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Resumen 

Murillo Castro MF1, Sánchez Vargas WJ2 , León Salas A3, Fernández Barrantes C4 . 

Toxicidad hematológica asociada a la administración de paclitaxel semanal en 

pacientes con Cáncer de Mama en el Hospital San Juan de Dios durante el año 

2017. [Trabajo de Investigación de Práctica Dirigida para Licenciatura y Doctorado 

en Farmacia]. Universidad de Costa Rica; 2018. 

1Estudiante Interno de Farmacia, Hospital San Juan de Dios 
2Estudiante Interno de Farmacia, Hospital San Juan de Dios 
3Farmacéutica, Facultad de Farmacia, Universidad de Costa Rica 
4 Farmacéutica, Servicio de Farmacia, Hospital San Juan de Dios 

El cáncer de mama es uno de los de tumores malignos más frecuentes en mujeres 

en Costa Rica, por lo que resulta importante el análisis de la toxicidad hematológica 

que puede producir su tratamiento. Objetivo general: determinar el perfil de 

toxicidad hematológica presentado en pacientes con cáncer de mama que reciben 

paclitaxel semanal como terapia adyuvante, en el Hospital San Juan de Dios 

durante el 2017. Metodología: Estudio transversal, observacional y con recolección 

retrospectiva de datos. Fueron excluidos aquellos sujetos que recibieron paclitaxel 

como tratamiento para otras neoplasias. Con los registros del Sistema Integrado de 

Farmacias (SIFA) del HSJD se identificaron los tratamientos oncológicos recibidos 

y la edad. Se revisaron los resultados del hemograma reportados por el Laboratorio 

Clínico por medio del programa LabCore. Resultados: La edad de la población en 

estudio tuvo una media de 55 años y recibieron un promedio de 134 mg semanales 

como dosis (±15,51 ). En cuanto a la terapia anti neoplásica previamente recibida, a 

la mayoría se les administró 5-fluorouracilo, epirrubicina y ciclofosfamida (FEC), 

seguido por el régimen EC, y otro porcentaje menor de pacientes no recibieron 

terapia antineoplásica previa. La mayoría no recibió terapia antineoplásica 

concomitante. Los neutrófilos tienen una media de 3327 células/uL, las plaquetas 

tienen una media de 343, 15 célulasx103/uL, y la hemoglobina presenta una media 

de 11,74 g/dl. No se encontraron reportes de 553 valores de neutrófilos, 535 

valores de plaquetas y 534 valores de hemoglobina. La clasificación de grados de 

toxicidad hematológica de la CTCAE, el 84,9% de los hemogramas no presentaron 
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datos de toxicidad del tipo neutropenia, el 100% de valores de plaquetas no se 

clasificó con algún grado, puesto que sus valores fueron superiores a los 

establecidos para toxicidad. Y el 38,3% de valores de hemoglobina no presentaron 

toxicidad hematológica. Conclusiones: La población tiene una edad promedio de 55 

años, en su totalidad son mujeres, únicamente el 22,78% no recibió terapia 

antineoplásica previamente, siendo los regímenes FEC y EC los más utilizados y el 

71, 79% no recibió terapia anti neoplásica concomitante. Además, el régimen 

utilizado de paclitaxel semanal en el Hospital San Juan de Dios tiene un buen perfil 

de seguridad, ya que la proporción de toxicidad hematológica que ameritó 

suspensión fue baja. Por lo tanto, se recomienda a los oncólogos considerar no 

solicitar rutinariamente hemogramas semanales. No obstante, se debe vigilar a los 

pacientes para la identificación de factores de riesgo que puedan predisponer a 

efectos adversos severos. 

Palabras clave: cáncer de mama, paclitaxel, toxicidad hematológica, 

farmacovigilancia. 
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Marco Teórico de Referencia de la Práctica 

En la mayoría de los países la contribución de los farmacéuticos a la atención en 

salud se basa en los conocimientos, habilidades y actitudes adquiridos con la 

formación universitaria, seguida de un período oficialmente designado de práctica 

supervisada antes de su incorporación al ejercicio profesional 1. 

