa o indirectamente,
con receptores del area postrema de la zona de activacion de los quimiorreceptores. La
fisiopatologia de la emesis asociada a quimioterapia retardada ha sido menos estudiada,
pero parece que la 5-HT3 no tendria un papel relevante dado que los antagonistas de la 5-
HT3 son poco efectivos para su manejo. Los resultados prometedores de los inhibidores
del receptor de la NK-1 sugieren que la sustancia P tendria un papel relevante en la
respuesta emética aguda y tardia, aunque no parece desempefiar un papel importante en
la patogenia de las nauseas: En la EIQT anticipada intervendrian estructuras corticales y
subcorticales que generarian una respuesta condicionada a determinados estimulos
(sabor, olor, vista, pensamientos, ansiedad) asociados a la quimioterapia administrada

previamente.
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Factores de riesgo

Para lograr un mejor control de la emesis asociada a quimioterapia el medico debe conocer

una serie de factores de riesgo relacionados con el paciente o con el tratamiento.

1. Factores relacionados con el paciente: incluyen la emesis en quimioterapias previas, el
sexo (mujer), la edad (jovenes), el bajo consumo de alcohol, estado general, hidratacién,
antecedentes de mareos (motion sickness) y antecedentes de hiperemesis gravidical.
Recientemente, se ha descrito ciertos polimorfismos en enzimas metabolizadoras de los
antagonistas del receptor de la 5-HT3 y del propio receptor de la 5-HT3 que se asociarian

a un mayor riesgo de emesis asociada a quimioterapia.

2. Factores relacionados con la quimioterapia: incluyen la via de administracién, el esquema

de dosificacion y, el factor mas importante, el agente quimioterapéutico empleado.

El factor de riesgo mas importante de la emesis asociada a quimioterapia tardia es el mal
control de la emesis asociada a quimioterapia aguda. En consecuencia, los factores que
predisponen a la emesis asociada a quimioterapia aguda pueden considerarse también
factores de riesgo de la emesis asociada a quimioterapia retardada. No obstante, la emesis
asociada a quimioterapia retardada puede aparecer en ausencia de nauseas 0 emesis
asociada a quimioterapia aguda. Por otra parte, los pacientes que presentan nauseas y
vomitos tardios durante el primer ciclo de quimioterapia tienen un mayor riesgo de

presentarlos en los ciclos siguientes.

La emesis asociada a quimioterapia anticipada tiene lugar en pacientes que han presentado
un control deficiente, tanto de la emesis asociada a quimioterapia aguda, como de la
retardada, particularmente durante el primer ciclo de quimioterapia.

Clasificacion del riesgo emético de la quimioterapia

Con el objeto de crear guias clinicas que permitieran aplicar un tratamiento especifico en el
riesgo emetico, en repetidas ocasiones se ha intentado establecer una clasificacion de la
emetogenia de los agentes quimioterapéuticos, pero ninguna de las clasificaciones

propuestas se ha aceptado ampliamente.

Actualmente, el sistema de clasificacién mas aceptado es el presentado por Hesketh et al.
en 1997. Los agentes quimioterapéuticos se clasifican en cinco grupos de riesgo emético

en ausencia de una profilaxis antiemética efectiva (tabla 1). Para simplificar, generalmente
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las recomendaciones se establecen para alto riesgo de emesis (nivel 5), riesgo moderado
(niveles 4y 3) y bajo riesgo (niveles 1y 2).

El objeto de esta clasificacion es predecir el riesgo de emesis aguda, por lo que no debe
aplicarse para valorar el riesgo de emesis retardada.

La American Society of Clinical Oncology presentdé en 1999 un nuevo esquema de
clasificacion en tres categorias para establecer una guia practica de recomendaciones,
pero la graduacion dentro de cada categoria resulta dificil a causa de la ausencia de datos

suficientes.

En los regimenes de poliquimioterapia se sugiere administrar el tratamiento antiemético
apropiado para el agente quimioterapéutico de mayor riesgo emético, aunque se reconoce
gue la emetogenicidad de las combinaciones de quimioterapéuticos es mayor que la de

cada agente por separado.
Agentes antieméticos

Antes de la década de los afios noventa del siglo XX, los principales agentes farmacologicos
para la prevencion y el control de la emesis asociada a quimioterapia eran los antagonistas
dopaminérgicos, junto con los antihistaminicos, los glucocorticoides y las benzodiazepinas.
Con la aparicion de los antagonistas del receptor de la 5-HT3 se dispone de agentes mas
eficaces y con un perfil de efectos adversos mas favorable. Actualmente, las pautas
antieméticas combinadas han pasado a ser el método de asistencia para el control de la

emesis asociada a quimioterapia.
Antagonistas del receptor de la 5-HT3

Los antagonistas del receptor de la 5-HT3 son los agentes antieméticos mas eficaces en la
profilaxis de las nduseas y los vémitos agudos inducidos por quimioterapia. En la actualidad,
se comercializan los cinco antagonistas del receptor de la 5-HT3 siguientes: dolasetrén,

granisetron, ondansetrén, tropisetron y palonosetron.

