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RESUMEN

En el presente trabajo de Investigacion se evaluaron las reacciones adversas asociadas a la
administracién de farmacos oncoldgicos en pacientes del Hospital Nacional Carlos Alberto
Seguin Escobedo, Arequipa. Para ello se caracterizd a la poblacion de pacientes segun su
edad, sexo, diagnostico, tipo de neoplasia, dias de hospitalizacion, la frecuencia e incremento
de las reacciones adversas asociadas a la administracién de farmacos oncolégicos y se
establecio la relacion de la causalidad de las reacciones adversas con la edad y sexo segun

la administraciéon de farmacos oncolégicos.

Se realizd un estudio de investigacion de tipo descriptivo y observacional de corte
transversal. Se recolectaron los datos de 435 pacientes de la unidad de oncologia, entre los
meses de enero a junio del 2019; en la ficha clinica, se llen6 el reporte de sospecha de
reacciones adversas a medicamentos y el instructivo para evaluacion de la causalidad usando
el algoritmo Karch y Lasagna modificado, aprobado por el ministerio de salud (Resolucion
Directorial N° 813-2000-DG-DIGEMID con el nombre de “Algoritmo de decision para la
evaluacion de la relacion de causalidad de una reacciéon adversa a medicamentos”), y los
datos fueron tratados utilizando la prueba estadistica de chi cuadrado de Pearson con un nivel
de significancia del 5%.

Los resultados fueron: 91.0% no presentaron reacciones adversas, el 6.4% presentaron
reacciones adversas que segun el algoritmo de causalidad de Karch y Lasagna modificado
califican como probables, el 2.3% como posibles y el 0.2% condicionales. Respecto a la
frecuencia de incidencia de reacciones adversas asociadas a la administracion de farmacos
oncologicos el 11.6% de los pacientes presentaron como reaccién adversa vomito, mientras
que el 10.6% de los pacientes presentaron cefalea como reaccion adversa. EI mes donde se
reportd mayor cantidad de casos de RAMs fue en abril; con relacion a la edad (p = 0.93) y
sexo (p =0.52) de los pacientes, estos factores no estan asociados a la presencia de reacciones
adversas de medicamentos. Se concluye que la administracion de farmacos oncologicos
produce diversos efectos adversos que deben ser considerados para evitar la ineficacia del

tratamiento farmacoldgico.

Palabras Clave: Reacciones adversas, farmacos, oncoldgicos.
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ABSTRACT

In the present research work, adverse reactions associated with the administration of
oncological drugs in patients of the Carlos Alberto Seguin Escobedo National Hospital,
Arequipa, were evaluated. To do this, the patient population was characterized according to
their age, sex, diagnosis, type of neoplasia, days of hospitalization, the frequency and
increase of adverse reactions associated with the administration of cancer drugs, and the
causality relationship of the Adverse reactions with age and sex according to the

administration of oncological drugs.

A descriptive and observational cross-sectional research study was conducted. Data from
435 patients from the oncology unit were collected, between the months of January to June
2019; In the clinical file, the report of suspected adverse drug reactions and the instructions
for evaluating causality were filled out using the modified Karch and Lasagna algorithm,
approved by the Ministry of Health (Directorial Resolution No. 813-2000-DG-DIGEMID
with the name of “Decision algorithm for the evaluation of the causality relationship of an
adverse drug reaction”), and the data were treated using Pearson's chi-square statistical test

with a significance level of 5%.

The results were: 91.0% presented no adverse reactions, 6.4% presented adverse reactions
that according to the modified Karch and Lasagna causality algorithm qualify as probable,
2.3% as possible and 0.2% conditional. The month with the highest number of ADRs was
reported in April; in relation to the age and sex of the patients, these factors are not associated

with the presence of adverse drug reactions.

It is concluded that the administration of oncological drugs produces various adverse effects

that must be considered to avoid the ineffectiveness of drug treatment.

Key Words: Adverse reactions, drugs, oncological.
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INTRODUCCION

El término cancer engloba un grupo numeroso de enfermedades que se caracterizan por el
desarrollo de células anormales, que se dividen, crecen y se diseminan sin control en

cualquier parte del cuerpo (1).

Las celulas normales se dividen y mueren durante un periodo de tiempo programado. Sin
embargo, la célula cancerosa o tumoral “pierde” la capacidad para morir y se divide casi sin
limite. Tal multiplicacion en el nimero de células llega a formar unas masas, denominadas
“tumores” o “neoplasias”, que en su expansion pueden destruir y sustituir a los tejidos

normales (2).

A los pacientes con enfermedades neoplasicas se les deben suministrar farmacos oncoldgicos
los cuales tienen efectos sobre el organismo medicado como son las reacciones adversas a
medicamentos segun el Colegio oficial de farmacéuticos de Zaragoza estima que en algunos
paises las Reacciones Adversas a los Medicamentos (RAMS) representan entre la cuarta y la
sexta causa de mortalidad (3).

La gravedad y la incidencia de las reacciones adversas a medicamentos verian segun las
caracteristicas del paciente como es: la edad, el sexo, enfermedades concomitantes de
acuerdo también con el tipo de farmaco, la duracién del tratamiento, la via de administracién
entre otros factores, de ahi que surge la necesidad de poder farmacovigilar a cada paciente
entendiendo que reaccionara de distinta forma a los tratamientos (4).

La presente investigacion busca evaluar las reacciones adversas asociadas a la
administracion de los medicamentos oncoldgicos, en los pacientes hospitalizados en el

servicio de oncologia médica del HNCASE.

Esta evaluacion permitira detectar, comprender, controlar e informar el nivel de seguridad
que ofrece el uso clinico de este tipo de medicamentos, contribuyendo asi con la salud
publica de nuestro medio. Asimismo, la informacion obtenida podria ser de utilidad para el
Sistema de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del Seguro Social de Salud (EsSalud) del

Peru, al cual pertenece el hospital donde se realizara el presente estudio (5).
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HIPOTESIS

Dado que se emplea diversos farmacos para el tratamiento oncoldgico, es probable que estos
puedan ocasionar reacciones adversas que pueden comprometer la vida del paciente; las
cuales se deben identificar, determinar su frecuencia, tipificar y establecer cudl es el farmaco

oncolégico que produce mas reacciones adversas.
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OBJETIVOS
1. OBJETIVO GENERAL

Evaluar las reacciones adversas asociadas a la administracién de farmacos oncoldgicos

en pacientes del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa-2019.
2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

1 Caracterizar la poblacion segun: criterios como edad, sexo, diagnostico principal,
tipo de neoplasia; asociados a la administracion de farmacos oncol6gicos en
pacientes del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa-2019.

2 Estimar la frecuencia e incremento de las reacciones adversas asociadas a la
administracién de farmacos oncoldgicos en pacientes del Hospital Nacional Carlos
Alberto Seguin Escobedo, Arequipa-2019.

3 Establecer la relacién de las reacciones adversas con la edad y sexo a la
administracion de farmacos oncoldgicos en pacientes del Hospital Nacional Carlos
Alberto Seguin Escobedo, Arequipa-2019.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

CAPITULO |
MARCO TEORICO

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis



UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

1. CANCER

Término que describe las enfermedades en las que hay células anormales que se
multiplican sin control e invaden los tejidos cercanos (1). Es posible que las células
cancerosas también se diseminen a otras partes del cuerpo a través de los sistemas
sanguineo y linfatico. Hay varios tipos de canceres. El carcinoma es un cancer que
empieza en la piel o en los tejidos que revisten o cubren los érganos internos (2). El
sarcoma empieza en el hueso, el cartilago, la grasa, el musculo, los vasos sanguineos u
otro tejido conjuntivo o de sostén. La leucemia afecta los tejidos donde se forman las
células sanguineas, como la médula désea, y hace que se produzcan muchas células
sanguineas anormales (3). El linfoma y el mieloma mudltiple afectan las células del
sistema inmunitario. Los canceres del sistema nervioso central empiezan en los tejidos

del encéfalo y la médula espinal. También se Ilama neoplasia maligna (4,5).
1.1. Concepto

La quimioterapia es una terapia empleada en el tratamiento del cancer. Consiste en
emplear diversos farmacos para destruir células cancerigenas y reducir o eliminar
completamente la enfermedad. Los medicamentos empleados son denominados
antineoplasicos o quimioterapicos. Estos tienen efectos secundarios en mayor o
menor medida por que actdan en las células malignas y en las sanas, indistintamente.
Los tumores malignos se caracterizan por que sus células estan alteradas,
modificandose el mecanismo habitual de division, comenzando a dividirse

descontroladamente e invadir y afectar los 6érganos vecinos y a distancia (6).
1.2. Resefa histdrica de la quimioterapia

La quimioterapia primero fue desarrollada al principio del siglo XX, aunque no fuera
pensado originalmente como tratamiento contra el cancer. Durante la Segunda
Guerra Mundial, fue descubierto que la gente expuesta a la mostaza de nitrogeno
desarrollada importante redujo las cuentas de glébulo blancas. En los afios 40, dos
farmacdlogos de Yale, Alfred Gilman y Louis Goodman examinaron los efectos
terapéuticos de los agentes de mostaza en tratar linfoma. Primero, establecieron
linfomas en ratones y mostraron que los tumores se podrian tratar con los agentes de

mostaza (7).
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Los cientificos encontraron que las masas de tumor de los pacientes fueron reducidas
importante por unas semanas después del tratamiento y aunque el paciente tuvo que
volver para recibir mas quimioterapia, esto marcaron el principio del uso de los
agentes citotdxicos para el tratamiento del cancer. El estudio inicial fue hecho en
1943 y los resultados fueron publicados en 1946. El uso de la mostaza de nitrégeno
para los linfomas gan6 renombre en los Estados Unidos después de la publicacion
del articulo en 1946. La mostaza de nitrogeno y otros derivados del gas de mostaza
se llaman agente que alquiliza debido a su capacidad de alquilizar las moléculas
incluyendo la proteina, la DNA y el ARN. Después de la Segunda Guerra Mundial,
otra aproximacién quimioterapéutica fue investigada (8).

Un patélogo de Harvard Sidney Ilamado Facultad de Medicina Farber estudio los
efectos anticancer del acido félico una vitamina esencial en metabolismo de la DNA.
Faber y los colegas desarrollaron los analogos del folato (tales como methotrexate)
que encontraron eran antagonicos al acido félico y previnieron la accién de las
enzimas que requirieron el folato. En 1948, estos agentes se convirtieron en los
primeros a llevar a la remision en nifios con la leucemia linfoblastica aguda,

mostrando que los antifolates tenian el potencial de restablecer médula normal (9).

En los afos 50, Eli Lilly y lacompafia anunciaron que los alcaloides de la instalacion
tales como ésos extraidos de rosea del Vinca eran beneficiosos a los pacientes de la
leucemia. Esto llevd a la introduccion de alcaloides del vinca como agentes
anticancer en los afios 60. Los ejemplos incluyen el vinblastine usado para tratar la
linfoma de Hodgkin y el vincristine usados para tratar leucemia pediatrica. Durante
las dos décadas proximas, los regimenes de la quimioterapia de combinacién
comenzaron a ganar renombre. El uso simultaneo de drogas con diversos
mecanismos de la accion llevo a supervivencia adicional el hospitalizado de las
mejorias y a una disminucion en las tasas de mortalidad, que han disminuido cada
afio a partir de 1990 hasta ahora. Esta caida en indices de mortalidad es debido a la

deteccidn temprana y al tratamiento con los agentes de la quimioterapia (10).
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2. Quimioterapia
2.1. Tipos de Quimioterapia
2.1.1. Quimioterapia adyuvante

La quimioterapia adyuvante es una forma de lucha contra el cancer que combina
diferentes formas de curacion. Quimioterapia y radiacion o quimioterapia y
cirugia se usan juntas. Generalmente la quimioterapia se usa después que
cualquier forma conocida de cancer ha sido extirpada quirGrgicamente o
mediante radiacion. La quimioterapia adyuvante apunta a la destruccion de las
células cancerigenas ocultas que ain permanecen y son indetectables (11).

2.1.2.  Quimioterapia Neoadyuvante

La quimioterapia neoadyuvante (QTN) es el tratamiento estandar en el cancer de
mama localmente avanzado e inflamatorio. Los principales objetivos de la QTN
son conseguir una cirugia conservadora, controlar de forma temprana la
enfermedad micrometastasica, disminuir el tamafio tumoral (downstaging) y
testar la quimiosensibilidad del tumor in vivo. La respuesta a la QTN es un
predictor de respuesta a largo plazo y da informacion prondstica después de un
breve tiempo de seguimiento, a diferencia de los estudios en adyuvancia que
proporcionan resultados a 5-10 afios de seguimiento (12).

1.3.3  Quimioterapia Concomitante

También llamada quimioradioterapia, se administra de forma concurrente o a la
vez con la radioterapia con el fin de potenciar el efecto de la radiacion o de actuar
espacialmente con ella, es decir, potenciar el efecto local de la radiacion y actuar

de forma sistémica con la quimioterapia (13).
2.1.3. Quimioterapia Alternante

Consiste en alternar dos pautas con citostaticos distintos y sin resistencia
cruzada, administrada lo mas rapidamente posible. Ha resultado efectiva en la

enfermedad de Hodgking y en el mieloma (14).
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3. Farmacos quimioterapicos

En los ultimos 45 afios que tiene de vigencia la disciplina de la quimioterapia, se han
probado cientos de miles de sustancias quimicas para ver si eran capaces de destruir
células neoplasicas. Muy pocas de estas drogas llegan a la fase de experimentacion
animal, y muchas menos demuestran ser lo suficientemente seguras y efectivas como
para ser probadas en pacientes con cancer. Los agentes quimioterapicos pueden ser
agrupados por el momento del ciclo / fase celular en el que actGan, o por su origen,
procedencia o naturaleza quimica o mecanismo de accién. Con un criterio practico los

agruparemos de acuerdo con lo que se presume es su mecanismo de accion (14).
4. Agentes antineoplasicos y ciclo celular.

Algunos agentes antineoplasicos acttan solamente cuando la célula no esta en ciclo
celular y otras lo hacen cuando la célula esta en ciclo celular. Las primeras se llaman
ciclo celular no especifico y las otras se llaman ciclo celular especifico.

Agentes ciclo celular no especificos; matan las células en reposo.(p.ej. hormonas

esteroides, antibidticos tumorales)

« Agentes ciclo celular especifico; Eficaz solo si la célula se esta dividiendo, pero
pueden alterar cualquier punto de ciclo (ej. Agentes alquilantes).

« Agentes fase celular especificos, actian en una fase especifica del ciclo. Se ha podido

determinar la fase celular en que son activos estos agentes:
Sintesis de ADN(s): fluoruracilo; Gap2 (G2): Bleomicina; Vincristina (14).
4.1. Fase GO:

(gap cero o fase de reposo), las células se hallan generalmente programadas para

realizar funciones especializadas y la mayoria son refractarias a la quimioterapia (14).
4.2. Fase G1:

(gap 1 o interface), se sintetizan proteinas y RNA para las funciones especializadas
de la célula. Al final de la fase G1, tiene lugar una explosion de sintesis de RNA'y se
fabrican muchas de las enzimas necesarias para la sintesis de DNA. Un farmaco
especifico para la fase G1 es la L-asparraginasa. o Fase S: (sintesis de DNA), se
duplica el contenido de DNA, farmacos especificos: antimetabolicos, hidroxiurea,
etc (14).
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4.3. Fase G2:

(gap 2), continta la sintesis de DNA, continta la de proteinas y la de RNA y se
producen los microtubulos precursores del huso mitético. Farmacos especificos

bleomicina y alcaloides (14).
4.4. Fase M:

(mitosis), la proporcién de proteinas y la sintesis de RNA disminuye bruscamente,
mientras que el material genético se secreta hacia las células hijas. Una vez finalizada
la mitosis, las nuevas células entran en las Fases GO y G1. Farmacos especificos,
alcaloides de origen vegetal (Vincristina. Vimblastina, Paclitaxel, Docetaxel)

Los farmacos de este ciclo especifico de fase llegan a un limite en su capacidad para
matar células, pero su efecto esta en funcion de la concentracion y el tiempo (14).

5. Efectos Secundarios sistémicos de la quimioterapia

Los agentes quimioterapicos producen frecuentemente severos efectos colaterales a las
dosis terapéuticas normales. Debido a la severidad de estos efectos, es crucial que el
paciente sea monitorizado cuidadosamente por el médico tratante con respecto a estos
efectos adversos. De esta manera, las dosis, los esquemas y calendarios de
administracién seran modificados para evitar que la toxicidad llegue a amenazar la vida
del enfermo. Entre los efectos secundarios de la quimioterapia se encuentran (14).

e Nauseas y Vomitos

e Diarrea

e Mielosupresion

e Necrosis Tisular

e Alopecia

e Fatiga

e Manifestaciones Orales Secundarias a la Quimioterapia
e Manifestaciones en las mucosas

e Alteraciones Dentales

e Alteraciones de las Glandulas Salivales
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e Alteraciones Nerviosas
e Infecciones Bucales
e Hemorragias Orales
e Alteraciones del Sentido del Gusto (14).
6. Reacciones adversas a farmacos
6.1. Definicion

Se define como reaccion adversa a medicamentos (RAM) cualquier respuesta nociva
y no intencionada a un medicamento. Las RAM constituyen una importante causa de
morbimortalidad y de aumento de los costes sanitarios. Los sistemas de
farmacovigilancia permiten la identificacion y prevencion de los riesgos asociados al
uso de medicamentos, sobre todo de los farmacos de reciente comercializacion;
detectan sefiales a partir de datos del registro mundial de RAM vy, ademas, dan
soporte a las decisiones adoptadas por las agencias reguladoras de los diferentes
paises (15).