La Universidad de Costa Rica , en el artículo 1 del Reglamento de Trabajos Finales 

de Graduación (RTFG), establece que para obtener el grado de Licenciado es 

necesario cumplir con todos los requisitos contemplados en el Estatuto Orgánico, 

en los planes de estudio correspondientes, y realizar un trabajo final de 

graduación2 . Según el artículo 2 del RTFG, con el trabajo final de graduación se 

pretende que el graduando sea capaz de utilizar los conocimientos adquiridos 

durante su carrera para plantear soluciones a problemas específicos, emplear 

técnicas y métodos de investigación relativos a su disciplina, y demostrar capacidad 

creativa , científica y su capacidad para la investigación2. 

El Plan de Práctica Dirigida en Farmacia Clínica y de Hospital se desarrolla en la 

Caja Costarricense del Seguro Social (CCSS). La CCSS es una Institución creada 

en Costa Rica el 1° de noviembre de 1941 , mediante la Ley Nº 17, durante la 

administración del Dr. Rafael Ángel Calderón Guardia. Concebida inicialmente 

como una Institución Semiautónoma, que en 1943 fue reformada y constituida como 

Institución Autónoma destinada a la atención del sector de la población obrera y 

mediante un sistema tripartito de financiamiento3. 

Para la realización de la Práctica Dirigida se cuenta con las Unidades Docentes, 

que son Unidades de la CCSS en donde se realizan actividades de enseñanza­

aprendizaje en las diferentes disciplinas4 . 

La Farmacia Clínica es un marco de trabajo y de ejercicio profesional de la farmacia 

hacia una intervención farmacéutica orientada al paciente. Anteriormente, la 

práctica farmacéutica hacia énfasis en el medicamento como producto y no 

prestaba especial atención a los efectos que el fármaco podía tener para los 

pacientes, a los errores de medicación, a los problemas del mal uso de 

medicamentos y mucho menos a los resultados obtenidos de los tratamientos 

farmacológicos5. 
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Con la introducción del concepto de Farmacia Clínica, los farmacéuticos empiezan 

a responsabilizarse de cómo se utilizan los medicamentos en los pacientes y con 

ello, cambian la orientación profesional que anteriormente ponía su énfasis en el 

producto farmacéutico, por el énfasis colocado en el paciente como sujeto que 

consume los medicamentos y que sufre problemas de salud relacionados con el 

fármaco5 . 

La Facultad de Farmacia de la Universidad de Costa Rica empezó a implementar 

en su currículo cursos y contenidos en Atención Farmacéutica que permitieron al 

graduado incursionar en actividades profesionales orientadas al paciente y al uso 

adecuado de los medicamentos. Asimismo, los profesionales en ejercicio 

empezaron a capacitarse de manera que en el país empezaron a desarrollarse 

programas de Atención Farmacéutica orientados a que el paciente lograra el mayor 

beneficio de su tratamiento medicamentoso y la detección y prevención de 

problemas relacionados con medicamentos. 

La Farmacia Clínica se ha desarrollado casi exclusivamente en los hospitales, en 

donde la relación con el médico es mucho más intensa y donde el farmacéutico 

tiene fácil acceso a los datos clínicos de los pacientes5 . 

El farmacéutico de hospital es un profesional capacitado en un área del 

conocimiento específico y que es útil para apoyar e intervenir en los procesos de 

toma de decisiones en farmacoterapia5 . 

Los farmacéuticos de hospital tienen más oportunidad de interactuar de forma más 

cercana con los prescriptores y por lo tanto, pueden promover las prescripciones 

racionales y el uso racional de los medicamentos. En hospitales grandes, hay 

oportunidad de interactuar con uno o más colegas, hay oportunidad de 

especializarse y ganar mayor experiencia en un área determinada 1. 

La práctica dirigida en Farmacia Clínica y de Hospital contempla rotaciones en el 

Servicio de Farmacia y Servicios Médicos del Hospital, con el fin de tener un 

panorama general de esta área de estudio y se emplean los conocimientos 

adquiridos durante la formación académica. 