A las dosis apropiadas, estudios comparativos entre ellos no han demostrado diferencias
clinicamente significativas en la prevencion de la emesis asociada a quimioterapia aguda
moderada o altamente emetizante. Para cada farmaco hay un umbral de dosis que bloquea
los receptores de la 5-HT3, por debajo de la cual no son efectivos, y por encima de la cual

un incremento no mejora el control de la emesis. La administracion de una dosis Unica es
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tan efectiva como las dosis multiples en la prevencion de la emesis asociada a

quimioterapia aguda. La administracion por via oral es igual de eficaz que la intravenosa,

por lo que es la via de eleccion, debido a su menor coste y mayor facilidad de uso. Los

efectos adversos de los antagonistas del receptor de la 5-HT3 son generalmente leves:

cefalea, estrefiimiento, somnolenciay elevacion ligera y asintomatica de las transaminasas.

Los efectos adversos entre estos farmacos son comparables. Hay efectos adversos

especificos de cada farmaco.

Tabla 1 Clasificacion de los agentes quimioterapeuticos seglin su potencial

emetogénico.

Nivel

Probabilidad e emesis

Farmacé y dosis

>90%

Carmustina >250 mgm2
Cisplatino >50 gm2
Ciclofosfamida > 1.5 grm2
Dacarbazina
Mecloretamina

60-90%

Carboplatino

Carmustina <250mgm2
Ciclofosfamida >750 y < 1500 mgm2
Citarabina >1grm2

Doxorrubicina > 60 mgm?2
Metotrexate > 1000 mgm2
Procarbazina

30-60%

Ciclofosfamida <750 mgm?2
Ciclofosfamida oral
Doxorrubicina 20-16 mgm?2
Epirrubicina < 90 mgm?2
Idarrubicina

Ifosfamida

Irinotecan

Metotrexate 250-1000 mgm2
Mitoxantrona <15 mgm2

10-30%

Capecitabina

Docetaxel

Etoposido

5-Fluorouracilo < 1000 mgm?2
Gemcitabina

Metotrexate 50 - 250 mgm?2
Mitomicina

Paclitaxel

Topotecan

<10%

Bleomicina

Clorambucil (oral)

2- Clorodeoxiadenosina
Fludarabina
Hidroxiurea
Metotrexate < 50 mgm2
Vinblastina

Vincristina

Vinorelbina
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El ondansetron se asocia a las alteraciones del sistema nervioso central (vision borrosa,
mareo), mientras que el dolansetrén puede producir prolongacion del intervalo PR y del QT,
por lo que se debe emplear con precaucion en pacientes con trastornos hidroelectroliticos,
0 en tratamiento con antiarritmicos, antidepresivos triciclicos y otros farmacos que

incrementen este intervalo.

El palonosetrén se diferencia del resto de los antagonistas del receptor de la 5-HT3 por su
mayor afinidad por el receptor y una vida media (40 h) casi 4 veces mayor que la del resto
de los farmacos de su clase. Dos estudios demuestran su mayor eficacia como agente Unico
(sin glucocorticoides) en el control tanto de la emesis asociada a quimioterapia aguda, como
retardada, en pacientes que reciben quimioterapia moderadamente emetogena, y es el
unico antagonista del receptor de la 5-HT3 que ha demostrado eficacia en la emesis tardia.
Su uso esta aprobado por la Food and Drug Administration (FDA) para prevenir la emesis
asociada a quimioterapia aguda y retardada moderadamente emetdégena. Sin embargo, en
pacientes que reciben tratamiento con quimioterapia altamente emetégena, el palonsetron
combinado con glucocorticoides no ha demostrado ser superior a otros agentes

antiserotoninérgicos.
Glucocorticoides

Se desconoce el mecanismo antiemético exacto de los glucocorticoides. Una hipotesis se
basa en la inhibicibn de la sintesis de las prostaglandinas; otra sugiere que los
glucocorticoides actuarian estabilizando las membranas, con lo que disminuirian la
permeabilidad de la barrera hematoencefalica, reduciendo asi la sensibilidad de la via

neuronal que lleva a la activacion del vomito.

Los glucocorticoides son antieméticos eficaces y seguros, y en combinacion con otros
antieméticos parecen ejercer un efecto de refuerzo que eleva el umbral emético. No hay
evidencia que indique la existencia de una diferencia entre los distintos glucocorticoides,
pero la dexametasona parece ser el de eleccion. Los efectos secundarios, que dependen

de la dosis y la duracién del tratamiento, consisten en insomnio e hiperglucemia.

16

Print to PDF without this message by purchasing novaPDF (http://www.novapdf.com/)



http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

Antagonistas del receptor de la dopamina

Los antagonistas de los receptores de la D2 fueron durante muchos afios la base del
tratamiento antiemético. Pueden dividirse en fenotiazinas (prometazina y metopimazina),

butirofenonas (haloperidol, droperidol) y benzamidas (metoclopramida, alizaprida).

La metoclopramida ha sido el farmaco més empleado de este grupo. A dosis
convencionales posee una actividad antiemética en pacientes tratados con quimioterapia
leve o moderadamente emetdgena; sin embargo, en pacientes tratados con quimioterapia
basada en cisplatino, a estas dosis el efecto de la metoclopramida no difiere
significativamente del placebo. Los efectos adversos comprenden desde ansiedad leve,
depresion, nerviosismo, insomnio y fatiga, hasta reacciones extrapiramidales del tipo de

temblor, acatisia o discinesia tardia.
Antagonistas del receptor de la neurocinina-1

El aprepitant es un antagonista oral de los receptores de la NK-1, autorizado recientemente
por la FDA 'y por las autoridades reguladoras de la Unién Europea para el uso en la emesis

aguda y tardia debida a una quimioterapia altamente emetégena.