6.2. Clasificacion

1. Reaccién adversa tipo A: el episodio se debe al mecanismo de accién del
medicamento. Por ejemplo, si uno trata una hipertension arterial y el efecto es
que el paciente se desmaya o sufre un infarto agudo de miocardio por baja de la
presion en los vasos cardiacos. Alrededor de 60% de todas las reacciones
adversas se deben a este tipo de mecanismo. Estas reacciones se reconocen con

mayor facilidad (16).

2. Reaccién adversa tipo B: la reaccion tiene su origen en que el medicamento
estimula el sistema inmune. Al estimular el sistema inmune, ocurre una serie de
episodios que pueden llevar a la destrucciéon del cuerpo. Por ejemplo, todos
conocen la reaccion aguda del shock anafilactico. Numerosas enfermedades se
originan en el sistema inmune estimulado por medicamentos. Todos saben que la
formacion de leucocitos, eritrocitos, monocitos se puede medir en sangre, pero la
misma reaccion ocurre también en el pulmon y lleva a fibrosis, a sindrome de
distrés respiratorio agudo. A nivel cardiaco, se puede producir miocarditis,
pericarditis; en el cerebro se puede presentar encefalitis; en el tejido conectivo

puede aparecer miositis, etc (16).
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3. Reaccion adversa tipo C: son los eventos adversos que se producen luego de una
exposicion prolongada al farmaco (puede ser meses o afios) (16).

4. Reaccion adversa tipo D: incluyen las reacciones que aparecen tiempo después
de la exposicién al farmaco, el mismo que puede ser ocasional y no continuo.

Pertenecen a este grupo los efectos teratogénicos y carcinogénicos (16).

5. Reaccion adversa tipo E: ocurre inmediatamente o poco después de la suspension
del medicamento (16).

6. Reaccion adversa tipo F: generalmente causada por problema de calidad o
relacionada a interacciones farmacoldgicas, dosis dependiente (16).

Las RAM pueden clasificarse de diversos modos, segun el punto de vista desde el
que se enfoque el problema. Las clasificaciones mas usadas son:

6.2.1.  Segun el mecanismo de accion
6.2.1.1. TIPO A o farmacoldgica:

Por lo general son acciones conocidas, guardan relacion con la dosis,
generalmente son predecibles, relativamente frecuentes y rara vez fatales
(7).

6.2.1.2. TIPO B o idiosincratica
6.2.1.2.1. ldiosincrasia verdadera

"Idiosincrasia” procede del griego ideos, propio y synkrasis, constitucion.
Se produce por causas genéticas, cuando hay una divergencia respecto a lo
que se considera "normal” por ser estadisticamente mayoritario en nuestra
especie. La mas estudiada es el déficit de una enzima denominada glucosa-
6-fosfato deshidrogenasa que determina la sensibilidad a la primaquina
(25% de los sardos y solo el 1% de los micronesios). Otros ejemplos son
la acetilacion lenta de la isoniacida que puede aumentar la incidencia de
polineuritis, la incapacidad para desalquilar la acetofenetidina o para

hidroxilar la difenilhidantoina, etc (17).
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6.2.1.2.2. ldiosincrasia adquirida o alergia

Las reacciones o alteraciones no guardan relacion con la dosis, son
impredecibles e infrecuentes pero pueden poner en peligro la vida del
paciente. Los medicamentos de gran tamafio (polipéptidos, por ejemplo)
pueden actuar como antigenos en el organismo. Los de pequefio tamafio

actuarian como haptenos al unirse a las proteinas plasmaticas (17).
6.2.2. Clasificacion de las alergias

La reaccién de hipersensibilidad que se pone en marcha en una RAM de tipo B
puede a su vez ser de varios tipos segun la clasificacion de Gell y Coombs (17).

6.2.2.1. Tipo | o Inmediata

La reaccién del antigeno con el anticuerpo produce la liberacion por parte de
los baséfilos y los mastocitos de sustancias del tipo de la histamina que son
activas sobre distintas dianas celulares, originando vasodilatacién, exudado o
contraccion del masculo liso, dando un cuadro general muy grave conocido
como shock anafilactico u otros mas leves como la urticaria. Es caracteristica
de las RAM a antibiéticos, como la penicilina. A este tipo de reaccion también
se la conoce como anafilaxia o reaccion anafilactica (17).

6.2.2.2. Tipo Il o Citolitica:

El antigeno reacciona con el anticuerpo en la pared de algunas células,
originando la muerte de éstas y secundariamente histélisis. Lo mas frecuente

es que aparezca anemia hemolitica, agranulocitosis 0 hemorragias (17).
6.2.2.3. Tipo Il o Mediada por complejos inmunes

La reaccidn del antigeno con el anticuerpo da lugar a complejos que pueden
precipitar en algunos endotelios, originando asi vasculitis, glomerulonefritis,

artritis o alveolitis (17).
6.2.2.4. Tipo IV o Celular

en ella participan linfocitos T que al reaccionar con el antigeno producen la
liberacion de sustancias que llevan a edema, infiltrado celular y otros sucesos
como granulomas o citélisis. EIl ejemplo tipico es el eccema de contacto o

la enfermedad celiaca (17).
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6.2.2.5. TIPO C o efectos a largo plazo

Son aquellas RAM que pueden ser debidas a mecanismos adaptativos, como
la tolerancia farmacocinética o farmacodindmica. Es el caso de
la discinesia tardia por neurolépticos. También se puede incluir el fendmeno
de rebote, que puede aparecer al suspender algin tratamiento, como son

las crisis hipertensivas al retirar bruscamente un tratamiento hipotensor (17).
6.2.2.6. TIPO D o efectos de latencia larga

Aparecen después de haber suspendido el tratamiento, meses e incluso afios.
Se incluyen los trastornos de la fertilidad, la teratogenia y la carcinogénesis
(17).

6.2.3. Segun la incidencia

e Muy frecuente: se producen con una frecuencia igual o superior a 1 caso cada
10 pacientes que entran en contacto con el medicamento. (Se expresa >=
1/10)

e Frecuente: menos de 1/10, pero mas que 1/100
e Infrecuente: menos de 1/100, pero mas de 1/1000
e Rara: menos de 1/1000, pero mas de 1/10 000
e Muy rara: menos de 1/10 000 (17).
6.2.4. Segun la gravedad

e Grave: cualquier RAM que sea: mortal, suponga amenaza vital, ingreso
hospitalario o prolongacién del mismo, discapacidad o invalidez persistente,

malformacion congénita (17).
e No grave: las que no cumplan los criterios anteriores (17).

Algunos autores consideran dentro de las Graves un subepigrafe para las que
acarrean la muerte, asi como también contemplan el epigrafe de Moderadas para

las que precisan de baja laboral, aungue esta cayendo en desuso (17).
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6.2.5. Segun el grado de conocimiento de la RAM

e Conocida: aquella que se explica por su perfil farmacoldgico, de la que
existen estudios epidemioldgicos validos o antecedentes bibliograficos

conocidos.

e Poco conocida: hay referencias bibliogréaficas ocasionales a su existencia y

no existe aparente relacion con el mecanismo de accién del medicamento.

e Desconocida: no existe ninguna referencia y no se explica por el perfil

farmacoldgico.
e Contraria al mecanismo de accién: y ademas no descrita.

La importancia de esta clasificacion estriba en que una RAM sera tanto mas
improbable cuanto mas desconocida sea, pero también en que sera mucho mas
interesante estudiarla en profundidad en ese caso (17).

7. Farmacovigilancia
7.1. Definicién

La OMS define a la farmacovigilancia como “la ciencia y actividades relacionadas
con la deteccién, evaluacion, comprension y prevencion de los efectos adversos
medicamentosos o cualquier otro problema relacionado con los productos
farmacéuticos” (18), siendo el objetivo de la farmacovigilancia, garantizar un

equilibrio adecuado de la relacion riesgo/beneficio para los pacientes (19).
7.2. Deteccion y evaluacion de Reacciones adversas

La deteccion de una reaccién adversa medicamentosa forma parte del diagndstico de
alguna afeccién en el paciente. Si un paciente estd utilizando algun farmaco, el
diagnostico diferencial debe incluir la posibilidad de una reaccion adversa
medicamentosa. Por lo tanto, lo primero que se debe determinar es si el paciente esta
tomando algun(os) farmaco(s), y averiguar si las afecciones o sintomas podrian
deberse al medicamento. Concluyendo esta evaluacién preliminar, se realiza el
reporte de la sospecha de reacciones adversas a medicamentos que viene a ser parte
de las acciones de la farmacovigilancia, al que se le denomina también Sistema de
Notificacion Espontanea de reacciones adversas. Este reporte o notificacion, se

realiza mediante un formato casi estandarizado a nivel internacional. Finalmente se
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realiza una detallada evaluacion para asignar la probabilidad de causalidad a una
sospecha de reaccion adversa medicamentosa, esta evaluacion se realiza con
algoritmos establecidos como es el caso del Algoritmo de Naranjo o el Algoritmo de

Karch y Lasagna (14).
8. Farmacovigilancia en el Peru

En nuestro pais se norma la Farmacovigilancia con las normas que se muestran a

continuacion:
Ley general de salud N° 26842

Articulo 330.- El quimico-farmacéutico es responsable de la dispensacion y de la
informacion y orientacion al usuario sobre la administracion, uso y dosis del producto
farmacéutico, su interaccion con otros medicamentos, sus reacciones adversas y sus

condiciones de conservacion (20).

Ley de productos farmacéuticos, dispositivos médicos y productos sanitarios N° 29459
(22).

Articulo 18.° establece que el control de calidad de los productos farmacéuticos,

dispositivos médicos y productos sanitarios es obligatorio, integral y permanente.

Per( no tiene cultura de Farmacovigilancia. En el pais se registraron 2,886 casos de
reacciones adversas por el consumo de medicamentos el afio 2016, una situacién delicada
y preocupante, en vista que en distintas regiones del pais como Piura, Ucayali, Pasco y
Apurimac no existe ningun tipo de reporte por la carencia de informacion, que deberia
ser objeto de fiscalizacion por parte de las autoridades del sector Salud, con el objetivo

de prevenir riesgos y complicaciones en la salud de los pacientes (22).
9. Algoritmo de Karch y Lasagna

Algoritmo es el proceso sistematizado para la toma de decisiones. El algoritmo de Karch
y Lasagna consiste en una secuencia temporal que va desde la administracion del
medicamento sospechoso que produce un efecto adverso, hasta la aparicion del cuadro
clinico (reaccion adversa). La plausibilidad de la relacién de causalidad se realiza
tomando en consideracion la descripcién previa del efecto no deseado en la literatura
médica o las propiedades farmacologicas conocidas de dicho medicamento, el desenlace
de la reaccion una vez suspendido el medicamento, la reaparicion eventual del episodio

clinico descrito una vez vuelto a administrarse el medicamento sospechoso o la
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reexposicion al mismo, y las posibles existencias de causas alternas. También este puede
incluir informacion adicional basada en exploraciones complementarias con el fin de

descartar etiologias no farmacoldgicas (14). Ver Anexo N° 4.
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9.1. Antecedentes investigativos
9.1.1. Anivel local

Romero Fiorela, 2019 Determinacién, tipificacion y frecuencia de reacciones
adversas con la administracion de opiaceos en pacientes de la unidad de terapia
del dolor del hospital nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa 2018.
“El nimero total de pacientes que participaron en el presente estudio fue 108, de
este, el 64.81% fueron mujeres y el 35.19% varones; con un promedio de edad
de 63 afios. Ademas, la mayoria (34.26%) acudieron al servicio de terapia del
dolor, por un problema de lumbalgia cronica. Los medicamentos mas prescritos
en este servicio son: tramadol (64.82%), ranitidina (56.48%), paracetamol
(43.52%) y morfina (11.12%). Los efectos adversos, luego de la administracion
de opioides fueron: estrefiimiento (50%), sequedad de boca (38.89%) y nauseas
(31.48%). Ademas, el 83.20% de las RAMs fueron leves y el 16.80% fueron de
intensidad moderada; y practicamente todas estas reacciones adversas fueron del
tipo “A” segun la clasificacion de Rawlins y Thompson. Con relacion a la
causalidad de las reacciones adversas identificadas por la administracion de
opioides, se encontrd que el 30.40% son probables y el 26.80% son definidas.
Por lo que se concluye que la administracion de opioides produce diversos
efectos adversos que deben ser considerados para su prescripcion e informar al
paciente sobre la aparicion de éstas y la importancia de reportarlas para evitar la
ineficacia del tratamiento farmacoldgico o el empeoramiento de la salud del

paciente” (5).
9.1.2. A nivel nacional

Casas Quifiones Liss Merly, Falcon Daviran, Pilar Rocio, 2017 “En su
investigacion titulada INTERVENCION FARMACEUTICA EN LAS
REACCIONES ADVERSAS AL MEDICAMENTO DEL PACIENTE
ONCOLOGICO DEL HOSPITAL REGIONAL CLINICO QUIRURGICO
DANIEL ALCIDES CARRION cuyo objetivo fue: Realizar la intervencion
farmacéutica para detectar las reacciones adversas al medicamento del paciente
oncologico del Hospital Regional Clinico Quirdrgico Daniel Alcides Carrién.
Siendo la metodologia de tipo basico, prospectivo y transversal realizado en 50

pacientes oncoldgicos que reciban tratamiento ambulatorio, empledndose para la
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recoleccion de datos la técnica de entrevista para detectar RAMs frente a la
medicacion de productos oncoldgicos y el instrumento fue el reporte de
Sospechas de Reacciones Adversas a Medicamentos del Ministerio de Salud
adaptado. CONCLUSIONES: La intervencion farmacéutica permitio detectar un
86% (n=43) de reaccion adversa al medicamento de aquellos pacientes que
padecen de cancer en el Hospital Regional Clinico Quirdrgico Daniel Alcides
Carrion” (23).

9.1.3. A nivel internacional

Yepes Gonzélez, 2017 Incidencia de Reacciones Adversas Asociadas a la
Administracion de Quimioterapia en pacientes adultos hospitalizados en la
unidad de cuidados intensivos en una Clinica de Alta Complejidad en Cali,
Colombia. “La investigacion en este &mbito aporto informacién valiosa o de gran
utilidad para evitar este tipo de problema de salud publica, y adicional a esto,
contribuir a la seguridad clinica del paciente. Se defini6 como RAM aquel efecto
no deseado ni intencionado de un medicamento, incluidos los efectos
idiosincrasicos, que se producen durante su uso adecuado. Se obtuvo una
muestra de 12 pacientes, de los cuales 6 eran hombres (50%) y 6 eran mujeres
(50%) con una edad media entre 62 afios a 72 afios. Se encontré que 9 pacientes
presentaron reacciones adversas a medicamentos de Quimioterapia. El total de
las reacciones adversas fue de 15 presentadas en los 9 pacientes. El sistema mas
afectado por las reacciones adversas fue el hematologico con un total de 9 RAM,
seguido por el cardiovascular con 3 RAM y en tercer lugar el sistema renal,
gastrointestinal y dermatolégico con 1 RAM cada uno. Tras la aplicacién del
algoritmo de Naranjo se obtuvo que 6 eran de causalidad posible (40%) y 9 de
causalidad probable (60%). Al clasificarlas por la estratificacion de severidad
del CTACE se encontré que 1 reaccidn adversa ponia en peligro la vida del
paciente, 6 reacciones adversas eran severas y 7 reacciones adversas eran no
severas. Por altimo, se obtuvo un valor del 75% de incidencia de indicando una
alta probabilidad de presentar al menos una reaccién adversa asociada al uso de

Quimioterapia en pacientes adultos en la unidad de cuidado intensivo™ (24).
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Mendo Alcolea Neity, Cala Calvifio Leidy, Leyva Miranda Tania, Alvarez
Escalante Leticia, Traba Delis Niurka, 2017 ‘“Reacciones adversas
medicamentosas en pacientes con cancer atendidos en el Hospital Oncoldgico
Docente Conrado Benitez “Se efectud un estudio descriptivo y transversal de 42
pacientes con reacciones adversas a medicamentos, atendidos en el Hospital
Oncoldgico Docente "Conrado Benitez" de Santiago de Cuba durante el segundo
semestre del 2016, con vistas a determinar las mas frecuentes, asi como los
farmacos que mas repercutieron en ello. En la serie, la mayoria de estas
reacciones fueron notificadas por los licenciados en farmacia (76,2 %) y entre
estas sobresalieron la leucopenia, la erupcion pruritica, el temblor y la
taquicardia. Por otra parte, los grupos farmacol6gicos predominantes resultaron
ser los antineoplasicos e inmunosupresores, de los cuales la ciclofosfamida fue
el medicamento de mayor incidencia, seguido por el concentrado de eritrocitos

y el gluconato de calcio, respectivamente” (25).
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CAPITULO I
MATERIALES Y METODOS
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1. Poblacion de estudio
1.1. Poblacion

En el presente estudio se consideré como poblacion a los pacientes hospitalizados en
el servicio de oncologia del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo en el
periodo de enero a junio del 2019 los cuales ascendieron a 508 pacientes, de los
cuales a través de los criterios de inclusion y exclusion si logré determinar una

poblacidn final de 435 pacientes.
1.2. Muestra

Para el presente estudio la muestra fue no probabilistica debido a que se estudi6 a
todos los pacientes internados en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo en el servicio de oncologia, en el periodo de enero a junio del 2019; para
obtener datos més definidos con toda la poblacion de pacientes los cuales ascendieron
a 435 pacientes.