Este plan de Práctica Dirigida pretende no solo la integración y reforzamiento del 

conocimiento que los estudiantes han adquirido durante sus años de carrera, sino 

también pretende promover la capacidad investigativa por medio de in trabajo de 

investigación que se presenta al final de la práctica, como parte del informe final. 
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Objetivos 

Objetivos generales 

l. Aplicar conocimientos y habilidades sobre Farmacia Clínica y Hospitalaria 

adquiridos durante la formación de grado con el fin asegurar que la 

farmacoterapia que recibe el paciente sea efectiva, segura y oportuna. 

2. Ejecutar una investigación que ayude a resolver un problema o una 

necesidad del hospital. 

Objetivos específicos 

l. Reconocer los elementos básicos de la gestión de los medicamentos y otros 

insumos hospitalarios, incluyendo la selección, compra, almacenamiento y 

distribución. 

2. Identificar los métodos de distribución del medicamento a pacientes 

ambulatorios y hospitalizados, con énfasis en el Sistema de Distribución de 

Medicamentos por Dosis Unitarias (SDMDU). 

3. Aplicar los conocimientos adquiridos sobre información de medicamentos y 

atención farmacéutica tanto a pacientes como personal de salud 

4. Participar en actividades de monitorización farmacoterapéutica tanto en 

pacientes ambulatorios como hospitalizados. 

s. Adquirir destrezas técnico-científicas para la preparación de formulaciones 

magistrales y mezclas de uso intravenoso, con énfasis las preparaciones 

nutricionales parenterales y citóstaticos. 

6. Emplear técnicas y métodos de investigación para el diagnóstico, análisis y 

resolución de problemas 
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Registro de actividades 

Objetivo: Reconocer los elementos básicos de la gestión de los medicamentos 

y otros insumos hospitalarios, incluyendo la selección, compra, almacenamiento 

y distribución. 

Actividades Algunos ejemplos desarrollados en las rotaciones del Almacén 

de Medicamentos y Comité Local de Farmacoterapia: 

• Gestión de compra de medicamentos por contratación 

directa o licitación. 

• Realización de gestión para garantías de reposición. 

• Cotización de medicamentos para compras. 

• Registro de condiciones ambientales de los sitios donde se 

almacenan los medicamentos. 

• Revisión de inventarios parciales y fechas de vencimiento. 

• Aplicación de los pedidos de las farmacias satélites. 

• Preparación de pedidos para las farmacias satélites. 

• Solicitud de préstamo a otros centros de salud para cubrir 

necesidades específicas que surgían de manera no 

previsible. 

• Recibo de medicamentos de compras. 

• Recepción de medicamentos no utilizables. 

• Cumplimiento de la cadena de frío de los medicamentos 

termolábiles. 

• Agilización de trámites de compras de medicamentos que 

por su condición legal deben adquirirse tan pronto como sea 

posible. 

• Control de medicamentos psicotrópicos y estupefacientes. 

• Verificación de periodos de validez de la aprobación por 

parte del Comité Local de Farmacoterapia o el Comité 

Central de Farmacoterapia para los pacientes con 

medicamentos de compra. 
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• Participación en las sesiones del Comité Local de 

Farmacoterapia donde se discuten los casos y se autorizan, 

elevan o rechazan según criterios institucionales de las 

solicitudes de medicamentos de compra. 

• Acercamiento al proceso de asignación de presupuestos al 

servicio de farmacia. 

Conclusiones El acercamiento con toda la parte administrativa es esencial 

de pues conlleva la comprensión de mucha terminología técnico-

Aprendizaje legal con la que se está poco familiarizado. Además, permite 

desarrollar pericia al momento de tratar con los proveedores, ya 

que las sumas de dinero en los contratos de medicamentos 

suelen ser elevadas y son parte de los fondos públicos por lo 

que se debe velar siempre por su conservación y buen uso. 

Por otro lado, se observa la importancia de un buen sistema de 

abastecimiento de medicamentos para que estén siempre 

disponibles para cubrir las necesidades del paciente. 

Respecto al proceso de selección de medicamentos me parece 

relevante al aporte técnico-científico que el farmacéutico realiza, 

pues el comité debe valorar la relación riesgo-beneficio y la 

relación costo-beneficio además realizar un uso racional de los 

recursos de modo que se pueda responder de la mejor manera 

a las necesidades de toda una población. 