En general, este nuevo tratamiento se tolera bien. El efecto adverso méas frecuente es la
astenia. Otros efectos secundarios descritos son anorexia, estrefiimiento, diarrea, nauseas

e hipo.

El aprepitant se elimina, fundamentalmente, mediante el metabolismo de la isoenzima
CYP3A4, por lo que se debe manejar con precaucion en pacientes que reciben trata- miento
con farmacos metabolizados a través de esa misma via (taxanos, etoposido, irinotecan,
ciclofosfamida y alcaloides de la vinca). La dexametasona es un sustrato sensible de la
isoenzima CYP3A4, por lo que su dosis debe reducirse un 50% cuando los dos farmacos
se emplean conjuntamente. Las mujeres que reciben aprepitant junto con anticonceptivos
orales deben utilizar métodos anticonceptivos alternativos, y los pacientes en tratamiento
con anticoagulantes orales deben realizar controles mas exhaustivos de la razén

normalizada internacional.
Benzodiazepinas

El uso de benzodiazepinas (lorazepam, diazepam) puede ser util como tratamiento
adyuvante del tratamiento de la emesis asociada a quimioterapia anicipada. Su potencia
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antiemética es baja, pero su actividad ansiolitica y sedativa es beneficiosa para combatir la

ansiedad que se genera en los momentos previos a la quimioterapia.
Recomendaciones: prevencion y control de la Emesis asociada a quimioterapia

El objetivo del tratamiento antiemético debe ser la prevencion completa de las nauseas y
los vémitos inducidos por quimioterapia, y actualmente debe alcanzarse en la mayoria de
los pacientes que reciben tratamiento quimioterapéutico. En la tabla 2 se presentan las
dosis empleadas habitualmente para la prevencion y el control de la emesis asociada a

quimioterapia.
Emesis aguda

Quimioterapia moderada o altamente emetdgena. En regimenes de quimioterapia con un

riesgo alto-moderado, los antagonistas de la 5-HT3 en monoterapia han demostrado ser
mas efectivos que la metoclopramida a dosis altas, y tan efectivos como la asociacion de
metoclopramida a altas do- sis y dexametasona.

La eficacia antiemética de los antagonistas del receptor de la 5-HT3 se incrementa
significativamente si se administran en combinacién con glucocorticoides. La asociacion de
dexametasona y antagonista del 5-HT3 es mas eficaz que la combinaciéon del
glucocorticoide con la metoclopramida. Un beneficio adicional de esta asociacion es el
mantenimiento de su eficacia a lo largo del tratamiento, mientras que con la combinacién
de metoclopramida y dexametasona se ha observado una disminucion de la eficacia en los
ciclos sucesivos de quimioterapia. En tratamientos con quimioterapia altamente
emetogena, la dosis recomendada de dexametasona es de 20 mg por via intravenosa (i.v.),
mientras que en regimenes con quimioterapia moderadamente emetdégena la dosis de

eleccion es de 8 mg por viai.v..

El aprepitant en combinacién con ondansetrén y dexametasona ha demostrado mejor
control de la emesis aguda y retardada, aunque no de las nauseas, en pacientes que
reciben quimioterapia altamente emetdgena. El efecto antiemético del aprepitant se

mantiene durante 6 ciclos de quimioterapia.

En los pacientes que reciben tratamiento con quimioterapia con alto riesgo de emesis se
recomienda prevenir las nauseas y los vémitos agudos con la combinacion de un

antagonista del receptor de la 5-HT3, dexametasona y aprepitant en las primeras 24 h.

18

Print to PDF without this message by purchasing novaPDF (http://www.novapdf.com/)



http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

En pacientes con un riesgo moderado de emesis, el antagonista del receptor del 5-HT3 de
eleccion es el palonosetrén y actualmente no estd indicada la prevencion de la emesis
asociada a quimioterapia con la triple combinacion, salvo en los pacientes que reciben
tratamiento con ciclofosfamida y antraciclinas, en quienes se debe considerar afiadir
aprepitant al tratamiento con dexametasona y antagonistas del receptor de la 5-HT3. Los
ultimos estudios realizados en un contexto emetdégenico moderado muestran un mejor
control de los vomitos agudos con el aprepitant en combinacion, por lo que probablemente
en un futuro se modifiquen las recomendaciones finales de tratamiento antiemético en este

grupo de pacientes.

Quimioterapia de bajo (nivel 2) o muy bajo (nivel 1) potencial emético. Aunque no se

disponen de estudios aleatorizados, generalmente no se precisa del uso de antagonistas
de la 5-HT3 en ninguno de los dos casos. En pacientes que reciben quimioterapia del nivel
2 de emetogenica (topotecan, gemcitabina), la administraciéon de 20 mg dexametasona i.v.
0 metoclopramida puede alcanzar un control completo de la emesis inducida hasta en un
90% de los casos En las quimioterapias de muy bajo potencial emético (alcaloides de la
vinca) no esté indicado el tratamiento preventivo de rutina, y en el caso improbable de
aparicion de nauseas o vomitos, se recomienda de nuevo el uso de la dexametasona o la