2. Técnicas e instrumentos

Para la investigacion del presente estudio se utiliz6 primero la ficha clinica en la cual
se recopilaron datos del paciente, luego se uso la Ficha de reacciones adversas la cual
permite identificar las reacciones adversas que se presenten debido a la
administracion de farmacos, la informacién también es evaluada segun el Instructivo
para evaluacion de la causalidad usando el algoritmo Karch y Lasagna modificado el
cual evalla la relacion de causalidad de las reacciones adversas de los pacientes a

quienes se les administré los farmacos oncoldgicos. Ver anexo 4.
2.1. Fichaclinica

La ficha de datos recaba informacion sobre el paciente como: edad, sexo, diagnostico,
tipo de neoplasia, dias de hospitalizacion de cada paciente, se puede observar en el

anexo 2.
2.2. Ficha de reacciones adversas a medicamentos

La ficha de reacciones adversas a medicamentos (RAMs) fue utilizada para poder
identificar las reacciones adversas que se presenten cuando se suministran farmacos

oncologicos, en dicha ficha se sefialan los diferentes comportamientos. Ver anexo 3.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE UNIVERSIDAD

TESIS UCSM

CATOLICA
DE SANTA MARIA

2.3. Algoritmo de decision para la evaluacion de la relacion de causalidad de una

reaccion adversa

Se uso el Instructivo para evaluacion de la causalidad usando el algoritmo Karch y
Lasagna por el sistema de farmacovigilancia de Esparia el cual fue modificado y es
oficial para el estudio en nuestro pais. Ver anexo 4.

El procedimiento que se utilizo fue el siguiente:

- Secuencia logica de preguntas
- Escala de calificacion
- Causalidad por categorias

En el instrumento se evaluo segun la siguiente escala:

CATEGORIAS DE CAUSALIDAD

NO CLASIFICADA Faltan datos
IMPROBABLE <=0
CONDICIONAL 1-3
POSIBLE 4-5
PROBABLE 6-7
DEFINIDA >=8

Fuente: Instituto de evaluacion y tecnologias en salud e investigacion, (26).

Los datos fueron extraidos en la matriz de datos, este es un consolidado donde se

encuentran todos los datos que se evaluaron
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3. Métodos
3.1. Muestreo

En el presente trabajo se estudié a los pacientes hospitalizados en el mes de enero a
junio del 2019 que fueron 508 pacientes hospitalizados en la unidad de oncologia del
Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo - ESSALUD-Arequipa, de los
cuales a través de los criterios de inclusion y exclusion se obtuvo una muestra de 435

pacientes.
3.1.1. Criterios de seleccion
3.1.1.1. Criterios de inclusion

 Pacientes hospitalizados en el servicio de oncologia del H.N.C.A.S.E. que
estén recibiendo tratamiento oncolégico.

 Pacientes de ambos géneros que estén recibiendo tratamiento oncoldgico.
« Pacientes mayores de 18 afos.
3.1.1.2. Criterios de exclusién
« Pacientes que se encuentren hospitalizados por otras patologias.
» Pacientes que sean trasladados a otro hospital.
3.1.2. Consideraciones éticas

EL protocolo fue revisado y aprobado por las autoridades correspondientes del
Hospital Nacional Carlos Seguin Escobedo (HNCSE). Se obtuvo la autorizacion
del Hospital Nacional Carlos Seguin Escobedo (HNCSE) para recabar la
informacion de las historias clinicas y entrevistar a los pacientes, se garantizé la
proteccion de la confidencialidad de los datos utilizados pasando por el comité

de ética.

Ademas, el presente estudio se puede considerar un estudio que no produce
riesgo alguno al paciente, debido a que se emplean técnicas de investigacion
documentaria, sin realizar intervencion o modificacion de aspectos bioldgicos,

fisioldgicos, o sociales de los pacientes (5).
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3.2. Plan terapéutico de los pacientes

La caracterizacion de los pacientes consistio también en observar y evaluar el
diagnostico principal, motivo por el cual acude al servicio de la unidad de terapia del
dolor del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo; y los medicamentos prescritos a

los pacientes (3).

Para poder caracterizar a los pacientes fue necesario observar, evaluar la ficha clinica,
el tipo de neoplasia, el diagnostico de cada paciente que acude a la unidad oncolégica

del Hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo.
3.3. Sospecha de reacciones adversas medicamentosas

Segun la medicacion de farmacos de realizé una farmacovigilancia en la cual se
observan sospechas de reacciones adversas medicamentosas y se anotan en la ficha

de Reporte de sospecha de reacciones adversas a medicamentos (Anexo 3).

3.4. Evaluacion de las reacciones adversas asociadas a la administracion de

oncoldégicos

En el presente estudio se utiliz6 el algoritmo propuesto por el gobierno del Peru a
través del Ministerio de Salud, descrito en el marco teérico y mostrado en el anexo,
con la finalidad de evaluar las reacciones adversas asociadas a la administracion de
oncolégicos, caracterizarlos en sus diferentes clasificaciones, y determinar la
causalidad (5).
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3.5. Criterios de evaluacion

Entre los criterios de evaluacion estan la secuencia temporal, el conocimiento previo,
el efecto del retiro del farmaco, re-exposicién, existencia de causales alternativa,

factores contribuyentes y exploraciones complementarias (27).
3.5.1. Secuencia temporal

TABLANC. 1
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO A LA SECUENCIA
TEMPORAL.

N° DESCRIPCION PUNTAJE
Administracion del medicamento antes de la aparicién la reaccién o evento adverso. La
1 secuencia temporal es compatible con el mecanismo de accion del medicamento y /o con el +2
proceso fisiopatoldgico de la reaccion adversa.
COMPATIBLE
Administracién del farmaco de forma anterior a la aparicion de la reaccién adversa pero no
completamente coherente con el mecanismo de accion y /o el proceso fisiopatoldgico de la
2 reaccién adversa. Ejemplo: la aparicion de aplasia medular, 9 meses después de dejar la

medicacion; o un efecto adverso que surja después de un tratamiento crénico sin que se haya +1
dado cambios en la dosis.
COMPATIBLE PERO NO COHERENTE

3 No hay suficiente informacidn para distinguir la secuencia temporal. NO HAY 0

INFORMACION
De acuerdo con los datos que aparecen en la notificacion no hay secuencia temporal entre la
administracion del farmaco y la aparicion de la reaccién adversa o bien ésta es incompatible

4 con el mecanismo de accion del farmaco y /o el proceso fisiopatoldgico de la RAM. Ej., una -1
neoplasia o una cirrosis hepatica que tienen lugar a los pocos dias de iniciar el tratamiento.
INCOMPATIBLE
La RAM aparece como consecuencia del retiro del farmaco (sindrome de abstinencia,
discinesias tardias). En estos casos, los items del algoritmo de causalidad “retirada” y “re-

5 exposicion” se valoraran invirtiendo el sentido de las frases; es decir, la retirada se +2
entendera como re-administracion del farmaco y la re-exposicién como retirada tras la re-
administracion.

RAM APARECIDA POR RETIRADA DEL MEDICAMENTO

Fuente: Ministerio de Salud, Direccion General de medicamentos Insumos y Drogas
(27).
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3.5.2.  Conocimiento previo

TABLA N°. 2
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO AL CONOCIMIENTO
PREVIO
N° DESCRIPCION PUNTAJE

Relacidn causal conocida y reportada en la literatura de referencia, estudios
epidemiolégicos y/o a partir del perfil farmacoldgico del farmaco sospechoso, siempre
1 que el mecanismo de produccion de la RAM esté bien establecido y sea compatible +2
con el mecanismo de accion del medicamento.
RAM BIEN CONOCIDA
Relacion causal conocida reportada en observaciones ocasionales o esporadicas y sin

2 conexion aparente o compatible con el mecanismo de accion del farmaco. +1
RANM CONOCINDA ENLREEERENCIAS NCASIONAI ES*

Relacidn causal de medicamento-reaccion no conocida. RAM DESCONOCIDA 0
Existe suficiente informacion farmacologica que van en contra de la relacion
4 medicamento-reaccion. -1
EXISTE INEORMACION ENCONTRA DE 1 A RPEIL ACION
. Fuente: Ministerio de Salud, (27).

3.5.3. Efecto del retiro del medicamento

TABLA N°. 3
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO AL EFECTO DEL
RETIRO DEL FARMACO

N° DESCRIPCION PUNTAJE
La RAM mejora con el retiro del medicamento, independientemente del tratamiento
1 recibido, y/o ha habido una administracion Unica. +2

LA RAM MEJORA
La RAM no mejora con el retiro del medicamento, excepto en reacciones adversas
2 mortales o irreversibles (ver item 6). -2
LA RAM NO MEJORA
3 El farmaco sospechoso no ha sido retirado y la reaccién tampoco mejora. NO SE

RETIRA EL MEDICAMENTO Y LA RAM NO MEJORA +1
No se ha retirado la medicacion y sin embargo la reaccion mejora. Si se conoce la

4 posibilidad de desarrollar tolerancia ver item 7. -2
NO SE RETIRA EL MEDICAMENTO Y RAM MEJORA

5 En la tarjeta de notificacién no hay informacién respecto al retiro del medicamento. 0
NO HAY INFORMACION
El desenlace de la reaccién es mortal o bien la RAM es irreversible. En este apartado

6 se incluyen las malformaciones congénitas relacionadas con el uso de los 0

medicamentos durante la gestacion.

RAM MORTAL O IRREVERSIBLE

A pesar de no retirar el medicamento, la RAM mejora debido al desarrollo de
7 tolerancia. +1
EL MEDICAMENTO NO SE RETIRA, RAM MEJORA POR TOLERANCIA
A pesar de no retirar el medicamento, la RAM mejora debido al tratamiento de la
misma.
EL MEDICAMENTO NO SE RETIRA, RAM MEJORA POR
TRATAMIENTO

Fuente: Ministerio de Salud, (27).

+1
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3.5.4. Efecto de re-exposicion al medicamento sospechoso

TABLA N°. 4
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO AL EFECTO DE LA
RE-EXPOSICION AL MEDICAMENTO SOSPECHOSO

N° DESCRIPCION PUNTAJE

Si la RAM reaparece de nuevo tras la administracion del medicamento
1 sospechoso. +3
POSITIVA: APARECE LA RAM

2 Si la RAM no reaparece el efecto indeseable. NEGATIVA: NO APARECE LA

RAM -1
Si no ha habido re-exposicion o la notificacion no contiene informacion al
3 respecto. 0

NO HAY REEXPOSICION O INFORMACION INSUFICIENTE

La RAM presenta caracteristicas irreversibles. Incluiria los casos de muerte,
4 malformaciones congénitas y secuelas permanentes. 0
RAM MORTAL O IRREVERSIBLE

Si existio una reaccion previa similar con especialidades distintas pero que
5 contienen el mismo principio activo que el medicamento considerado. +1
REACCION PREVIA SIMILAR

Fuente: Ministerio de Salud, (27).

3.5.5. Existencias de causas alternativas

TABLA N°. 5
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO A LA EXISTENCIA DE
CAUSAS ALTERNATIVAS
N° DESCRIPCION PUNTAJE

La explicacion alternativa (sea una patologia de base u otra medicacién tomada
1 simultaneamente) es mas creible que la relacién causal con el medicamento
sospechoso.
EXPLICACION ALTERNATIVA MAS VEROSIMIL
La posible relacion causal de la RAM con la patologia presenta una verosimilitud
2 parecida o menor a la relacion causal entre RAM y el farmaco. -1
EXPLICACION ALTERNATIVA IGUAL O MENOS VEROSIMIL
No hay informacion suficiente para poder evaluar la relacién causal, aunque ésta
3 se pueda sospechar. 0
NO HAY INFORMACION PARA ESTABLECER UNA EXPLICACION
ALTERNATIVA
Se tiene datos necesarios para descartar una explicacion alternativa.
4 HAY INFORMACION SUFICIENTE PARA DESCARTAR UNA +1
EXPLICACION ALTERNATIVA

Fuente: Ministerio de Salud, (27).

-3
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3.5.6. Factores contribuyentes que favorecen la relacion de causalidad

TABLA N°. 6
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO A LOS FACTORES
CONTRIBUYENTES QUE FAVORECEN LA RELACION DE CAUSALIDAD

N° DESCRIPCION PUNTAJE
1 Si hay factores contribuyentes +1
2 No hay, o se desconoce 0

Fuente: Ministerio de Salud, (27).

3.5.7.  Exploraciones complementarias

TABLA N°. 7
INSTRUCTIVO PARA EVALUAR LA RAM EN CUANTO A EXPLORACIONES
COMPLEMENTARIAS

N° DESCRIPCION PUNTAJE
1 Si hay exploraciones complementarias +1
2 No hay, o se desconoce 0

Fuente: Ministerio de Salud, (27).

3.6. Analisis de datos

Todos los datos que se obtuvieron de la investigacion a partir de la ficha clinica
Instructivo para evaluacién de la causalidad usando el algoritmo Karch y Lasagna
modificado fueron estructurados en la matriz de datos, los cuales fueron analizados
en el software SPSS version 10 para determinar la independencia de las variables;
para poder representarse mejor la informacion se estructuré en graficos y tablas; para

el cual se utilizo el software Microsoft Excel 2019.

La prueba de estadisticas que se usé fue la prueba de chi cuadrado para poder

relacionar las variables:
1. Reacciones adversas a medicamentos (RAMS)
2. Edady sexo.

Se admitié un nivel significativo del 0.05 y un nivel de aceptabilidad de 0.95.
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1. ASPECTOS GENRALES DE LA POBLACION DE ESTUDIO

El presente estudio estuvo conformado por 508 pacientes hospitalizados en la unidad de
oncologia, de los cuales, después de aplicar los criterios de inclusion y exclusion se
redujo a 435 pacientes del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo -
ESSALUD-Arequipa; a continuacion se detallan los aspectos generales de la poblacién

que participé en el presente estudio (28).
1.1. EDAD

La Tabla N°. 8 y en el grafico N° 1 muestran que el 45.3% de los pacientes
oncolégicos del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo tienen 65 afios o
mas, seguido del 26.4% de pacientes entre 25-54 afios, el 21.1% tienen entre 55-64

afios y el 7.2% tienen 24 afios 0 menos.

TABLA N°. 8
EDAD DE LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL
CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

Edad N°. %
<18 afios 29 6,7
18-24 2 0,5
25-54 115 26,4
55-64 92 21,1
>65 197 45,3
TOTAL 435 100

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 1
EDAD DE LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL
CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-2019
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Fuente: Elaboracion Propia
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1.2. SEXO

La Tabla N° 9 y en el grafico N° 2 muestran que el 55.2% de los pacientes

oncolégicos son de sexo masculino, mientras que el 44.8% de los pacientes son de
sexo femenino.

TABLA N°. 9
SEXO DE LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL
CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

Sexo N©. %
Masculino 240 55,2
Femenino 195 448

TOTAL 435 100

Fuente: Elaboracién Propia.

GRAFICO N°. 2
SEXO DE LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL
CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-2019
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Fuente: Elaboracion Propia.
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1.3. DIAGNOSTICO

La Tabla N° 10 y en el grafico N° 3 muestran que el 58.6% de los pacientes
oncolégicos del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo tienen tumores
malignos de los érganos digestivos, seguido del 4.1% con Neoplasias de 6rganos
genitales masculinos, el 3.7% presentan Neoplasias de dérganos respiratorios e
intratordcicos, mientras que el 8.5% Neoplasias malignas de mama y de 6rganos

genitales femeninos.

TABLA N°. 10
DIAGNOSTICO PRESUNTIVO DE LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL
HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-

2019
Diagnostico N°. %
Neoplasias malignas del sistema nervioso 3 0,7
Agranulocitosisi congénita 1 0,2
Bocio multinodular no tdxico 1 0,2
Dolor agudo, no clasificado en otra parte 1 0,2
Fiebre, no especificada 1 0,2
Gastritis cronica no especificada 1 0,2
Hemorragia gastrointestinal, no especificada 1 0,2
Neoplasia maligna Labio, cavidad oral y faringe 16 3,7
Neoplasia benigna de tejidos blandos del retroperitoneo y 1 0,2
del peritoneo
Neoplasias de érganos genitales masculinos 18 4,1
Neoplasias de érganos respiratorios e intratoracicos 16 3,7
Neoplasias de érganos urinarios 1 0,2
Neoplasias de piel 1 0,2
Tumores malignos de los érganos digestivos 255 58,6
Neoplasias malignas de hueso y cartilago articular de 3 0,7
miembros
Neoplasias malignas de mama y de érganos genitales 37 8,5
femeninos
Neoplasias malignas secundarias y de enfermedades 3 0,7
Neoplasias malignas, primarias de tejidos
linfoides, hematopoyéticos o tejidos relacionados 20 4,6
Neoplasias malignos de tejidos conectivos y blandos
Otras fistulas entre intestino y tracto genital femenino 53 12,2
Sindrome hepatorrenal
1 0,2
1 0,2
TOTAL 435 100

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 3
DIAGNOSTICO PRESUNTIVO DE LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL
HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-
2019
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Fuente: Elaboracion Propia.
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1.4. TIPO DE NEOPLASIA

La Tabla N° 11 y en el grafico N° 4 muestran que el 59.3% de los pacientes
oncologicos del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo tienen Tumores
malignos de los 6rganos digestivos, seguido del 20.2% de pacientes con Neoplasias
malignas de mama y de 6rganos genitales femeninos, el 3.7% tienen Neoplasias
malignas, de ser primarias de tejidos linfoides, hematopoyéticos o tejidos
relacionados, mientras que solo el 0.2% tienen Neoplasias de piel.