metoclopramida.
Emesis retardada

El control de la emesis retardada es mas dificil que el de la emesis aguda. Dado que el
riesgo de emesis en los siguientes ciclos va a depender del control de las nauseas y los
vomitos en el primero, se deben emplear todas las posibilidades para optimizar el control y
educar al paciente para un correcto uso de los agentes antieméticos en su domicilio. Los
pacientes que reciben quimioterapia con un potencial emético moderado o alto deben recibir
dexametasona para prevenir la emesis retardada. Los antagonistas del receptor de la 5-
HT3 ofrecen resultados contradictorios en los distintos estudios realizados en pacientes que
reciben tratamiento con quimioterapia moderada o altamente emetdgena. El palonosetron
ha demostrado ser el Unico antagonista del receptor de la 5-HT3 eficaz en la prevencién de
la emesis tardia inducida por quimioterapia moderadamente emetdgena. Ningun estudio
demuestra mejores resultados con la asociacion de dexametasona y antagonistas de la 5-
HT3 frente a dexametasona sola. En dos metanalisis recientes no se demuestra beneficio
con la asociacion dexametasona y los antagonistas del receptor de la 5-HT3, mientras que

con ondansetron en monoterapia se obtiene una reduccion estadisticamente significativa,
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pero pequeia y no suficientemente relevante como para justificar su uso, dado el alto gasto
para el pequefio beneficio que aportan en el control de la emesis retardada inducida por
quimioterapia moderada o altamente emetdgena. La evidencia actual demuestra un control
eficaz de la emesis retardada con dexametasona, y no justifica el uso de antagonistas de
la 5- HT3. Ademas, diversos estudios han demostrado que la asociacién de dexametasona
y metoclopramida es superior a dexametasona aislada.

Actualmente, el empleo de aprepitant esta aprobado para prevenir la emesis retardada en
pacientes que han recibido agentes quimioterapéuticos del nivel 5. Dos estudios han
demostrado que los pacientes que recibieron quimioterapia altamente emetégena tratados
con aprepitant, ondansetron y dexametasona presentaron mejor control de la emesis
asociada a quimioterapia aguda y retardada, que los tratados con placebo, ondansetron y
dexametasona. La adicién del aprepitant al tratamiento antiemético estandar produce un
descenso de la emesis a asociada a quimioterapia retardada de similares proporciones en
los pacientes que presentan vémitos en la fase aguda como en los que no, por lo que se
presupone que el aprepitant debe tener una accion farmacolégica sobre la emesis
retardada, y no deberse simplemente a la continuacién del efecto protector de la fase

aguda.

No se recomienda ningun tratamiento antiemético de forma regular para prevenir la emesis

tardia inducida por quimioterapia con un riesgo bajo o0 minimo de emesis.

Emesis asociada a quimioterapia anticipada

La emesis asociada a quimioterapia anticipada es una respuesta condicionada que aparece
en pacientes que han experimentado nauseas y vomitos importantes en anteriores ciclos
de quimioterapia. El método mas eficaz para prevenir la emesis asociada a quimioterapia
anticipada es asegurar un buen control de la emesis asociada a quimioterapia aguda y
retardada. Las nauseas y los vémitos de anticipacion deben tratarse con técnicas
psicolégicas (p. ej., tratamiento conductual con hipnosis o desensibilizacién). Otras

alternativas pueden ser la utilizacion de benzodiazepinas.
Tratamiento de rescate

Las nauseas y los vomitos que aparecen, a pesar de utilizar un tratamiento 6ptimo,
dificilmente se controlan con la administracién de los mismos farmacos, por lo que podria

ser util la adicion de un antagonista de los receptores de la D2.
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Nauseas y vomitos refractarios

Se entiende por nduseas y vomitos refractarios la reaparicion de naduseas y/o vomitos en
ciclos posteriores del tratamiento cuando han fracasado los tratamientos preventivos y de
rescate.

Antes de considerar modificar la pauta antiemética, se deben excluir otras causas médicas
o farmacolégicas que pudieran justificar este problema: por ejemplo, el uso de opiaceos o
de algunos antibidticos, la presencia de metastasis cerebrales, obstruccion intestinal o
hipercalcemia, entre otras. Una vez descartadas y confirmado el uso correcto de los
antieméticos, es posible ajustar la pauta antiemética a un régimen apropiado para un
tratamiento quimioterapéutico con un riesgo emetdégeno mayor. Asi, por ejemplo, si el
paciente recibié una quimioterapia correspondiente a un grado emetogénico bajo, debe
emplearse un tratamiento antiemético recomendado para tratamientos quimioterapéuticos

de mayor riesgo.

Hay la posibilidad de cambiar de antagonista de la 5HT-3, dado que determinados estudios
parecen mostrar resistencia cruzada incompleta entre los distintos agentes.
Otra opcion podria ser afiadir al tratamiento preventivo inicial antagonistas dopaminérgicos,
benzodiazepinas o gabapentina. En estos pacientes, con los agentes antieméticos mas
efectivos y a las dosis adecuadas, es poco probable el control de la emesis asociada a
guimioterapia en los ciclos siguientes, por lo que el uso de benzodiazepinas puede ayudar
a controlar la ansiedad del paciente y el riesgo de la emesis asociada a quimioterapia
anticipada.

En determinadas situaciones se puede modificar el esquema de tratamiento. Estas
modificaciones abarcan la sustitucion de un agente quimioterapéutico por otro con menor
potencial emético e igualmente efectivo (por ejemplo, en algunos casos cisplatino por
carboplatino), alargar el tiempo de infusibn o administrar la quimioterapia en dias

consecutivos en lugar de en un Unico dia.

Quimioterapia secuencial

Cuando se administran durante varios dias consecutivos agentes quimioterapéuticos de
alto potencial emético, por ejemplo el cisplatino de 5 dias, el control de la emesis es mas

dificil, ya que se genera a la vez un estimulo agudo y tardio. En estos casos, se debe repetir
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la dosis diaria del anagonista del receptor de la 5HT-3 combinado con dexametasona para
las nduseas y los vomitos agudos, y el uso de dexametasona sola para las nauseas y los
vomitos tardios. Actualmente, no se dispone de resultados obtenidos en esta situacién con

el aprepitant.
GRADOS DE NAUSEA Y VOMITO

Nausea :
Grado 1 Perdida del apetito sin alteracién de los habitos alimenticios.

Grado 2 : Disminucion de la ingesta de alimentos, sin perdida de peso, deshidratacién o

perdida de peso.

Grado 3: Ingesta de liquidos y caldrica inadecuada ( Alimentacion por sonda nasogastrica,

nutricion parenteral, hospitalizacion).

Vomito :

Gradol : 1-2 vémitos separados por 5 minutos en 24 horas.
GRADO 2: 3-a vOmitos separados por 5 minutos en 24 horas.

Grado 3: 6 0 mas vomito en 24 horas ( Alimentacién por sonda nasogastrica, nutricién

parenteral).
Grado 4: Riesgo vital indicada hospitalizacion.

Grado 5: Muerte.
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Las nauseas y vomitos provocados por el tratamiento quimioterapico son 2 de los efectos
secundarios que mas preocupan y mas malestar provocan en el paciente con cancer. Se
producen hasta en un 70-80%de los pacientes que reciben tratamiento de quimioterapia,
teniendo una gran repercusion sobre la calidad de vida y obligando en algunos casos a
posponer, cambiar o suspender los tratamientos, debido a la aparicion de complicaciones

como deshidratacion, desequilibrio electrolitico.

Para proporcionar una profilaxis que sea consistente con las recomendaciones de las guias
de préctica clinica basadas en evidencia y mejorar el control de nauseas y vomito en
pacientes pediatricos con cancer. La comprensiéon de la brecha entre la profilaxis de de
nausea y vomito proporcionada en nuestra institucion y las recomendaciones de el grupo
de oncologia pediatrica ayudara a conocer la incidencia e informar la necesidad y el
desarrollo de estrategias especificas de implementacién de conocimiento e iniciativas de
mejora de la calidad de atencién en los pacientes oncologicos de el Hospital Infantil de

México Federico Gomez.

23

Print to PDF without this message by purchasing novaPDF (http://www.novapdf.com/)



http://www.novapdf.com/
http://www.novapdf.com/

PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢,Cual es la incidencia de nausea y vomito y que impacto tiene en la calidad de vida de los

nifios que reciben quimioterapia en el Hospital Infantil de México Federico Gbmez?

JUSTIFICACION

Las nauseas y vomito son 2 de los efectos adversos mas comunes y temidos por los
pacientes en tratamiento con quimioterapia su presencia tiene un fuerte impacto en la
morbilidad y costo del tratamiento ademas pueden ser causa de retraso o0 abandono de
tratamiento en ciclos subsecuentes de quimioterapia. Esto puede dar como resultado un
tratamiento sub6ptimo y disminucién en la supervivencia.

Existen guias para la prevencién y tratamiento de estos segun el potencia emetogenico de
los farmacos antineoplasicos utilizados.

El conocer la incidencia de la nausea y vémito, y su impacto en la calidad de vida de los
nifos nos permitira, implementar acciones para mejorar la calidad de vida e identificar

grupos con mayor riesgo. Asi como mejorar la supervivencia en estos nifios.
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OBJETICO GENERAL

Describir la incidencia de nausea y vomito asociados a quimioterapia en nifios con cancer

durante el tratamiento y evaluar el impacto de ambas en la calidad de vida.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Describir la incidencia de nausea y vémito en nifios que reciben quimioterapia en el area de
qguimioterapia corta estancia en el Hospital Infantil de México Federico Gémez.

Describir los grados de nausea y vomito que presentaron los nifios durante el tratamiento
con quimioterapia.

Evaluar el apego al tratamiento de las guias de ndusea y vémito en el HIMFG en pacientes
de la quimioterapia de corta estancia

Evaluar el impacto que tienen los nifios con cancer en la calidad de vida relacionada con

las nduseas y vomito.
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METODOLOGIA

Disefo de estudio Estudio descriptivo, Transversal, Observacional, Prospectivo

Tipo de investigacion: Clinica.

Lugar de estudio: Hospital Infantil de México Federico Gémez
Periodo de estudio: Diciembre 2016 — Junio 2017

Universo: Nifios con cancer en tratamiento con quimioterapia del servicio de oncologia de

la Unidad de Hemato-Oncologia del Hospital Infantil de Mexico Federico Gomez

Criterios de inclusién: Nifios con cancer en tratamiento que ingresaron a la sala de
guimioterapia de corta estancia a infusion de quimioterapia. Que los cuidadores primarios
y los niflos aceptaran participar en el estudio.

Criterios de exclusion: Nifios con cancer en tratamiento que recibieran quimioterapia en
otras areas del hospital, que no fueran capaces de leer y completar el instrumento para la

investigacion. Que los cuidadores primarios y los nifios tuvieron problemas cognitivos.