TABLA N°. 11
TIPO DE NEOPLASIA EN LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL
NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

Neoplasias N°. %

Sepsis, no especificada 3 0,7

Neoplasia maligna Labio, cavidad oral y faringe 15 3,4
Tumares malignos de los 6rganos digestivos 258 59,3
Neoplasias de érganos respiratorios e intratoracicos 17 3,9
Neoplasias malignas de hueso y cartilago articular de miembros 9 2,1

Neoplasias de piel
Neoplasias malignas de mama y de 6rganos genitales femeninos 1 0,2
Neoplasias de 6rganos urinarios 88 20,2

Neoplasias malignas del sistema nervioso

Tumores malignos de la glandula tiroides y de otras glandulas 14 3,2
endocrinas 1 0,2
Tumores malignos de sitios mal definidos, secundarios y de sitios no 3 0,7

especificados
Neoplasias malignas, de ser primarias de tejidos 6 1,4
linfoides, hematopoyéticos o tejidos relacionados
Diabetes mellitus tipo 2 con hiperosmolaridad con coma 16 3,7

Sindrome hepatorrenal

Fiebre, no especificada 1 0,2

Neoplasias malignas de tejidos conectivos y blandos 1 0,2
1 0,2

1 0,2

TOTAL 435 100

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 4
TIPO DE NEOPLASIA EN LOS PACIENTES ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL
NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA-2019
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Fuente: Elaboracion Propia.
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1.5. FRECUENCIA DE REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS

La Tabla N°. 12 y el grafico 5 muestran que el 11.6% de los pacientes presentaron
como reaccion adversa vomito, mientras que el 10.6% de los pacientes presentaron

cefalea como reaccién adversa.

TABLA N°. 12
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO

Reacciones Ne° %
adversas
Cefalea 57 10.6
Mareos 46 8.6
Diarrea 48 9.0
Sequedad de boca 23 4.3
Nauseas 53 9.9
Dolor 44 8.2
Vomito 62 11.6
Rash 20 3.7
Prurito 18 3.4
Sudoracién 27 5.0
Neutropenia 46 8.6
Hipotension 17 3.2
Cansancio 42 7.8
Taquicardia 'y

temblor 33 6.2
Total 536 100

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 5
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO
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Fuente: Elaboracion Propia.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE X UNIVERSIDAD

CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

La Tabla N° 13 y el grafico 6 muestran que el 12.9% de los pacientes de sexo
masculino presentaron un nauseas, mientras que el 11.6% presentd vomitos; en tanto
que el 14% de los pacientes de sexo femenino presentd cefalea, mareos en un 11.6%
y vomito en un 11 6%.

TABLA N°. 13
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS POR GENERO EN PACIENTES DEL HOSPITAL
MENCIONADO

Sexo
Masculino Femenino

Reacciones adversas N°, % NO. %
Cefalea 23 7.8 34 14.0
Mareos 18 6.1 28 11.6
Diarrea 26 8.8 22 9.1
Sequedad de boca 13 4.4 10 4.1
Nauseas 38 12.9 15 6.2

Dolor 25 8.5 19 7.9
Vomito 34 11.6 28 11.6

Rash 12 4.1 8 3.3

Prurito 11 3.7 7 2.9
Sudoracion 20 6.8 7 2.9
Neutropenia 25 8.5 21 8.7
Hipotension 10 3.4 7 2.9
Cansancio 23 7.8 19 7.9
Taquicardia y temblor 16 5.4 17 7.0
Total 294 100 242 100

Fuente: Elaboracion Propia.

GRAFICO N°. 6
FRECUENCIA DE REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS POR GENERO EN
PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPQOSITORIO DE ; |
TESIS UCSM ‘ - CATOLICA
DE SANTA MARIA
16,0
14,0
12,0
10,0
8,0
6,0
4,0
| RN
0,0
2 > 5 > > .x0 AN xQ Q - QS O <
q}e L ,\*Q' o~ P52 0\0 N » & <.>o Q}\\ 6\0 QO ‘0\0
(,?s} @’bﬁ I bq,‘o &,\)"’ Q Ao((\ & & & & &L @@
o & & ¢ N
eb'b ) $Q/ Q\\ &’b
& &
% o
A2

B Masculino ™ Femenino

Fuente: Elaboracion Propia.
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La Tabla N° 14 y el grafico 7 muestran que en el 91.0% de los pacientes que
recibieron administracion de farmacos oncoldgicos el 91.0% no se presentd
reacciones adversas, el 6.4% obtuvieron como resultado del algoritmo de causalidad
que probablemente se presenten reacciones adversas, en el 2.3% es posible la
presencia de RAM vy el resultado para el 0.2% la incidencia de reacciones adversas a

medicamentos es condicional.

TABLA N°. 14
FRECUENCIA DE REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL
HOSPITAL MENCIONADO

RAMS Ne. %
1 Improbable 396 91,0
2 Condicional 1 0,2
3 Posible 10 2,3

4 Probable 28 6,4
TOTAL 435 100

Fuente: Elaboracion Propia.

GRAFICO N, 7
FRECUENCIA DE REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL
HOSPITAL MENCIONADO
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Fuente: Elaboracion Propia.
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1.6. INCREMENTO DE LAS REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS

La Tabla N°. 15 y el grafico 8 muestran que en el mes de enero el 8.7% los pacientes
que recibieron administracion de farmacos oncoldgicos presentaron reacciones
adversas, en febrero el 10.8%, en el mes de marzo el porcentaje aumento al 11.4%,
mientras que en abril, mayo y junio disminuyo a 8.1%, 8.6% y 9.6% respectivamente.

TABLA N°. 15
INCREMENTO DE LAS REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS

R. adversas Enero Febrero Marzo Abril Mayo Junio
Ne. % N°. % N°. 9% N°% 9% N°% 9% N° %
Si 6 8,7 7 W8 8 W11 4.6 8,1 5 8,6 7 9,6
No 63 91,3 58 89,2 62 836 68 919 53 914 66 90,4
TOTAL 69 100 65 100 70 100 74 100 58 100 73 100

Fuente: Elaboracion Propia.

GRAFICO N°. 8
INCREMENTO DE LAS REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA
ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS
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Fuente: Elaboracion Propia.
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1.7. REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS

La Tabla N°. 16 y el grafico 7 segun la prueba estadistica chi cuadrado X?=5.55,
muestran que la incidencia de reacciones adversas a medicamentos oncoldgicos y la

edad no presenta relacion estadistica significativa (P=0.93, P>0.05).

Asimismo, se observa que el 23.9% de los pacientes que recibieron administracion
de farmacos oncoldgicos que no se presentaron reacciones adversas tienen entre 25-
54 afos, mientras que el 1.8% de los que obtuvieron como resultado del algoritmo
de causalidad que probablemente se presenten reacciones adversas tienen 25-54 afios.

TABLA N°. 16
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO
SEGUN LA EDAD

RAMS TOTAL
Edad Improbable  Condicional Posible Probable

N°. % Ne. % N°e. 9%  N° % Ne. %

<18 afios 27 6,2 0 0,0 0 0,0 2 0,5 29 6,7
18-24 2 0,5 0 0,0 0 0,0 0 0,0 2 0,5
25-54 104 239 0 0,0 3 0,7 8 1,8 115 264
55-64 8 195 1 0,2 2 0,5 4 0,9 92 211
>65 178 40,9 0 0,0 5 11 14 32 197 453
TOTAL 396 91,0 1 0,2 10 NP O 6.4 435 100

X?=5.55 P>0.05 P=0.93

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 9
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO
SEGUN LA EDAD
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Fuente: Elaboracion Propia.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




e UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE CRjal - CATOLICA

TESIS UCSM @&  DE SANTA MARIA

1.8. REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS

La Tabla N°. 17 y el grafico 10 muestran que la incidencia de reacciones adversas a
medicamentos oncoldgicos y el sexo no presenta relacion estadistica significativa
(P>0.05).

Asimismo, se observa que el 3.4% de los pacientes que recibieron administracion de
farmacos oncolégicos en los que presentaron reacciones adversas son de sexo
masculino, mientras que el 3.0% de los que obtuvieron como resultado del algoritmo
de causalidad que probablemente se presenten reacciones adversas son pacientes de

sexo femenino.

TABLA N°. 17
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO
SEGUN EL SEXO

RAMS TOTAL
Sexo Improbable  Condicional Posible Probable
Ne. % Ne. % N &6 Ne. % N°. %
Masculino 221 50,8 0 0,0 4 0,9 15 34 240 552
Femenino 175 40,2 1 0,2 6 1,4 13 3,0 195 448
TOTAL 396 91,0 1 0,2 10 23 28 6.4 435 100

X?=2.25 P>0.05 P=0.52
Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 10
REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL MENCIONADO
SEGUN EL SEXO
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Fuente: Elaboracion Propia.
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TABLA N°. 18

DE SANTA MARIA

MEDICAMENTOS COADYUVANTES PRESCRITOS A LOS PACIENTES
ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN

ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

La Tabla N°. 18 y el grafico 11 muestran la cantidad de veces de los medicamentos

coadyuvantes prescritos a los pacientes oncolégicos que participaron en el presente

estudio.

Es asi que se observa que el 17.6% de los pacientes reciben omeprazol, seguido por el

17.0% que reciben ondansetron, 7.8% reciben tramadol y siguen paracetamol,

furosemida, dexametasona, carbonato de calcio, entre otros.

Medicamentos usados N°. %

Omeprazol 20 mg de liberacion retardada 270 17.6
Ondansetron (como clorhidrato) 8 mg 261 17.0
Tramadol (clorhidrato) 50 mg 120 7.8
Paracetamol 500 mg 100 6.5
Furosemida 10 mg/ ml x 2 ml 99 6.4
Dexametasona (base o equivalente) 2 mg/ ml x 2 ml 96 6.3
Carbonato de calcio 500 Mg 90 5.9
Fenitoina (sal sédica) 100 Mg 90 5.9
Ranitidina (como clorhidrato) 25 Mg / ml x 2 ml 70 4.6
Cefepimalg 60 3.9
Meropenem 500 mg 60 3.9
Calcitriol 0.25 mg 60 3.9
Dimenhidrinato 10 mg / ml x 5 ml 57 3.7
Prednisona 5 mg 52 3.4
Ondansetron (como clorhidrato) 2 mg / ml x 4 ml 51 3.3
TOTAL 1536 100

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 11
MEDICAMENTOS COADYUVANTES PRESCRITOS A LOS PACIENTES
ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN
ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

Ondansetron (como clorhidrato) 2 mg/ mix4 m| | 3,3
Prednisona 5mg N 3,4
Dimenhidrinato 10 mg / mI x5 m| . 3,7
Calcitriol 0.25 mg N 39
Meropenem 500 mg N 3,9
Cefepimalg N 39
Ranitidina (como clorhidrato) 25 Mg/ mIx2 m| G 4,6
Fenitoina (sal sédica) 100 Mg N 59
Carbonato de calcio 500 Mg 6 mas de i6n Ca N 5,9
Dexametasona (base 6 equivalente) 2 mg/ mlx 2 ml N 63
Furosemida 10 mg/ mlix2 ml I 6,4
Paracetamol 500 mg N 6,5
Tramadol (clorhidrato) 50 mg I 7,3
Ondansetron (como clorhidrato) 8 mg I 17
Omeprazol 20 mg de liberacién retardada I 17,6

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20

Fuente: Elaboracion Propia.
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TABLA N°. 19

MEDICAMENTOS ONCOLOGICOS PRESCRITOS EN LOS PACIENTES
ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN

ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

La Tabla N°. 19 y el grafico 12 muestran los medicamentos oncoldgicos prescritos a los

pacientes hospitalizados y se observa que la mayoria de los pacientes recibieron
Fluorouracilo 500MG (64.8%), seguido del Metotrexato 50MG (6.0%), seguido del
Oxaliplatino 100MG (5.3%), seguido del Fluorouracilo 250MG (5.0%), entre otros.

Medicamentos oncol6gicos N°. %

Fluorouracilo 500MG 2405 64.8
Metotrexato 50MG 223 6.0
Oxaliplatino 100MG 196 5.3
Fluorouracilo 250MG 184 5.0
Cisplatino 10 MG 156 4.2
Cisplatino 50 MG 141 3.8
Rituximab 500MG 123 3.3
Oxaliplatino 50MG 91 2.5
Rituximab 100MG 88 2.4
Docetaxel 80MG 47 1.3
Docetaxel 20MG 27 0.7
Paclitaxel 100MG 18 0.5
Paclitaxel 300MG 9 0.2
Trastuzumab 440MG 6 0.2

TOTAL 3714 100.0

Fuente: Elaboracion Propia.
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GRAFICO N°. 12
MEDICAMENTOS ONCOLOGICOS PRESCRITOS EN LOS PACIENTES
ONCOLOGICOS DEL HOSPITAL NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN
ESCOBEDO, AREQUIPA-2019

Trastuzumab 440MG | 0,2
Paclitaxel 300MG | 0,2
Paclitaxel 100MG 1 0,5
Docetaxel 20MG 1 0,7
Docetaxel 8OMG ®m 1,3
Rituximab 100MG mm 2.4

Oxaliplatino 50MG mm 2.5
Rituximab 500MG mm 33
Cisplatino50 MG mmm 3.8
Cisplatino 10 MG mmm 4,2
Fluorouracilo 250MG mmmm 5
Oxaliplatino 100MG mmmm 53
Metotrexato 50MG mmmm 6
Fluorouracilo 500MG I 64,8

0 10 20 30 40 50 60 70

Fuente: Elaboracion Propia.
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DISCUSION

El presente estudio se realiz6 con la intencion de evaluar las reacciones adversas asociadas
a la administracion de farmacos oncoldgicos en pacientes hospitalizados en el area de

Oncologia Médica del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo.

Los resultados generales nos dan a conocer que el 45.3% de los pacientes oncoldgicos tienen
65 afios 0 mas (Tabla 8), sequido del 26.4% de pacientes entre 25-54 afios, el 21.1% tienen
entre 55-64 afos y el 7.2% tienen 24 afios 0 menos; son similares los resultados; los cuales
concuerdan con los resultados obtenidos por Romero el cual mostro que el mayor porcentaje
de pacientes tuvo 63 a mas afos, esto indica que los pacientes de edad avanzada tienden a
ser mé&s propensos a visitar la unidad oncolégica (5).

El 55.2% de los pacientes son de sexo masculino, mientras que el 44.8% de los pacientes
son de sexo femenino, el cual muestra que acudieron mas varones que mujeres, sin embargo,
en el presente estudio se demostré que no existe relacion estadisticamente significativa entre
el sexo y las reacciones adversas a medicamentos (Tabla 9).

En cuanto a los diagnosticos (Tabla 11) el 58.6% de los pacientes oncolégicos tienen tumores
malignos de los 6rganos digestivos, seguido del 4.1% con Neoplasias de 6rganos genitales
masculinos, el 3.7% presentan Neoplasias de drganos respiratorios e intratoracicos, mientras
que el 8.5% Neoplasias malignas de mama y de 6rganos genitales femeninos. El 59.3% de
los pacientes oncoldgicos del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo tienen
Tumores malignos de los 6rganos digestivos, seguido del 20.2% de pacientes con Neoplasias
malignas de mama y de 6rganos genitales femeninos, el 3.7% tienen Neoplasias malignas,
de ser primarias de tejidos linfoides, hematopoyéticos o tejidos relacionados, mientras que
solo el 0.2% tienen Neoplasias de piel. EI 88.5% de los pacientes estuvieron hospitalizados
entre 1 a 5 dias, seguido del 8.7% de pacientes hospitalizados entre 6 a 10 dias, seguido del
1.8% entre 11 a 15 dias, mientras que el 0.9% estuvieron hospitalizados entre 16 a 25 dias;
en este estudio se obtuvo que el 54% (n=186) eran internados por cancer gastrointestinal
(28).

Respondiendo al objetivo en los pacientes que recibieron administracion de farmacos
oncologicos el 91.0% no presentd reacciones adversas, el 6.4% obtuvieron como resultado
del algoritmo de causalidad que probablemente se presenten reacciones adversas, en el 2.3%
es posible la presencia de RAMs vy el resultado para el 0.2% la incidencia de reacciones

adversas a medicamentos es condicional. Se contrasta con los resultados obtenidos por Casas
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y Carreon en su investigacion titulada Intervencidn farmacéutica en las reacciones adversas
al medicamento del paciente oncoldgico del hospital regional clinico quirdrgico Daniel
Alcides Carrion donde encontré que el 86 % de los pacientes mostraron reacciones adversas

a medicamentos (23).