Criterios de eliminacion: Aquellos en los cuales no se completaron las evaluaciones del
instrumento, aquellos en los que no existi6 concordancia entre lo reportado por el

cuestionario y la hoja de registro clinico del hospital.

Recoleccion de datos y metodologia: La muestra del estudio incluyo una serie
consecutiva de nifios tratados con quimioterapia. Los pacientes tuvieron que ser
programados para recibir tratamiento con quimioterapia en la sala de quimioterapia de corta
estancia de la Unidad de Hemato-Oncologia e Investigacion del Hospital Infantil de México
Federico Gémez. Los pacientes elegibles recibieron informacion oral y escrita sobre el
estudio antes de obtener su consentimiento para participar en el estudio. Se registraron los
episodios de nauseas y vomitos en el instrumento empleado en la investigacion (Anexo 1)
gue se dividié en 3 turnos (matutino, vespertino y nocturno) cuantificandose el nimero de
ellos tomando un horario de 24 horas, iniciando a las 00:00 horas en forma prospectiva,
durante 5 dias después de cada uno de los ciclos de quimioterapia. Posteriormente la
asignacion de los grados se realiz6 de acuerdo a los criterios establecidos por la OMS. Se
corroboro la concordancia de la presencia de nausea y vomito asi como el nimero de los
mismos con la hoja de registro de los pacientes y la de registro de enfermeria del hospital.
Los pacientes recibieron instrucciones de usar el diario todos los dias para registrar cada
episodio emético y para proporcionar evaluaciones diarias de nauseas. Solo el equipo de

investigacion tuvo acceso a los diarios del paciente. Las decisiones de tratamiento con
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guimioterapia y antieméticos se basaron en la practica habitual de los médicos que tienen
a su cargo la evaluacion y tratamiento del paciente de acuerdo a las clinicas de tratamiento
del Departamento de Oncologia. La informacién sociodemografica y clinica se obtuvo a
través de los registros médicos del expediente clinico.

El apego al tratamiento se realiz6 comparando el tipo de farmacos indicados para el
tratamiento de la nausea y vomito en los expedientes clinicos (indicaciones médicas)
tomando como guia de tratamiento estandar: Antiemetics: American Society of Clinical
Oncology Focused Guideline Update. Se considerdé como si cumplimiento del apego a los
casos que tuvieran los farmacos antieméticos indicados en la guia en las dosis y tiempos
establecidos en la misma. Todos aquellos que no incluyeran los farmacos, las dosis y los

tiempos de administracion fueron considerados sin apego al tratamiento. El potencial

REALIZACION DE ANALISIS DE

MARCO TEORICO ENCUESTAS RESULTADOS CONCLUSIONES
ENERO X
FEBRERO X
MARZO X
ARRII
MAVO ¥ ¥
JUNIO X

emetogenico de cada esquema de tratamiento fue asignado de acuerdo a estas mismas

guias.

En los pacientes mayores de 12 afios se realiz6 un cuestionario (Anexo 2) sobre el impacto
de nausea y vomito en la capacidad de ingerir alimentos y realizar actividades diarias,
durante el periodo de tiempo establecido de 5 dias posteriores al inicio de la quimioterapia.

VARIABLE DEFINICION TIPO DE VARIABLE

POTENCIAL EMETOGENICO DE | Riesgo de producir nauseas o CUALITATIVA NOMINAL
FARMACO ANTINEOPLASICO | vomito de un farmaco
antineoplasico, sin profilaxis
antiemetica adecuada.

GRADO DE NAUSEA Grado de sensacion CUALITATIVA ORDINAL
desagradable en la parte posterior
de la garganta y en el estbmago
gue pueden ocasionar vémitos
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VARIABLE DEFINICION TIPO DE VARIABLE

GRADO DE VOMITO Grado de son contracciones CUALITATIVA ORDINAL
fuertes de los musculos del
estdbmago que hacen que el
contenido del estdbmago ascienda
y salga por la boca, pudiendo
estar las nauseas 0 no presentes.

FASE DE VOMITO Puede ser aguda si ocurre en las | CUALITATIVA NOMINAL
primeras 24 horas posteriores a la
guimioterapia, o tardia si ocurre
posterior a esto hasta 5-7 dias.

AFECCION A ALIMENTACION Imposibilidad de ingerir alimentos | CUALITATIVA CONSTRUCTA
debido a efecto de tratamiento
con antineoplasicos.

AFECCION DE ACTIVIDADES Imposibilidad de realizar CUALITATIVA CONSTRUCTA
actividades diarias, debido a
efecto de tratamiento con
antineoplasico.

Operacion de Variables

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

Disefio de Anélisis

Los datos se analizaron en Microsoft Excel 2010 y se realiz6 estadistica descriptiva.

Implicaciones Eticas

El presente estudio se apeg6 a lo dispuesto en el reglamento de la ley general de salud en
materia de investigacion para la salud. Previo a la aplicacion del cuestionario se cont6 con

el dictamen de autorizacion de comité de ética de nuestro hospital.
Cada participante recibié explicacién del estudio y el procedimiento de la encuesta.