Respecto al algoritmo de causalidad Yepes demostrd que el 40% eran de causalidad posible
y el 60% de causalidad probable, afiadiendo a ello el 75% de incidencia indic6 una alta
probabilidad de presentar al menos una reaccion adversa asociada y entre ellas 1 reaccién
adversa ponia en peligro la vida del paciente, 6 reacciones adversas eran severas y 7

reacciones adversas eran no severas (24).

En el mes de enero el 8.7% los pacientes que recibieron administracion de farmacos
oncolégicos presentaron reacciones adversas, en febrero el 10.8%, en el mes de marzo el
porcentaje aumento al 11.4%, mientras que en abril, mayo y junio disminuyo a 8.1%, 8.6%
y 9.6% respectivamente. Estos resultados muestran que los porcentajes no varian de acuerdo
con el mes, mas bien se muestra que se mantienen constantes lo que indica que la cantidad
de pacientes neoplasicos es constante.

Respecto a la frecuencia de incidencia de reacciones adversas asociadas a la administracion
de farmacos oncoldgicos el 11.6% de los pacientes presentaron como reaccion adversa
vomito, mientras que el 10.6% de los pacientes presentaron cefalea como reaccion adversa.
En contraste se puede apreciar en el estudio de Pucuhuanca quien reporté reacciones
adversas como: nauseas en 30.30% y diarrea en 18.18% respectivamente, ademas reporto
vomitos en un 16.67% (Tabla 12) (29).

La Tabla N°. 13 y el grafico 6 muestran que el 12.9% de los pacientes de sexo masculino
presentaron un nauseas, mientras que el 11.6% presenté vomitos; en tanto que el 14% de los
pacientes de sexo femenino presento6 cefalea, mareos en un 11.6% y vomito en un 11 6%. El
porcentaje de pacientes con mas frecuencia de RAMS son los pacientes de sexo masculino
(294 pacientes), mientras que los pacientes de sexo femenino presentan menor frecuencia de
RAMS (242 pacientes). Bien los resultados obtenidos difieren a la investigacion de
Pucuhuanca donde se aprecia que el mayor porcentaje de los pacientes con RAMS son de
sexo femenino (49 pacientes), en tanto que los pacientes de sexo masculino con RAMs se

presentan en menor frecuencia (17 pacientes) (29).
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La incidencia de reacciones adversas a medicamentos oncoldgicos, la edad y sexo no
presentaron relacion estadistica significativa (P>0.05), lo que significa que no son factores
que influyan en la presencia de RAM.

En ambas investigaciones se encontré que no existe diferencia significativa entre las
reacciones adversas a medicamentos con la edad y el sexo, debido a que la investigacion de
Ariza Bolafio quien encontré un p valor de 0,883 para la relacién entre RAMS vy edad;
mientras que para la relacion entre RAMS y sexo un p valor de 0,263. En tanto que en la
investigacién presentada para la asociacion entre las RAMS y la edad se hallé un p valor de
0.93, finalmente para la relacién entre las RAMS y el sexo se hallé un p valor de 0.52 (30).
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CONCLUSIONES

Primera Se evalu6 las RAMS en pacientes del Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo, Arequipa-2019.

Segunda Se caracterizd la poblacion segun: criterios como edad, sexo, diagnostico
principal, tipo de neoplasia y dias de hospitalizacién; asociados a la
administracién de farmacos oncol6gicos en pacientes del Hospital Nacional
Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa-2019.

Tercera  Se estimé que la frecuencia de reacciones adversas asociadas a la administracion
de farmacos oncoldgicos fue de 7.9% de los pacientes frente al 91% que no
mostro reacciones adversas asociadas a la administracion de farmacos
oncolégicos, no se observé un incremento significativo de las reacciones

adversas asociadas a la administracion de farmacos oncolégicos

Cuarta  La incidencia de reacciones adversas a medicamentos oncolégicos y la edad y
sexo no presentaron relacién estadistica significativa (P>0.05), lo que significa
que no son factores que influyan en la presencia de RAM.
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RECOMENDACIONES

e Se sugiere evaluar todos los aspectos de la poblacion a fin de poder tener méas datos

que sustenten mejor las futuras investigaciones.

e Se sugiere implementar un plan estratégico que permita monitorear y detectar las
RAMS en la unidad oncolégica del hospital nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo

e Es fundamental concientizar a los pacientes que reporten cualquier sintoma que
presenten, de modo que garantice la evaluacion de reacciones adversas asociadas a
la administracion de farmacos oncoldgicos, para que influya en una mejor atencion
al paciente.
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ANEXOS
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ID |Edad | EdadCOD | Sexo | ho_cdiagi | Neoplasias | ho_cdiags | Neoplasias_A | ho_diash | DiasHosp | ValorRams | V10
1| 57 4.00 1/C24.1 14| A41.9 1 6 2.00 0
2| 75 5.00 1] K29.5 6(C16.2 3 1 1.00 0
3| 65 5.00 1/C18.5 14|C18.2 3 3 1.00 0
4| 46 3.00 2|C16.0 14| C16.5 3 1 1.00 0
5| 46 3.00 2|C16.0 14 C16.2 3 1 1.00 0
6| 42 3.00 1|C18.7 14| C18.7 3 1 1.00 2 | Cancer de Colon Sigmoideo
7| 52 3.00 1/C16.4 14| C16.1 3 4 1.00 0
8 7 1.00 1/C49.1 19(C49.1 8 6 2.00 0
9] 69 5.00 1]C20.X 14 | C20.X 3 1 1.00 0
10| 57 4.00 2|C16.0 14 C16.0 3 3 1.00 0
11| 79 5.00 1[C18.0 14 | C18.7 3 3 1.00 0
12| 75 5.00 1[C32.3 11(C32.1 4 5 1.00 0
13| 76 5.00 1[C15.0 14| C15.3 3 4 1.00 0
14| 39 3.00 1[C18.0 14| C19.X 3 3 1.00 0
15| 63 4.00 2/C18.0 14]C18.3 3 3 1.00 2 | Cancer de Estomago
16| 48 3.00 1/C16.2 14| C16.2 < 4 1.00 0
17| 59 4.00 1[C49.2 19(C49.2 8 1 1.00 0
18| 12 1.00 1/C49.1 19(C49.1 8 4 1.00 0
19| 58 4.00 1[C25.0 14| C25.0 3 3 1.00 0
200 39 3.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 4 1.00 0
21| 44 3.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 9 2.00 0
22| 60 4.00 2|C18.7 14| C18.7 3 3 1.00 0
Cancer de Intestino
23| 46 3.00 2|C16.0 14| C16.2 3 6 2.00 2 | Delgado
24| 63 4.00 2|C10.9 8[C18.1 3 1 1.00 0
25| 62 4.00 2|C185 14| C18.5 3 3 1.00 0
26| 53 3.00 1[C85.0 18| C76.0 14 2 1.00 0
27| 69 5.00 1[C20.X 14| C19.X 3 3 1.00 0
28| 27 3.00 2|C40.0 15| C40.0 5 8 2.00 0
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29| 47 3.00 2| C20.X 14| C20.X 3 4 1.00 0

30| 65 5.00 2|1C50.4 16| C50.4 8 5 1.00 0

31| 81 5.00 2|1C76.0 17| C54.1 8 5 1.00 0

32| 45 3.00 2| C20.X 14 C20.X 3 3 1.00 0

33| 73 5.00 1/C24.1 14| C24.1 3 3 1.00 0

34| 55 4.00 2|C18.0 14| C18.6 3 3 1.00 0

35| 60 4.00 2|C25.0 14 | C25.0 3 16 4.00 3 | Cancer de Pancreas
36| 60 4.00 2| C20.X 14 C20.X 3 3 1.00 0

37 7 1.00 21C49.0 19| C47.2 8 7 2.00 0

38| 59 4.00 1/C25.0 14| C25.0 3 2 1.00 0

39| 72 5.00 2| C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0

40| 52 3.00 1/C18.2 14| C18.7 3 3 1.00 0

41| 74 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

42| 68 5.00 21C49.0 19| C49.0 8 1 1.00 0

43| 49 3.00 1/C83.3 18]C83.3 15 2 1.00 0

44| 72 5.00 1|C60.0 10| C60.0 11 5 1.00 0

45| 82 5.00 1/C16.0 14| C16.2 3 1 1.00 0

46| 62 4.00 2|1 C19.X 14| C19.X 3 1 1.00 0

47| 55 4.00 1/C16.2 14| C16.2 3 2 1.00 0

48| 54 3.00 1(C14.0 8|C11.0 2 8 2.00 0

49| 65 5.00 2|C18.7 14| C18.7 3 4 1.00 0

50| 57 4.00 2| C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0

51| 75 5.00 1|C16.0 14| C16.2 3 2 1.00 3 | Cancer de Estomago
52| 75 5.00 1(/C16.0 14| C15.3 3 1 1.00 0

53| 69 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 1 1.00 0

54| 40 3.00 2| C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0

55| 57 4.00 21C34.9 11| C34.1 4 15 3.00 3 | Céncer de Estfago
56| 79 5.00 1(/C18.0 14| C18.0 3 3 1.00 0

571 70 5.00 1|K76.7 21 |K76.7 17 5 1.00 0

58| 60 4.00 2|C15.9 14| C16.0 3 7 2.00 0
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59| 43 3.00 2|C49.0 19| C49.3 8 4 1.00 0
60| 61 4.00 2|C83.3 18|C83.3 15 2 1.00 0
61 7 1.00 1|C49.1 19| C49.1 8 2 1.00 0
62| 69 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 5 1.00 0
63| 73 5.00 2|C20.X 14| C20.X 3 9 2.00 0
64| 72 5.00 2|C34.0 11|C34.9 4 1 1.00 0
65| 65 5.00 1|C18.3 14|C18.3 3 3 1.00 0
66| 63 4.00 2|C18.0 14|C18.3 3 3 1.00 0
67| 58 4.00 1|C25.0 14|C25.0 3 1 1.00 0
68| 63 4.00 2|C49.0 19| C49.0 8 3 1.00 0
69| 65 5.00 1|C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 0
70| 76 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
71| 72 5.00 1/C32.0 11|C32.0 4 1 1.00 0
72| 60 4.00 2|C18.0 14|C18.7 3 3 1.00 0
73| 73 5.00 1|/C24.1 14|C24.1 3 3 1.00 0
74| 46 3.00 2|C81.0 18|C84.5 15 4 1.00 0
75| 39 3.00 2|C50.4 16| C50.4 8 4 1.00 0
76| 54 3.00 1/C18.3 14|C18.3 3 3 1.00 3| Cancer de Colon
77| 69 5.00 1| E04.2 3|C19.X 3 2 1.00 0
78| 75 5.00 1|C49.2 19| C49.2 8 3 1.00 0
79| 53 3.00 2(C30.0 11|C30.1 4 5 1.00 0
80| 39 3.00 1|C18.0 14|C18.0 3 3 1.00 0
81| 78 5.00 2(C18.0 14|C18.0 3 3 1.00 0
82| 55 4.00 2(C18.0 14|C18.6 3 3 1.00 0
83| 45 3.00 2| C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 3| Cancer de Recto
84| 62 4.00 2(C18.0 14|C18.5 3 3 1.00 0
85| 70 5.00 1/C32.0 11|C32.0 4 5 1.00 0
86| 48 3.00 1|C16.2 14| C16.2 3 4 1.00 0
87| 52 3.00 1|C16.9 14| C16.1 3 4 1.00 0
88| 59 4.00 2|D20.1 9|C85.0 15 2 1.00 0
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89 74 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 1 1.00 0
90| 59 4.00 1| C07.X 8|C07.X 2 5 1.00 0
91| 76 5.00 1|C15.3 14|C15.3 3 4 1.00 0
92| 65 5.00 2|C50.4 16| C50.4 8 5 1.00 0
93| 72 5.00 2|C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0
94| 27 3.00 2| C40.0 15| C40.0 5 6 2.00 0
95| 52 3.00 1|C18.2 14| C18.7 3 3 1.00 0
96| 65 5.00 2|C18.7 14| C18.7 3 3 1.00 0
97| 75 5.00 1|C15.3 14| C16.0 3 2 1.00 0
98| 79 5.00 1|C18.7 14 [ C18.7 3 3 1.00 0
99| 58 4.00 2|C16.0 14| C18.7 3 3 1.00 0
100| 58 4.00 1|C49.3 19| C47.6 8 3 1.00 0
101| 60 4.00 2|C25.0 14|C25.0 3 2 1.00 2 | Cancer de Pancreas
102| 76 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 13 3.00 0
103 7 1.00 2|C47.2 19| C47.2 8 9 2.00 0
104| 71 5.00 2(C24.0 14|C24.0 3 2 1.00 0
105| 81 5.00 1|C18.9 14|C18.9 3 4 1.00 0
106| 60 4.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
107 0 1.00 1|R50.9 5| R50.9 18 1 1.00 0
108| 69 5.00 1|C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 0
109| 55 4.00 1|C16.5 14| C16.2 3 3 1.00 0
110 47 3.00 1|C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0
111 69 5.00 1|C20.X 141 C20.X 3 3 1.00 2 | Candar de Colon
112| 68 5.00 2(C34.0 11|C34.0 4 5 1.00 0
113| 54 3.00 1|C18.0 14|C18.0 3 3 1.00 0
114| 50 3.00 2|C23.X 14| C23.X 3 2 1.00 0
115 82 5.00 1/C16.0 141 C16.2 3 3 1.00 0
116 75 5.00 1/C16.0 141 C16.3 3 3 1.00 0
117 65 5.00 1|C20.X 141 C19.X 3 3 1.00 0
118 40 3.00 21C16.0 14 C16.2 3 3 1.00 0
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119| 62 4.00 2|C83.3 18|C83.3 15 2 1.00 0

120 73 5.00 1]C46.7 19 | C46.7 8 5 1.00 2 | Cancer de Recto
121 29 3.00 1|C49.0 19|C49.6 8 3 1.00 0

122 73 5.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

123| 65 5.00 1|C18.7 14|C18.3 3 3 1.00 0

124 78 5.00 1/C24.0 14|C24.0 3 3 1.00 0

125| 39 3.00 1|C18.9 14|C18.9 3 3 1.00 0

126| 72 5.00 1/C62.0 10| C60.0 11 5 1.00 0

127 7 1.00 1|C49.0 19| C49.1 8 6 2.00 0

128| 61 4.00 2|C18.7 14|C18.5 3 3 1.00 0

129| 55 4.00 2|C18.0 14|C18.6 3 3 1.00 0

130| 46 3.00 2|C83.3 18|C84.5 15 10 2.00 2 | Cancer de Intestino Grueso
131| 36 3.00 2|C48.2 19|C49.4 8 3 1.00 0

132 62 4.00 2|C18.0 14| C18.5 3 3 1.00 1| Cancer de Es6fago
133| 37 3.00 2(C18.1 14| C18.1 3 3 1.00 0

134| 65 5.00 2|C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0

135| 75 5.00 2|C05.0 8|C30.0 4 5 1.00 0

136| 75 5.00 1|C49.2 19|C49.2 8 3 1.00 0

137| 79 5.00 1|C18.0 14|C18.7 3 3 1.00 0

138| 39 3.00 2| C50.4 16| C50.4 8 4 1.00 0

139| 69 5.00 1|C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 0

140| 72 5.00 2| Ch2.X 16| C51.1 8 5 1.00 0

141 72 5.00 2(C17.0 14|C82.7 15 2 1.00 0

142| 63 4.00 1|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

143| 52 3.00 1|C16.0 14| C16.1 3 4 1.00 0

144 1 1.00 1/C62.9 10| C49.1 8 6 2.00 3 | Cancer de Estomago
145| 43 3.00 2(C16.0 14|C16.3 3 5 1.00 0

146| 65 5.00 2|C49.0 19| C50.4 8 5 1.00 3 | Cancer de Colon
147| 58 4.00 2(C18.0 14|C18.7 3 6 2.00 0

148| 72 5.00 1|C20.X 14|C21.1 3 5 1.00 0
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149| 69 5.00 1{C20.X 14| C18.7 3 3 1.00 0

150| 55 4.00 1[C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0

151 60 4.00 1[C16.0 14| C16.0 3 5 1.00 0

152| 75 5.00 1[C15.5 14| C16.0 3 1 1.00 0

153| 59 4.00 2|C83.5 18| C85.0 15 2 1.00 0

154| 54 3.00 1[C18.0 14| C18.0 3 3 1.00 0

155| 45 3.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

Céncer de Colon

156 7 1.00 2|C47.2 19|C47.2 8 4 1.00 3 | Ascendente
157| 61 4.00 1/C01.X 8(C02.0 2 5 1.00 0

158| 52 3.00 1/C18.2 14|C18.2 3 3 1.00 0

159 72 5.00 2|C16.0 14 |C16.0 3 3 1.00 0

160 70 5.00 1[C20.X 14| C19.X 3 3 1.00 0

161 12 1.00 1[C49.0 19|C40.2 5 5 1.00 0

162| 74 5.00 1/C32.0 11/C32.1 4 5 1.00 0

163| 58 4.00 2|C16.2 14 [ C16.2 3 3 1.00 3 | Cancer de Est6fago
164| 67 5.00 1/C16.2 14|C16.2 3 3 1.00 0

165| 50 3.00 2|C23.X 14| C23.X 3 2 1.00 0

166| 58 4.00 1[C49.0 19|C47.6 8 3 1.00 0

167| 78 5.00 1[C24.0 14|C24.0 3 3 1.00 0

168| 59 4.00 1/C15.0 14 |C16.0 3 5 1.00 0

169| 73 5.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

170 75 5.00 1/C16.0 14| C16.0 3 2 1.00 0

171 52 3.00 2|C56.0 16 | C56.X 8 13 3.00 0

172 62 4.00 2|C83.3 18/C83.3 15 2 1.00 0

173| 47 3.00 2|C83.3 18/C83.3 15 15 3.00 0

174| 80 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 2 | Céancer de Eso6fago
175| 75 5.00 1/C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0

176| 53 3.00 2| C30.0 11/C30.1 4 5 1.00 0

177 76 5.00 1[C15.3 14|C15.3 3 4 1.00 0
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178| 39 3.00 1|C15.0 14| C15.4 3 5 1.00 0

179| 73 5.00 1]C49.0 19| C47.6 8 3 1.00 0

180| 65 5.00 2|C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0

181| 80 5.00 1|C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0

182| 54 3.00 2|C50.4 16| C50.4 8 2 1.00 3 | Cancer de Pancreas
183| 61 4.00 2|C18.0 14| C18.5 3 2 1.00 0

184 7 1.00 1]C49.0 19| C49.0 8 2 1.00 0

185| 54 3.00 1{C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0

186 74 5.00 2| C25.7 141C25.0 3 2 1.00 0

187| 65 5.00 1| C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 0

188| 75 5.00 2|C30.0 11[C30.0 4 5 1.00 0

189| 57 4.00 1{C25.0 14 | C25.7 3 3 1.00 0

190| 69 5.00 1]{C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 3 | Cancer de Est6fago
191 51 3.00 2| C56.X 16 | A41.9 ! 14 3.00 0

192 43 3.00 2|C16.3 14|C16.3 3 2 1.00 0

193] 75 5.00 1]C49.2 19(C49.2 8 3 1.00 0

194| 29 3.00 1|C49.6 19| C49.6 8 3 1.00 0

195| 50 3.00 1| C15.0 14| C15.3 3 5 1.00 0

196| 82 5.00 1/C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0

197| 45 3.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

198| 72 5.00 2|C82.7 18(C82.7 15 2 1.00 0

199| 59 4.00 1| C07.X 8|C07.X 2 5 1.00 0

200| 63 4.00 2|C18.0 14| C18.5 3 3 1.00 0

201 8 1.00 2|C49.0 19| C49.0 8 10 2.00 0

202 1 1.00 1/C62.1 10(C62.1 11 6 2.00 0

203| 69 5.00 1/C32.0 11[C32.0 4 20 4.00 0

204 27 3.00 1]1C62.0 10| C62.1 11 6 2.00 3 | Céncer de Estomago
205 55 4.00 1/C16.9 141C16.9 3 3 1.00 0

206 29 3.00 11C62.1 10| C62.0 11 6 2.00 0

207 57 4.00 1|R52.0 4|1C73.X 14 3 1.00 0
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208| 65 5.00 1/C18.7 14|C18.3 3 3 1.00 0
209 39 3.00 2|1C50.4 16| C50.4 8 4 1.00 0
210| 52 3.00 1({C16.0 14| C16.1 3 4 1.00 0
211| 58 4,00 2|C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0
2121 70 5.00 1/C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 0
213| 28 3.00 1/C34.9 11(C34.9 4 7 2.00 0
214 72 5.00 2|C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0
215| 76 5.00 1/C16.2 14| C16.2 3 3 1.00 0
216| 69 5.00 2|C83.3 18| E11.1 16 3 1.00 0
217| 62 4.00 2|C83.3 18| C83.3 15 2 1.00 0
218| 72 5.00 1/C60.0 10| C60.0 11 5 1.00 0
219| 80 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
220 37 3.00 2|C48.2 19| C49.4 8 3 1.00 0
221 75 5.00 1|/C15.0 14| C16.0 3 2 1.00 0
222| 65 5.00 2| C50.4 16| C50.4 8 5 1.00 0
223| 61 4.00 1|C02.2 8|C02.2 2 5 1.00 0
224 72 5.00 2 K92.2 7|C83.3 15 6 2.00 0
225 73 5.00 2|C20.X 14 | C20.X 3 3 1.00 3 | Cancer de Recto
226 79 5.00 2|C15.0 14| C15.0 3 3 1.00 0
227| 16 1.00 2| C56.X 16| C56.X 8 5 1.00 0
228| 75 5.00 1/C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0
229| 54 3.00 1/C18.9 14| C18.9 3 3 1.00 0
230| 65 5.00 2|C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0
231 72 5.00 1/C21.1 14| C21.0 3 5 1.00 0
232| 52 3.00 1/C18.9 14| C18.0 3 3 1.00 0
233| 40 3.00 1(C49.3 19| C47.6 8 3 1.00 0
234| 58 4.00 1|/C18.7 14| C18.7 3 1 1.00 0
235| 73 5.00 1|C20.X 141 C20.X 3 1 1.00 3| Cancer de Recto
236| 69 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 1 1.00 0
237| 80 5.00 1|C18.7 14| C18.7 3 3 1.00 0
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238| 69 5.00 1/C18.7 14| C20.X 3 2 1.00 0

239| 65 5.00 2|1C16.0 14| A41.9 1 2 1.00 0

240 63 4.00 2|1C50.4 16 | C50.4 8 4 1.00 0

241 69 5.00 1|C20.X 14| C19.X 3 1 1.00 0

242 | 58 4.00 2|C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0

243| 61 4.00 1|/C48.0 19 | C48.0 8 3 1.00 0

244 77 5.00 1/C20.X 14| C20.X 3 1 1.00 3 | Cancer de Utero
245 34 3.00 2|1C53.1 16 | C53.1 8 4 1.00 0

247| 45 3.00 2| C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

248| 75 5.00 2|1C30.0 11| C30.0 4 1 1.00 0

249 50 3.00 2|C23.X 14| C23.X 3 2 1.00 0

250 84 5.00 1]C20.X 14 | C19.X 3 3 1.00 0

251 70 5.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 11 3.00 0

252 78 5.00 2|1C16.0 14 | C15.5 3 4 1.00 0

253| 55 4.00 1/C16.2 14| C16.2 3 4 1.00 0

254| 59 4.00 1({C16.0 14 | C16.0 3 5 1.00 0

255| 70 5.00 2|C16.0 14 | C16.0 3 4 1.00 0

256 | 42 3.00 1[{C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0

257| 28 3.00 21C83.9 18| C76.0 14 2 1.00 3| Cancer de Testiculo
258 | 27 3.00 1(/C62.0 10 C62.1 11 6 2.00 0

259| 12 1.00 1|{D70.X 21C40.2 5 5 1.00 0

260 73 5.00 1({C49.0 19 C49.0 8 5 1.00 0

261| 75 5.00 1|C47.2 19 C47.2 8 3 1.00 0

262| 82 5.00 1({C16.0 14 | C16.2 3 3 1.00 0

263 1 1.00 1/C62.1 10| C49.1 8 6 2.00 0

264 72 5.00 2|C16.0 14 | C16.0 3 3 1.00 0

265| 29 3.00 1]/C49.1 19 | C49.6 8 3 1.00 0

266 65 5.00 1/C18.3 141 C18.3 3 3 1.00 3 | Céncer de Estomago
267| 56 4.00 2|1C16.0 14 | C16.0 3 3 1.00 0

268| 69 5.00 2|1C67.0 12 | C67.9 12 4 1.00 0
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269| 48 3.00 1[C16.0 14| C16.0 3 17 4.00 0
270 39 3.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 4 1.00 0
2711 77 5.00 1|C15.3 14| C15.3 3 2 1.00 0
272 73 5.00 2| C5h6.X 16 | C56.X 8 2 1.00 0
273| 58 4.00 2|C48.0 19| C48.0 8 2 1.00 0
274 57 4.00 1|C25.7 14| C25.0 3 3 1.00 0
275 70 5.00 1|C19.X 14 C19.X 3 3 1.00 0
276| 58 4.00 2|C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0
277 73 5.00 2| C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
278 29 3.00 1/1C62.1 10| C62.0 11 6 2.00 0
279| 52 3.00 1[C16.0 14 C16.0 3 4 1.00 0
280| 66 5.00 1[C19.X 14 | C19.X 3 3 1.00 0
281 65 5.00 2|1C18.0 14| C18.7 3 1 1.00 3 | Cancer de Estomago
282| 69 5.00 2|C09.9 8[C09.0 2 2 1.00 0
283| 36 3.00 2/C83.3 18|C83.3 15 2 1.00 0
284| 82 5.00 1[C16.0 14| C16.1 3 3 1.00 0
285| 16 1.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 5 1.00 0
286| 50 3.00 1[C15.0 14| C15.3 3 3 1.00 0
287| 44 3.00 1[C16.0 14| C16.0 3 5 1.00 0
288| 79 5.00 2|C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0
289| 66 5.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 5 1.00 0
290| 62 4.00 2/C83.3 18|C83.3 15 2 1.00 0
291| 45 3.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
292| 59 4.00 1{C07.X 8[C07.X 2 5 1.00 0
293| 75 5.00 1[C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0
294| 72 5.00 1[{C60.0 10{C60.0 11 2 1.00 0
295| 75 5.00 1[C16.0 14| C16.0 3 2 1.00 0
296 | 77 5.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 3 1.00 0
297| 75 5.00 2|C08.1 8[C08.1 2 5 1.00 0
298| 63 4.00 2|C18.0 14| C18.0 3 3 1.00 3 | Céncer de Colon

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM ”" DE SANTA MARIA

299| 78 5.00 1/C16.0 14| C16.0 3 4 1.00 0
300] 80 5.00 1/C18.0 14| C18.0 3 4 1.00 0
301 12 1.00 1] C40.2 15| C40.2 5 5 1.00 0
302| 37 3.00 2|C48.2 19| C48.2 8 4 1.00 0
303 8 1.00 1/C49.1 19/ C49.1 8 6 2.00 0
304 80 5.00 1{C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
305] 54 3.00 1/C18.0 14 C18.0 3 J 1.00 3| Céncer de Testiculo
306 30 3.00 2|C53.0 16 | C53.0 8 25 5.00 0
307 40 3.00 1| C47.6 19| C47.6 8 3 1.00 0
308| 42 3.00 1{C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0
309 27 3.00 1/C62.0 10/C62.1 11 6 2.00 0
310 63 4.00 2|C50.1 16| C50.4 8 5 1.00 0
311| 52 3.00 1/C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0
312| 53 3.00 1/C16.9 14| C16.9 3 3 1.00 0
313| 61 4.00 1]/C48.0 19| C48.0 8 3 1.00 0
314| 78 5.00 2| C15.0 14| C15.5 3 3 1.00 0
315| 54 3.00 2]1C56.X 16| C56.X 8 9 2.00 0
316| 63 4.00 1/C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 0
317| 63 4.00 21 C49.0 19/C49.4 8 3 1.00 0
318| 83 5.00 1/C16.2 14|C16.2 3 3 1.00 0
319| 73 5.00 2| C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
320| 68 5.00 2| C18.0 14|C11.2 2 1 1.00 0
321| 82 5.00 1/C16.0 14|C16.1 3 3 1.00 0
322| 73 5.00 1| C47.6 19| C47.6 8 4 1.00 0
323| 47 3.00 1/C83.8 18 |C83.2 15 2 1.00 0
324| 12 1.00 1]C49.2 19| C40.2 5 7 2.00 0
325| 45 3.00 2| C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0
326| 39 3.00 2|C50.4 16/ C50.4 8 4 1.00 3 | Cancer de Esofago
327 1 1.00 1/C62.9 10/ C49.0 8 6 2.00 0
328 70 5.00 21 C49.2 19| C49.2 8 3 1.00 0
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329| 65 5.00 1/C18.0 14/C18.3 3 3 1.00 0
330 81 5.00 1/C76.4 17|C17.2 3 3 1.00 0
331| 61 4.00 1[C16.0 14|C16.2 3 3 1.00 0
332 29 3.00 1]/C49.6 19/ C49.6 8 3 1.00 0
333| 16 1.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 6 2.00 0
334| 75 5.00 1/C16.0 14 |C16.2 3 3 1.00 0
335| 79 5.00 2|C15.5 14| C15.0 3 3 1.00 0
336| 65 5.00 2|C18.7 14|C18.7 3 3 1.00 0
337| 75 5.00 1/C16.0 14| C16.0 3 2 1.00 3 | Melanoma
338| 10 1.00 1[C49.9 19| C40.0 5 9 2.00 0
339| 58 4.00 2|C16.0 14 |C16.2 3 3 1.00 0
340 80 5.00 1/C18.7 14 |C18.7 3 3 1.00 0
341| 67 5.00 2|C05.0 8/C05.0 2 6 2.00 0
342| 67 5.00 2|C50.0 16 | C50.0 8 1 1.00 0
343| 52 3.00 1/C16.9 14|C16.1 3 4 1.00 0
344| 36 3.00 2|C83.3 18| C76.0 14 2 1.00 0
345| 39 3.00 2|C43.0 13|C43.7 6 13 3.00 0
346| 71 5.00 1/C32.0 11/C32.0 4 5 1.00 0
347| 76 5.00 2|C25.0 14| C25.0 3 4 1.00 0
348| 80 5.00 1|C20.X 14| C20.X 3 5 1.00 3 | Cancer de Estomago
349| 66 5.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 5 1.00 0
350 8 1.00 1/C49.1 19|C49.1 8 2 1.00 0
351| 57 4.00 1[C25.0 14 |C25.0 3 6 2.00 0
352| 53 3.00 1/C16.6 14 |C16.6 3 3 1.00 0
353| 75 5.00 2|C08.1 8/C08.0 2 5 1.00 0
354| 63 4.00 2|C50.4 16 | C50.4 8 4 1.00 0
355| 27 3.00 1/C62.0 10/ C62.0 11 5 1.00 0
356| 73 5.00 2|C49.0 19/C49.0 8 5 1.00 0
357| 55 4.00 1/C16.0 14| C16.0 3 1 1.00 0
358| 82 5.00 1[C16.0 14| C16.0 3 4 1.00 0
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359| 63 4.00 2|C18.0 14| C18.5 3 3 1.00 0

360| 63 4.00 1/C16.2 14|C16.2 3 2 1.00 0

361| 54 3.00 1[C18.0 14| C18.0 3 3 1.00 0

362| 44 3.00 1|/C16.0 14| C15.5 3 5 1.00 0

363| 58 4.00 1[C47.6 19| C47.6 8 3 1.00 0

364| 83 5.00 1[C16.0 14 C16.2 3 3 1.00 0

365| 16 1.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 2 1.00 0

366| 74 5.00 2| C20.X 14|C21.1 3 5 1.00 0

367| 73 5.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 2 | Cancer de Es6fago
368| 63 4.00 2|C49.4 19[C49.4 8 3 1.00 0

369| 78 5.00 1/C16.0 14 |C16.2 3 2 1.00 0

370| 58 4.00 1/C71.0 1|C71.0 13 7 2.00 0

371| 78 5.00 2|C15.5 14|C15.5 3 8 1.00 0

372| 45 3.00 2|C58.X 16 | C58.X 8 3 1.00 0

373 8 1.00 2|C47.2 19|C47.2 8 6 2.00 0

374| 78 5.00 2|C16.0 14 |C16.2 3 3 1.00 0

375| 46 3.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 7 1.00 0

376| 65 5.00 1/C18.0 14/C18.3 3 3 1.00 0

377| 67 5.00 2| N82.4 20(C16.3 3 3 1.00 0

378| 65 5.00 2|C18.7 14 |C18.7 3 3 1.00 0

379| 70 5.00 2|C49.2 19|C49.2 8 3 1.00 0

380| 75 5.00 1/C16.0 14| C16.2 3 3 1.00 3 | Cancer de Recto
381| 57 4.00 1[C19.X 14 |C18.7 3 3 1.00 0