Se considero lo establecido en el titulo 1l de los aspectos éticos en seres humanos; del
capitulo 1, articulo 13, se respeté la dignidad del individuo y la proteccién de sus derechos
y bienestar. En base al articulo 17, fraccion |, se consider6 una investigacion sin riesgo, ya
gue no se modificaron variables socio-psicologicas, ni se hicieron pruebas biofisiologicas
gue perturbaran el estado fisico y emocional del nifio.

Organizacion, Presupuesto y Financiamiento

Tesista:
M.C. Ana Veronica Guevara Mendez

Directores de Tesis:
M. en C.D. Miguel Palomo Colli
M. en I.C. Carlo Egysto Cicero Oneto
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El presente estudio tendra un costo de $550 aproximadamente, los gastos seran cubiertos
por el investigador.
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RESULTADOS

Se estudiaron a 103 pacientes durante su internamiento en quimioterapia de corta estancia
de el Hospital infantil de México, de los casos estudiados se encontraron 54 (52%)
pacientes de sexo masculino y 49 (47.5%) de sexo femenino, de estos 77 (74.7%)
corresponden a menores de 12 afios y 26 (25.2%) mayores de 12 afios. Entre el tipo de
neoplasias estudiadas 54 (52.4%) corresponden a tumores sélidos y 49 (47.5%) a
neoplasias hematolégicas.

Caracteristicas de pacientes

Del total de pacientes 51 (49.5%) presentaron nauseas, mientras que 45 (43%) presentaron

FEMENINO 49
I 1
MASCULINO 54
> 12 ANOS 26
I 1
< 12 ANOS 77

HEMATOLOGICA 49

I
SOLIDOS 54

ALTO 21

[ |
MODERADO 81

[ |
BAJO 1

vomito durante los primero 5 dias posterior a la quimioterapia .
Se clasifico el potencial emetogenico de los farmacos administrados, de acuerdo a el
farmaco con mayor potencial emetogenico. Los pacientes que recibieron tratamiento con

medicamentos con un potencial emetogenico alto fueron 21 (20.3%), con un potencial
emetogenico moderado 81 (78.6%) y con un potencia emetogenico leve 1 (0.9%).
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Entre los farmacos con potencial emetogénico alto, 12 (57.1%) presentardn nauseas grado
2, mientras que 4 (19%) present6 nauseas grado 1y solo 5 (23%) tuvieron un buen control

de este sintoma.

GRADO DE NAUSEAS EN
FARMACOS CON POTENCIAL
EMETOGENICO ALTO

15

12

rx.1
O

GO G1 G2

En cuanto a el vomito 8 (38%) lo presentaron en grado 1, 9 (42.8%) en grado 2y 1(4.7%)
grado 3y solo en 3 (14.2%) se logro un buen control de este sintoma.

GRADO DE VOMITO EN
FARMACOS CON POTENCIAL
EMETOGENICO ALTO

11.25

6.75

45 3

2.25 1

GO G1 G2 G3
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De estos el 3 (18.7%) las presentarén nausea de forma aguda, mientras 7 (43.7%) lo
hicierén de forma tarda y 6 (37.6%) presentarén este sintoma tanto de forma aguda como

tardia.

PERIODO DE PRESENTACION DE NAUSEAS
EN FARMACOS CON POTENCIAL
EMETOGENICO ALTO

AGUDA

TARDIA

AGUDA'Y TARDIA

8.75

El tiempo de presentacién de vomito fue muy similar 3 (16.6%) de forma aguda, 8 (44.4%)
de forma tardia y 7 (38.8%) lo hicierén de forma aguda y tardia.

TIEMPO DE PRESENTACION DEVOMITO EN
FARMACOS CON POTENCIAL
EMETOGENICO ALTO

AGUDA

TARDIA

AGUDA'Y TARDIA

o
N
N
»
(o]

10
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De los farmacos con potencial emetogenico moderado de observo nauseas grado 2 en 15
(18.5%) de los pacientes, grado 1 en 20 (24.6%) de los pacientes y no se observo este

efecto en 46 (56.7%) de los pacientes.

GRADO DE NAUSEA EN
FARMACOS CON POTECIAL
EMETOGENICO MODERADO

50 4.6
37.5
15
12,5
0
GO G1 G2

En este mismo grupo de pacientes se observo vomito grado 2 en 7 (8.6%), grado 1 (23.4%)

y no presentarén vomito 55 (67.8%) .

GRADO DE VOMITO EN
FARMACOS CON POTECIAL
EMETOGENICO MODERADO

60 5.5
45
30 19
15 T
0 |
GO G1 G2
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En cuanto al tiempo de presentacion de nauseas 9 (24.3%) lo hicierén de forma aguda, 16

(43.2%) lo hicieron de forma tardia y 12 (32.4%) de forma aguda y tardia.

TIEMPO DE PRESENTACION DE NAUSEAS
EN FARMACOS CON POTENCIAL
EMETOGENICO MODERADO

AGUDA

TARDIA

AGUDAY TARDIA

20

El tiempo de presentacion de vomito estos pacientes 7(26.9%) lo hicieron de forma aguda,

11 (42.3%) lo hicieron de forma tardia y 8 (30.7%) lo hicieron de forma aguda y tardia.