382| 45 3.00 2|C20.X 14| C20.X 3 3 1.00 0

383| 42 3.00 1|/C18.7 14 |C18.7 3 3 1.00 0

384 80 5.00 1/C18.7 14 |C18.7 3 3 1.00 0

385| 62 4.00 2|C50.4 16 |C50.4 8 5 1.00 0

386| 55 4.00 2|C83.0 18| C77.8 14 2 1.00 0

388| 92 5.00 2|C83.3 18|C48.0 8 2 1.00 3 | Cancer de Eséfago
389| 82 5.00 1/C17.2 14|C17.2 3 3 1.00 0
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390 21 2.00 1[C49.0 19| C40.9 5 3 1.00 0
391| 16 1.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 6 2.00 0
392| 61 4.00 1[C16.0 14| C16.0 3 1 1.00 0
393| 59 4.00 2|C18.0 14| C18.7 3 3 1.00 0
394| 58 4.00 2|C16.9 14| C16.2 3 3 1.00 0
395| 48 3.00 1{C60.0 10| C60.9 11 5 1.00 0
3% | 79 5.00 2|C16.0 14 C16.0 3 3 1.00 0
397| 67 5.00 2|C05.0 8[C05.0 2 5 1.00 2 | Céancer de Ovario
398| 48 3.00 1[C61.X 10(C16.2 3 3 1.00 0
399| 76 5.00 1[C18.0 14| C18.2 3 3 1.00 0
400 56 4.00 2|C56.X 16 | C56.X 8 2 1.00 0
401| 68 5.00 2|C20.X 14 | C20.X 3 3 1.00 0
402| 10 1.00 1[C49.9 19| C40.0 5 4 1.00 0
403| 75 5.00 2|C50.0 16 | C50.4 8 3 1.00 0
404| 54 3.00 1/C16.0 14]C16.6 3 3 1.00 3 | Cancer de Estomago
405 29 3.00 1/C62.1 10(C62.0 11 6 2.00 0
406 75 5.00 1{C09.0 8(C02.4 2 5 1.00 0
407 82 5.00 1[C16.0 14| C16.1 3 3 1.00 0
408| 63 4.00 1[C16.0 14 C16.2 3 3 1.00 0
409| 63 4.00 2|C18.3 14| C18.5 3 3 1.00 0
410 52 3.00 1/C16.9 14| C16.1 3 4 1.00 0
411 43 3.00 2|C16.8 14| C16.3 3 1 1.00 0
412 20 2.00 1[C71.0 1/C71.6 13 5 1.00 0
413 8 1.00 1[C49.0 19[C49.0 8 6 2.00 0
414 48 3.00 1[{C60.0 10(C60.9 11 5 1.00 0
415| 53 3.00 1|C18.7 14| C18.7 3 1 1.00 0
416 45 3.00 2|C58.X 16 | C58.X 8 3 1.00 0
417 73 5.00 2/C83.0 18| C76.0 14 5 1.00 0
418 71 5.00 1[C32.0 11[C32.0 4 5 1.00 0
419| 78 5.00 1[C20.X 14| C18.7 3 3 1.00 0
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420 71 5.00 1[C30.0 11/C30.0 4 5 1.00 3 | Céncer de Esbfago
421 77 5.00 1|/C76.0 17|C16.1 3 3 1.00 0

4221 75 5.00 2|C03.0 8/C03.0 2 5 1.00 0

423| 75 5.00 2|C19.X 14| C19.X 3 3 1.00 0

424| 83 5.00 1/C16.0 14| C16.0 3 3 1.00 0

425| 43 3.00 2|C49.3 19/C49.3 8 1 1.00 0

426| 65 5.00 2|C18.7 14 |C18.7 3 3 1.00 0

427| 66 5.00 1/C18.0 14/C18.3 3 3 1.00 0

428| 50 3.00 2|C71.0 1/C71.1 13 13 3.00 0

429 80 5.00 1/C18.0 14| C18.0 3 4 1.00 0

431 82 5.00 1|C17.2 14|C17.2 3 3 1.00 3 | Cancer de Colon Sigmoide
432| 58 4.00 1| C47.6 19|C47.6 19 2 1.00 0

433 67 5.00 2|C16.0 14|C16.3 3 8 1.00 0

434 54 3.00 1/C18.0 14|C18.0 3 3 1.00 0

435| 78 5.00 2|C16.0 14|C16.2 3 1 1.00 0

436| 57 4.00 1/C18.7 14 |C18.7 3 1 1.00 0

437 75 5.00 2|C08.0 8/C08.0 Z 4 1.00 0

438 75 5.00 1/C16.0 14| C16.0 3 2 1.00 0
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Anexo 2

Ficha Clinica

Cddigo de paciente:

DATOS FILIATORIOS
e Edad:

e Sexo:

Numero de historia clinica:

e Fecha:

DIAGNOSTICO:

TIPO DE NEOPLASIA

DATOS ADICIONALES
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Anexo 3

Reporte de sospecha de reacciones adversas a medicamentos

DIGEMID -MINSA
CENTRO NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA

REPORTE DE SOSPECHA DE REACCIONES ADVERSAS A MEDICAMENTOS

CONFIDENCIAL
DATOS DEL PACIENTE
NOMBRE DEL PACIENTE
JOUDTY & B—— SEXO: Mo Fo  PESO .. HISTORIA CLINICA ...coooeeoeeemecrecemerearcens
ESTAELECIMIENTO DE SALUD
PERSONA QUE NOTIFICA

MEDICO o« ODONTOLOGO o OBSTETRIZ ¢ FARMACEUTICO ¢ ENFERMERA o OTRO
NOMERE

DIRECCION
TELEFONO FECHA

MEDICAMENTO(S) SOSPECHOSO(S)

NOMBRE COMERCIAL O LABORATORIO | LOTE | DOSIS VIADE FECHA | FECHA
GENERICO DIARTA | ADMINISTR. | INICIO | FINAL
MOTIVO DE LA PRESCRIPCION

REACCIONES ADVERSAS SOSPECHADAS

REACCION ADVERSA FECHA FECHA EVOLUCION (mortal,
INICIO FINAL Se recuperd, contimiz)

OTROS MEDICAMENTOS UTILIZADOS EN LOS ULTIMOS 3 MESES, INCLUYENDO AUTOMEDICACION

NOMBRE COMERCIAL O DOSIS VIADE FECHA | FECHA INDICACION
GENERICO DIARTA | ADMINISTR.| INICIO FINAL TERAPEUTICA

OBSERVACIONES ADICIONALFS RELEVANTES:

INSTRUCTIVO:

L La informacicn de este reporte es absohitamente confidencial.

2 Se considers uma reaccion adversz z mediczmento (RAM), la respuests nociva ¥ no intencional que ocurre 2 dosis
normalmente utilizadas del medicamento con fines profilicticos, de diagndstico, tratamiento o modificacion de uma fincicn
Asioldei
El abuso, 12 dependencia e interacciones pueden ser consideradas como RAM.

3. Notifique todas las RAM, principalmente las ocasionadss por medicamentos de reciente introduccicn en el mercado y las

Teacciones graves o raras.

Reporte como medicamento sospechoso el que considera que ha producido 1a RAM.

Si el medicamento en sospechs es genérico, no deje de mencionar &l lzboratario fabricante.

Parz casos de malformaciones congénitas notifique los firmacos tormados durante 1a gestacion.

No deje de notificar por desconocer unz parte de la informacidn que e solicita.

Mo deje de indicar su teléfono y direccidn , para contactamos con Ud. =i es necesario.

4.
=
6.
T
8.
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Anexo 4

Instructivo para evaluacion de la causalidad usando el algoritmo Karch y Lasagna

modificado
I ETSI P CENTRO DE REFERENCIA INSTITUCIONAL DE
TECNOLOGIAS N FARMACOVIGILANCIA YTECNOVIGILANCIA DE ESSALUD
Essalud mbssr?sm()n
ANEXO N° 07
INSTRUCTIVO PARA EVALUACION DE LA CAUSALIDAD USANDO EL ALGORITMO KARCH Y
LASAGNA MODIFICADO

(Fuente: Centro Nacional de Farmacovigilancia y Tecnovigilancia)

a) Secuencia Temporal: Valora el tiempo transcurrido desde el inicio del tratamiento hasta la aparicion de las primeras manifestaciones de la reaccion

adversa a medicamentos (RAM). Se asigna la siguiente puntuacion, segun corresponda:

N° Clasificacion Descripcion Puntaje
COMPATIBLE El acontecimiento adverso descrito aparece durante o posterior a la administracion del producto
1 farmacéutico y es compatible con el mecanismo de accion del farmaco (tipo A) o con el (+2)
proceso idiosincratico (Ej. reacciones adversas de hipersensibilidad)
COMPATIBLE PERO NO El acontecimiento adverso descrito aparece posterior a la administracion del producto
COHERENTE farmacéutico, pero con coherencia parcial en el tiempo con el mecanismo de accion y/o proceso
2 fisiopatologico. Ej. aplasia medular que aparece nueve meses luego de dejar el tratamiento con (+1)
el medicamento, o un efecto colateral que aparece post- tratamiento crénico sin que haya
producido cambios en la dosis.
3 NO HAY INFORMACION No hay suficiente informacion en el formato de nofificacion para discernir la secuencia (0
temporal.
INCOMPATIBLE Segun la informacion de la nofificacion no hay secuencia temporal entre la administracion del
4 producto farmacéutico y la aparicién del acontecimiento descrito, o bien ésta es incompatible “)
con el mecanismo de accion y/o el proceso fisiopatoldgico. Ej.: Una neoplasia que se diagnostica
alos pocos dias de iniciar el iento con el producto farmacéutico sospechoso
RAM APARECIDA POR La reaccion aparece como consecuencia del retiro del medicamento (sindrome de abstinencia,
RETIRADA DEL discinesias tardias, entre otras). En estos casos, los criterios del algoritmo de causalidad
5 | PRODUCTO ‘retirada” y “re-exposicion” se valoraran invirtiendo el sentido de las frases: La refirada se (+2)
FARMACEUTICO entendera como re-administracion del producto farmacéutico y la re-exposicion como retirada tras
la re-administracion.
b) Conocimiento Previo
N° Clasificacion Descripcion Puntaje
RAM BIEN CONOCIDA Relacién causal conocida a partir de la literatura de referencia, estudios epidemioldgicos y/o a
partir del perfil farmacoldgico del medicamento sospechoso, de ser posible que el mecanismo de
1 produccion de la dv esté bien establecido y sea compatible con el mecanismo (#2)
de accion del producto farmacéutico. Algunas fuentes de evidencia serias sobre las reacciones
adversas son: la Ficha Técnica y/o prospecto, formularios nacionales o internacionales de
medicamentos, estudios publicados en revistas indexadas metodoldgicamente apropiados.
RAM CONOCIDA EN | Relacion causal conocida a partir de observaciones ocasionales o esporadicas y sin asociacion
2 | REFERENCIAS aparente o compatible con el mecanismo de accion del producto farmacéutico. Informacion |  (+1)
OCASIONALES proveniente de UpToDate, Micromedex, Martindale, Drugs,
3 | RAMDESCONOCIDA Relacion producto farmacéutico-reaccion no conocida (0)
4 ?g:;: ANDF: mﬁgﬂ'é%‘,‘ Existe informacion farmacologica en contra de la relacion producto farmacéutico-reaccion 1)
c) Efecto de Retiro del Producto Farmacéutico sospechos
N° Clasificacion Descripcion Puntaje
1 RAM MEJORA El acontecimiento mejora con el retiro del producto farmacéutico, independientemente del #2)
tratamiento recibido y/o hubo una tnica administracion
2 RAM NO MEJORA El acontecimiento no mejora con el retiro del producto farmacéutico sospechoso, excepto en )
reacciones adversas mortales o irreversibles
NO SE RETIRA EL
3 xgr:ﬁlc;gsxw YLARAM | El producto farmacéutico sospechoso no ha sido retirado y la reaccion tampoco mejora (#1)
4 m:ﬁ:ﬁggﬂ,‘m" AM No se ha retirado la medicacién y, sin_ ’embargo, la reaccion mejora. Si se conoce la posibilidad @
MEJORA de desarrollar tolerancia ver la evaluacion general
5 | NOHAY INFORMACION En el formato de notificacion no hay infor on sobre el retiro del producto farmacéutico 0)
6 RAM MORTAL O El desenlace de la reaccion es mortal o irreversible. Incluir las malformaciones congénitas o
REVERSIBLE relacionadas al uso de los productos farmacéuticos durante la gestacion ©
7 :E#:Rmﬁ:;?o’:&% A pesar_de no refirar el producto farmacéutico, la reaccion adversa mejora debido a la aparicion de (+1)
POR TOLERANCIA tolerancia.
EL PRODUCTO
8 FARMACEUTICO NO SE A pesar de no retirar el producto farmacéutico, la reaccion adversa mejora debido al tratamiento (1)
RETIRA, RAM MEJORA de lamisma
POR TRATAMIENTO
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d) Efecto de Re-exposicion al Producto Farmacéutico sospech
N° Clasificacion Descripcion Puntaje
POSITIVA: APARECE LA Reaparicion de la reaccion luego de una nueva administracion del producto farmacéutico
1 RAM sospechoso. Tener en cuenta que la sospecha de RAM producto de la primera dosis, tuvo que #3)
haber desaparecido previa a la re-exposicion. Considerar que el equivalente a la pérdida del 95%
del producto farmacéutico del organismo, es cinco vidas medias.
2 EE?&LNA' NOARARECE No hay reaparicion del efecto indeseable (-1)
NO HAY REEXPOSICION O
3 | INFORMACION No hubo re exposicion o la notificacién no contiene suficiente informacion al respecto 0)
INSUFICIENTE
RAM MORTAL O El efecto indeseable presenta caracteristicas irreversibles. Incluir los casos de muerte,
4 | IRREVERSIBLE malformaciones congénitas y secuelas permanentes. (0)
5 REACCION PREVIA Existe antecedente de una reaccion similar con el mismo producto u otro(s) en distinta H
SIMILAR presentacién que contenga el mismo principio activo. )

e) Existencia de Causas Alternativas

N° Clasificacion Descripcion Puntaje

EXPLICACION La explicacion al - loiade b dicacio da simults ;

1 | ALTERNATIVA MAS a explicacion altenativa (patologia de base u otra medicacion tomada simultaneamente) es mas )
VEROSIMIL verosimil que la relacion causal con el producto farmacéutico evaluado.

2 z;léklcrfﬂm |GUAL O La posible relacién causal de la reaccion con la patologia presenta verosimilitud parecidao menor “)
MENOS VEROSIMIL a larelacion causal entre el producto farmacéutico y la reaccion.

3 mg;‘:&"é‘:&m A No hay suficiente informacién en el formato de notificacion para establecer una posible relacion ©
EXPLICACION ALTERNATIVA | Causal alternativa.

4 gg&:’;‘?&gﬁm&lﬁ" Existe informacion suficiente para no sospechar una causa alternativa. (+1)
ALTERNATIVA

f) Factores Contribuyentes que favorecen la evaluacion de Causalidad: Factores del producto farmacéutico sospechoso que pueden haber
contribuido a la presentacion de la reaccion adversa. Ej. velocidad de infusion del medicamento, interacciones medicamentosas, reactividad cruzada,

entre ofros)
N° Descripcion Puntaje
1 | Si hay factores contribuyentes (+1)
2 | Nohay o se desconoce (0)

g) Exploraciones complementarias: Exploraciones clinicas que demuestren una relacién entre la RAM y el PF sospechoso. Ej.. niveles séricos del
producto farmacéutico, biopsias, exploraciones radioldgicas, pruebas alérgicas, alteraciones enzimaticas, entre otros.

N° Descripcion Puntaje
1 | Sihay exploraciones complementarias (+1)
2 | No hay o se desconoce (0)

CATEGORIAS DEL ALGORITMO DE KARCH Y LASAGNA

No Clasificada Falta de Informacion

Improbable <0

Condicional 1-3

Posible 45

Probable 6-7

Definida >8
EVALUACION DE LA GRAVEDAD

1. Leve: Reaccion que se presenta con signos y sintomas facilmente tolerados. No necesitan tratamiento, ni prolongan la hospitalizacion y
pueden o no requerir de la suspension del producto farmacéutico.

2. Moderado: Reaccion que interfiere con las actividades sin amenazar directamente la vida del paciente. Requiere de tratamiento
farmacologico y puede o no requerir la suspension del producto famacéutico causante de la reaccion adversa.

3. Grave: Cualquier ocurrencia médica que se presenta con la administracion de cualquier dosis de un producto farmacéutico, que ocasione
uno o mas de los siguientes supuestos: a) Pone en peligro la vida o causa la muerte del paciente; b) Hace necesario hospitalizar o
prolongar la estancia hospitalaria; c) Es causa de invalidez o de incapacidad permanente o significativa; d) Es causa de alteraciones o
malformaciones en el recién nacido; e) Contribuye directa o indirectamente a la muerte del paciente.

Fuente: Instituto de evaluacién y tecnologias en salud e investigacion, (2015) (26).
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Anexo 5

Consentimiento informado

ANEXO 3
CONSENTIMIENTO INFORMADO

O s B T I R T B s bemrms et identificado(a) con
IDINE NP cottmsamsmmmnmsn s s s s , paciente del CONSULTORIO DE
PSIQUIATRIA con atencién en el hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo, acepto
participar del Proyecto de Investigacion Cientifica: Evaluacién de las reacciones
adversas asociadas a la administracién de farmacos antipsicéticos en pacientes del
Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo, Arequipa-2019

Recibiendo la informacion necesaria y cuyo objetivo del estudio es conocer las
reacciones negativas de los medicamento. Y el procedimiento que se realizara consiste
en una entrevista con la cual se proceder4 a llenar una ficha clinica.

Habiendo leido el formato de consentimiento que se me ha entregado, he podido hacer
las preguntas que considere necesarias para el estudio, las que han sido contestadas en
un lenguaje compresible y han sido de mi entera satisfaccion. Asimismo, comprendo
que mi participacion es VOLUNTARIA y que puedo retirarme del estudio cuando
quiera, sin tener que dar explicaciones y sin que esto repercuta en mi atencion médica.

Al firmar este consentimiento no estoy renunciando a ninguno de mis derechos legales,
segln las leyes locales.

ACEPTO VOLUNTARIAMENTE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO

Nombre del participante Fecha Firma
DNI
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Anexo 6
Minsa resolucion directoral 813 2000 DG DIGEMID

Direccion General de Medicamentos,
: Insumos y Drogas '
DIGEMID REPUBLICA DEL PERU

RESOLUCION DIRECTORAL N° 813-2000-DG-DIGEMID
(Lima, 27 Setiembre del 2000)
Resuelve:

A 15y Aprobar el documento “ALGORITMO DE DECISION PARA LA EVALUACION DE LA RELACION
DE CAUSALIDAD DE UNA REACCION ADVERSA A MEDICAMENTOS”, que consta de 5 folios y que
forma parte de la presente Resolucion.