TIEMPO DE PRESENTACION DE VOMITO
EN FARMACOS CON POTENCIAL
EMETOGENICO MODERADO

AGUDO

TARDIO

AGUDO Y TARDIO

0 275 55 825 11 1375

Y solo se encontrd un paciente el cual recibio farmacos con potencial emetogenico bajo el

cual presento 1 vomito de forma tardia.
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El apego a las guias de profilaxis antiemetica de la ASCO fue muy escaso encontrando
apego solo 4 (19%) de 21 pacientes con potencial emetogenico alto, y solo 6 (7.4% ) de
81 pacientes recibieron quimioterapia con potencial emetogénico moderado recibierén
profilaxis con 5-HT3 y esteroide.

En cuanto al impacto en la calidad e vida de los pacientes no se logro uniformidad en datos

de recoleccion por lo cual no fue posible el analisis de resultados.
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CONCLUSION

Los resultados del presente estudio muestran que nauseas y vomitos significativos se
presentan respectivamente en 76.1%y 43.1% de los ciclos de regimenes de quimioterapia
con alto o moderado potencial emetogenico, a pesar de la administracion de la profilaxis
antiemética utilizada en Hospital Infantil de Mexico. Este hecho estd de acuerdo con
anteriores estudios observaciones similares, que encontré que entre el 38 al 78% de los
pacientes presenté alguno de los dos.

El apego a las guias de profilaxis antiemetica de la ASCO fue muy escaso encontrando
apego solo 4 (19%) de 21 pacientes con potencial emetogenico altoy solo 6 (7.4% ) de
81 pacientes recibieron quimioterapia con potencial emetogenico moderado recibieron
profilaxis con antagonistas de los receptores de 5-HT3 y esteroide. Lo cual explica el alto
porcentaje de pacientes que presentaron nausea y vomito, sobretodo en el periodo tardio ,
a pesar de no contar antagonista receptores de la NK-1, contamos con antagonistas del
receptor de la 5-HT3 y esteroides los cuales estan indicados tanto en la profilaxis de nausea
y vomito con el empleo de quimioterapia con alto y moderado potencial emetogenico.

El hallazgo de una incidencia de nauseas y vomitos mas alta durante la fase tardia en
comparacién con la aguda también confirma los resultados anteriores. Esta podria
explicarse por el empleo de antagonistas del receptor de la 5-HT3 en la profilaxis sin
emplear otros medicamentos los cuales se han relacionado con el control de estos sintomas

en fases posteriores.
En cuanto al impacto en la calidad de vida de los pacientes no fue posible su realizacion

debido a la falta de uniformidad en los cuestionarios realizados, por lo que se sugiere

continuar con este tema en estudios posteriores, mejorando la recoleccién de datos.

DISCUSION
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Tanto la intensidad como la duracién de los medicamentos empleados en la quimioterapia fueron
factores asociados con mayor impacto en la presentacion de nausea y vomito , como se observo
en estudios previos. Lo que es crucial porque uno de los objetivos de los esquemas de quimioterapia
es maximizar las dosis, aunque con regimenes de duracién mas corta. Por lo tanto, la capacidad
emetogenica de los farmacos empleados debe tenerse en cuenta cuando se prescriben tratamientos
antiemeéticos profilacticos. Como se ha demostrado en el presente estudio, el desarrollo de nauseas,

es un efecto adverso frecuente en nuestros pacientes.

Es importante sefialar las limitaciones del estudio. En primer lugar, un estudio previo ha demostrado
gue el uso de cuestionarios autoadministrados identificd una sobreestimacion de la incidencia real
de nauseas . A pesar de este sesgo potencial, la consistencia de las observaciones apoya que

todavia estamos lejos de una gestion Optima de nauseas y vomito.

Ademas, todavia hay margen para mejorar la percepcion de los proveedores de atencién de salud
respecto a la incidencia real de nauseas y vomito. Por lo tanto, los estudios han demostrado que
tanto los médicos como las enfermeras subestimaron la incidencia tanto del nausea y vomito agudo
en pacientes que recibieron regimenes de quimioterapia con potencial emetogenico alto y
moderado. Como en nuestro estudio, algunos informes han indicado una mayor frecuencia de inicio
tardio de vomitos. Esto puede indicar que los tratamientos antieméticos mas utilizados, como los

antagonistas 5-HT3, previenen el desarrollo de emesis principalmente durante la fase temprana.

En cuanto al apego a las guias de practica para la prevencion de nausea y vomito no se percibio
gran apego ya que se utilizaron principalmente 5HT-3 como profilaxis se vio solamente el uso de
esteroides en 4 de los 21 pacientes que recibieron farmacos altamente emetogenico y en 5 de los
los 81 pacientes que recibieron farmacos moderadamente emetogenico, lo que no se apega a las
guias establecidas por la ASCO, esto se podria explicar tambien por el hecho de ser efectos
subestimados por parte del personal medico, por lo que piensa que al administrar la profilaxis
antiemetica con mas apego a las guias de tratamiento disminuiremos estos efectos en nuestros

pacientes y mejoraremos la calidad de vida de estos.

Las actuales directrices antiemesis para la quimioterapia altamente emetdgena recomiendan el uso
de terapia triple (antagonistas 5-HT3, antagonistas NK-1 y corticosteroides) sin embargo no se
cuenta con los insumos suficientes para la administracion de estos medicamentos, por lo que
continua siendo es obligatorio hacer un esfuerzo para unificar la terapia antiemética con el fin de
ofrecer la mejor profilaxis antiemetica posible, y mejorar la calidad de vida de nuestros pacientes
disminuyendo de esta manera las complicaciones por esta causa asi como garantizar un mejor

apego al tratamiento por parte de nuestros pacientes.
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