2? El mencionado Algoritmo sera de aplicacion por el Centro Nacional de Farmacovigilancia e
Informacién de Medicamentos de la Direccion General de Medicamentos Insumos y Drogas del Ministerio
de Salud y los Centros de referencia Regionales de Salud a nivel nacional, integrantes del Sistema
Peruano de Farmacovigilancia.

Los factores considerados para determinar la relaciéon de causalidad en las notificaciones de casos o de
series de casos de sospechas de reacciones adversas a medicamentos son : Secuencia temporal
adecuada, conocimiento previo, efecto del retiro del medicamento, efecto de reexposicion al
medicamento sospechoso, existencia de causas alternativas, factores contribuyentes que
favorecen la relacion de causalidad y exploraciones complementarias, requiriéndose para completar
la evaluacion, determinar la gravedad de la reaccion adversa presentada.

a) SECUENCIA TEMPORAL

Valora el tiempo transcurrido entre el inicio del tratamiento y la aparicién de las primeras manifestaciones
de la reaccion. Se codifica asignando la siguiente puntuacién segun los casos:

1: Administracion del medicamento antes de la aparicion del acontecimiento descrito, siempre y
cuando la secuencia temporal sea compatible con el mecanismo de accion del farmaco y/o con el
proceso fisiopatoldgico de la reaccion adversa.

COMPATIBLE (+2

2: Administracion del medicamento anterior a la aparicion del acontecimiento pero no totalmente
coherente con el mecanismo de accion y/o el proceso fisiopatolégico. Ej: aplasia medular que
aparezca 9 meses después de dejar la medicacion, o bien un efecto colateral que aparezca
después de un tratamiento crénico sin que se haya producido un cambio en la dosis.

COMPATIBLE PERO NO COHERENTE (+1)
3. No hay suficiente informacion en la tarjeta amarilla para discernir la secuencia temporal.
NO HAY INFORMACION (0)
4. Segln los datos que aparecen en la notificacion no hay secuencia temporal entre la

administracién del medicamento y la aparicion del acontecimiento descrito, o bien ésta es
incompatible con el mecanismo de accién y/o el proceso fisiopatolégico. Ej, una neoplasia o una
cirrosis hepatica que tienen lugar a los pocos dias de iniciar el tratamiento.

INCOMPATIBLE (-1)

5. La reaccién aparece como consecuencia del retiro del medicamento (sindrome de abstinencia,
discinesias tardias, etc.). En estos casos, los items del algoritmo de causalidad <retirada> y
<reexposicion> se valoraran invirtiendo el sentido de las frases: la retirada se entenderéa como
readministracién del medicamento y la reexposicién como retirada tras la readministracion.

RAM APARECIDA POR RETIRADA DEL MEDICAMENTO (+2)

® |MINISTERIO
DE SALUD
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b)

Direccion General de Medicamentos,
: Insumos y Drogas o4
DIGEMID REPUBLICA DEL PERU
CONOCIMIENTO PREVIO

La puntuacién es la siguiente:

1.

c)

Relacion causal conocida a partir de la literatura de referencia, estudios epidemioldgicos y/o a
partir del perfil farmacolégico del medicamento sospechoso, siempre que el mecanismo de
produccion de la reaccion adversa esté bien establecida y sea compatible con el mecanismo de
accion del medicamento. A titulo orientativo, seria conocida una reaccién que fuera resefiada
como tal en una de las siguientes fuentes: Martindale, Meyler’s SED y SEDAS posteriores, Ficha
Técnica y prospecto dirigido al médico, sin perjuicio de otras fuentes que libremente se puedan
considerar.

RAM BIEN CONOCIDA (+2)

Relacion causal conocida a partir de observaciones ocasionales o esporadicas y sin conexién
aparente o compatible con el mecanismo de accién del medicamento.

RAM CONOCIDA EN REFERENCIAS OCASIONALES (+1)

Relacién medicamento-reaccion no conocida.

RAM DESCONOCIDA (0)

Existe suficiente informacion farmacolégica en contra de la relaciéon medicamento-reaccion.
EXISTE INFORMACION EN CONTRA DE LA RELACION (-1)

EFECTO DEL RETIRO DEL FARMACO

La puntuacion es la siguiente:

1.

El acontecimiento mejora con el retiro del medicamento, independientemente del tratamiento
recibido, y/o ha habido una administracién unica.

LA RAM MEJORA (+2)

La reaccion no mejora con el retiro del medicamento, excepto en reacciones adversas mortales o
irreversibles (ver puntacion 6).

LA RAM NO MEJORA (-2)
El medicamento sospechoso no ha sido retirado y la reaccion tampoco mejora.
NO SE RETIRA EL MEDICAMENTO Y LA RAM NO MEJORA (+1)

No se ha retirado la medicacion y sin embargo la reaccion mejora. Si se conoce la posibilidad de
desarrollar tolerancia ver puntuacién 7.

NO SE RETIRA EL MEDICAMENTO Y RAM MEJORA (-2)
En la tarjeta de notificacién no hay informacion respecto al retiro del medicamento.
NO HAY INFORMACION (0)

El desenlace de la reaccion es mortal o bien el efecto indeseable aparecido es irreversible. En
este apartado se incluirian las malformaciones congénitas relacionadas con el uso de los
medicamentos durante la gestacion.

RAM MORTAL O IRREVERSIBLE (:0)

® |MINISTERIO
DE SALUD
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d)

e)

Direccion General de Medicamentos,
-¢#y Insumos y Drogas ‘

DIGEMID  REPUBLICA DEL PERU
A pesar de no retirar la medicacién, la reaccién adversa mejora debido a la aparicion de
tolerancia.

EL MEDICAMENTO NO SE RETIRA, RAM MEJORA POR TOLERANCIA (+1)

A pesar de no retirar la medicacién, la reaccion adversa mejora debido al tratamiento de la
misma.

EL MEDICAMENTO NO SE RETIRA, RAM MEJORA POR TRATAMIENTO  (+1)
EFECTO DE REEXPOSICION AL MEDICAMENTO SOSPECHOSO

Positiva, es decir, la reacciéon o acontecimiento aparecen de nuevo tras la administracion del
medicamento sospechoso.

POSITIVA: APARECE LA RAM (+3)
Negativa, cuando no reaparece el efecto indeseable.

NEGATIVA: NO APARECE LA RAM (-1)
No ha habido reexposicién o la notificacion no contiene informacién al respecto.

NO HAY REEXPOSICION O INFORMACION INSUFICIENTE (0

El efecto indeseable presenta caracteristicas irreversibles. Incluiria los casos de muerte,
malformaciones congénitas y secuelas permanentes.

RAM MORTAL O IRREVERSIBLE (0)

Existi6 una reaccién previa similar con especialidades distintas pero que contienen el mismo
principio activo que el medicamento considerado.

REACCION PREVIA SIMILAR (+1)

EXISTENCIA DE CAUSAS ALTERNATIVAS

La puntuacion es la siguiente:

1.

La explicacion alternativa (sea una patologia de base u otra medicacion tomada
simultaneamente) es més verosimil que la relacién causal con el medicamento evaluado.

EXPLICACION ALTERNATIVA MAS VEROSIMIL (-3)

La posible relacion causal de la reaccién con la patologia presenta una verosimilitud parecida o
menor a la relacién causal entre reaccién y medicamento.

EXPLICACION ALTERNATIVA IGUAL O MENOS VEROSIMIL (-1)

No hay informacion suficiente en la tarjeta de notificacion para poder evaluar la relacion causal,
aunque ésta se pueda sospechar.

NO HAY INFORMACION PARA ESTABLECER UNA EXPLICACION ALTERNATIVA  (0)

@® |MINISTERIO
DE SALUD
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Direccion General de Medicamentos,
-y Insumos y Drogas po4

DIGEMID REPUBLICA DEL PERU

4. Se dispone de los datos necesarios para descartar una explicacion alternativa.

HAY INFORMACION SUFICIENTE PARA DESCARTAR

UNA EXPLICACION ALTERNATIVA (+1)

f) FACTORES CONTRIBUYENTES QUE FAVORECEN LA RELACION DE
CAUSALIDAD (+1)

g) EXPLORACIONES COMPLEMENTARIAS (Niveles séricos del medicamento,

biopsias, exploraciones radiologicas, pruebas alérgicas, etc.) (+1)
h) GRAVEDAD

1. NO SERIO: Manifestaciones clinicas poco significativas o de baja intensidad, que no requieren
ninguna medida terapéutica importante y/o que no ameritan suspensién de tratamiento.

2. SERIO: Manifestaciones clinicas importantes, sin amenaza inmediata a la vida del paciente pero
que requieren medidas terapéuticas y/o suspension de tratamiento.

3. GRAVE: Las que producen la muerte, amenazan la vida del paciente, producen incapacidad
permanente o sustancial, requieren hospitalizacién o prolongan el tiempo de hospitalizacion,
producen anomalias congénitas o procesos malignos.

La puntuacién total respecto de las categorias de probabilidad se establece de acuerdo a las cinco
categorias siguientes:

NO CLASIFICADA FALTA

IMPROBABLE <=0

CONDICIONAL 1-3

POSIBLE 4-5

PROBABLE 6-7

DEFINIDA >=8

GRAVEDAD No serio - Serio - Grave

@® |MINISTERIO
DE SALUD
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Anexo 7

Permiso para realizar el trabajo de investigacion

ESSALUD - HHGCASE |
OF. ADMISION

S S R
T TR T ED
dae ¥ ei A ul Bt K Lo

repher 11.7_ABR_701

o
~ WAL O
SENOR: ‘M st

Dr. Moisés Sanchez Alfaro S
Jefe de la Oficina de Admisidn, Registros Médicos, Referencia y Contrareferencias.

Yo, PIERO TALLEDO MONROY, identificado con DNI N°

. 45849236, domiciliado en Urb. Piedra Santa Etapa II,
Mza. Y, Lte. 3 Dpto. 400 - Yanahuara, ante Ud. me
presento y expongo:

Que habiendo egresado de la escuela profesional de Farmacia y Bioquimica en la
Universidad Catdlica de Santa Maria, solicito de la manera mas atenta, me permita acceder a las
historias clinicas para realizar la respectiva revision y recoleccion de datos, asi obtener la
informacién necesaria para desarrollar la Tesis “EVALUACION DE REACCIONES ADVERSAS
ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL
NACIONAL CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA — 2019” y asi optar el grado
Profesional de Quimico Farmacéutico.

Sin mas por el momento y agradeciendo su comprensién, quedo en espera de su
respuesta.

Atentamente,

Arequipa, 16 de abril de 2019.

PIE
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Anexo 8

Aprobacion del comité de ética

“Ano de la lucha contra la Corrupcion e Impunidad”

CARTA N° 115-CIA-OCID-GRAAR-ESSALUD-2019
NIT: 1313-2019-1253

Arequipa, 29 abril 2019

Mag.

MARIA ELENA GUILLEN NUNEZ

Servicio de Farmacia

Hospital HNCASE — Red Asistencial Arequipa — EsSalud
Presente. —

ASUNTO: APROBACION DE PROYECTO DE INVESTIGACION

Es grato dirigirme a usted, con un cordial saludo y en atencion al asunto, manifestarle que el Proyecto
de Investigacién denominado:

“EVALUACION DE REACCIONES ADVERSAS ASOCIADAS A LA ADMINISTRACION DE
FARMACOS ONCOLOGICOS EN PACIENTES DEL HOSPITAL NACIONAL CARLOS
ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO, AREQUIPA —2019™

Presentado por el sefior, Piero lalledo Monroy. Estudiante de la Escuela Profesional de Farmacia y
Bioquimica de la Facultad de Ciencias Farmacéuticas, Bioquimicas y Biotecnologicas de la
Universidad Catélica de Santa Maria, Arequipa, es aprobado por el Comité de Investigaciéon
Académica de la Red Asistencial Arequipa para su ejecucion.

El autor podra recabar la Certificacion, imicamente al momento de presentacién de un ejemplar del
trabajo final, luego de ser sustentado y aprobado, el mismo que sera incluido como material de
consulta de la Biblioteca de EsSalud.

El informe final del trabajo, debera guardar estricta reserva (anonimato) respecto al sujeto de estudio
y datos personales de identificacion directa o indirecta.

(O GO S, TP o< L. (SR |
Vil OO paitiCuuar, Jueao ac usica.

Atentamente. (“\

on Aspilcueia Rojas
JEFE SPRVICIO MEDICNA INTERNA
PMP. 73101 RNE. 16854
~Nac. Carlos A. Seguin Escobedo

EsSalud
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Anexo 9

Aprobacion para el uso de las fichas clinicas

AhxEssalud

“Afio de la Lucha contra la Corrupcioén y la Impunidad”

“Afio del Fortalecimiento de Ia Atencién Primaria en EsSalud”

AREA [ ANO | CORRELATIVO
NIT 691 2019 294
NOTAN® 541 URM -OAyRM-HBCASE-ESSALUD-2019
Arequipa, 19 de Abril del 2019
SR. DR.:
MOISES SANCHEZ ALFARO y
JEFE DE ADMISION, REGISTROS MEDICOS, REFERENCIAS Y
CONTRAREFERENCIAS
Presente.-
ASUNTO i {\utorizaci(m para realizar trabajo de investigacion — PIERO TALLEDO

MONROY

Por la presente me dirijo a Ud. Para saludarlo cordialmente e informarle que se otorga
autorizacion al Sr. PIERO TALLEDO MONROY identificado con DNI: 45849236 para el ingreso

a las instalaciones de la Unidad de Registros Médicos (Archivo de Historias Clinicas) del

HNCASE en el horario de lunes a sdbado de 8:00 horas a 13 horas a partir del lunes 22 de abril

del presente.

Asi mismo se le indica al suscrito portar la identificacion correspondiente, carta con autorizacion

y mandil blanco.

Agradeciendo su atencion a la presente me despido cordialmente

Atentamente,

cc. Arch.
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Anexo 10

Cuadros estadisticos

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Vélido Perdido Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
EdadCOD * Valor Rams 435 100,0% 0 0,0% 435 100,0%

Tabla cruzada EdadCOD*Valor Rams

Valor Rams
Improbable Condicional Posible Probable Total

EdadCOD <18 afios Recuento 27 0 0 2 29
% del total 6,2% 0,0% 0,0% 0,5% 6,7%

18-24 Recuento 2 0 0 0 2

% del total 0,5% 0,0% 0,0% 0,0% 0,5%

25-54 Recuento 104 0 3 8 115

% del total 23,9% 0,0% 0,7% 1,8% 26,4%

55-64 Recuento 85 1 2 4 92

% del total 19,5% 0,2% 0,5% 0,9% 21,1%

>=65 Recuento 178 0 5 14 197

% del total 40,9% 0,0% 1,1% 3,2% 45,3%

Total Recuento 396 1 10 28 435
% del total 91,0% 0,2% 2,3% 6,4% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacién
asintotica
Valor df (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 5,556 12 ,937
Razén de verosimilitud 5,847 12 924
Asociacién lineal por lineal ,106 1 744

N de casos validos 435

a. 13 casillas (65,0%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento

minimo esperado es ,00.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD
REPOSITORIO DE A .~ CATOLICA

TESIS UCSM - DE SANTA MARIA

Resumen de procesamiento de casos

Casos
Valido Perdido Total
N Porcentaje N Porcentaje N Porcentaje
Sexo * Valor Rams 435 100,0% 0 0,0% 435 100,0%

Tabla cruzada Sexo*Valor Rams

Valor Rams
Improbable Condicional Posible Probable Total

Sexo Masculino Recuento 221 0 4 15 240
% del total 50,8% 0,0% 0,9% 3,4% 55,2%

Femenino Recuento 175 1 6 13 195

% del total 40,2% 0,2% 1,4% 3,0% 44,8%

Total Recuento 396 1 10 28 435
% del total 91,0% 0,2% 2,3% 6,4% 100,0%

Pruebas de chi-cuadrado

Significacién
asintdtica
Valor df (bilateral)
Chi-cuadrado de Pearson 2,255 3 521
Razén de verosimilitud 2,624 3 ,453
Asociacion lineal por lineal ,366 1 ,545

N de casos validos 435

a. 3 casillas (37,5%) han esperado un recuento menor que 5. El recuento minimo

esperado es ,45.
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Anexo 11
Ejemplo de evaluacion de la relacion de causalidad de RAM de un paciente con

nauseas

B. Categorias de
causalidad

a) Secuencia temporal 1 +2  |(#)Definida>=38

b) Conocimiento previo 1 +2  |(2)Probable 6 -7

c) Efecto de retiro del farmaco 8 +1 |(3)Posible4 -5

d) Efecto de reexposicion al 4 +3  |(4)Improbable <=0

medicamento sospechoso

A. Criterio de evaluacion Numero | Puntaje

e) Existencia de causas alternativas 1 +1 |(5)Condicional 1 -3
f) Factores contribuyentes que 2 0 ( 6 )No clasificable
favorecen la relacion de causalidad Falta informacion
g) Exploraciones complementarias C. Gravedad
2 0 (1) Leve
(#¢) Moderado
PUNTAJE TOTAL 9 (3) Grave

Fuente: Yepes (24)
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