Objetivo: Identificar los métodos de distribución del medicamento a pacientes 

ambulatorios y hospitalizados, con énfasis en el Sistema de Distribución de 

Medicamentos por Dosis Unitarias (SDMDU). 

Actividades Algunos ejemplos desarrollados en las rotaciones en la farmacia 

central, en las satélites de medicinas, cirugías, sala de 

operaciones, emergencias, consulta externa, en el 11 turno y 

guardias de fin de semana: 
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• Visita al salón con el fin de comparar el perfil medicamentoso 

del paciente hospitalizado con el Kardex de enfermería. 

• Generación del carrito de medicamentos en el Sistema 

Integrado de Farmacia (SIFA). 

• Revisión de expedientes de pacientes hospitalizados. 

• Llenado del perfil del paciente en el correspondiente AMPO. 

• Análisis de interacciones medicamentosas. 

• Procesamiento de recetas de psicotrópicos y 

estupefacientes de pacientes hospitalizados. 

• Acopio de medicamentos. 

• Preconteo de medicamentos. 

• Revisión y tramite de recetas de pacientes en condición de 

egreso. 

• Llenado y revisión de carritos de medicamentos. 

• Preparación y revisión de stocks de servicios y carros de 

emergencia. 

• Procesamiento de memorándum por parte del servicio de 

enfermería respecto a inconsistencias con los medicamentos 

de los pacientes hospitalizados. 

• Uso de la base del Comité Local de Farmacoterapia para 

corroborar periodo de autorización de medicamentos de 

compra. 

• Recepción y revisión de las recetas de pacientes 

ambulatorios. 

• Participación en acopio, etiquetado y cierre de paquetes de 

medicamentos de pacientes ambulatorios. 

• Dispensación de medicamentos en las ventanas de la 

consulta externa. 

• Recibo, revisión y entrega de encomiendas. 

Conclusiones La labor del farmacéutico en cada paso del proceso desde que 

de se recibe la receta hasta el momento en que llega al paciente 
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aprendizaje debe ser sumamente meticulosa, la visita al salón con modelo 

del Sistema de Distribución de Medicamentos por Dosis 

Unitarias ofrece una oportunidad valiosa para realizar aportes a 

la calidad de la terapia medicamentosa del paciente, de igual 

modo la revisión del expediente también es un buen momento 

para realizar intervenciones y mejorar su calidad de vida, ya sea 

con verificación de espectros de cobertura antimicrobiana, 

revisión de interacciones medicamentosas y regímenes de 

dosificación así como el adecuado ajuste de dosis en los casos 

que por sus condiciones de salud así se requiera, es decir ser 

parte de la optimización de la terapia del pacientes y no 

solamente el facilitador de los medicamentos. 

El SDMDU es un sistema que permite que los farmacéuticos 

conozcan el estado actual del paciente y den seguimiento, 

además mejora el control por parte de farmacia en cuanto al uso 

racional de los medicamentos al suministrar tratamientos para 

tiempos cortos definidos previamente según día de la semana. 

En este punto también resulta valioso el apego al proceso del 

SDMDU para disminuir los posibles errores. 

Objetivo: Aplicar los conocimientos adquiridos sobre información de 

medicamentos y atención farmacéutica tanto a pacientes como personal de 

salud. 

Actividades Algunos ejemplos desarrollados en las rotaciones del Centro de 

Información de Medicamentos, Atención Farmacéutica, 

farmacias de pacientes hospitalizados y Atención Domiciliar: 

• Recibo y registro de consultas de médicos, farmacéuticos, 

enfermeros y pacientes. 

• Revisión de literatura para solventar consultas de médicos, 

farmacéuticos, enfermeros y pacientes. 
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• Elaboración de documentos formales con la información 

recopilada para solventar la consulta. 

• Promoción de la farmacovigilancia 

• Reporte de sospechas de reacción adversa. 

• Reporte y seguimiento de falla terapéutica de medicamentos. 

• Elaboración de material informativo con los temas de interés 

para la población. 

• Participar de los programas interdisciplinarios brindando 

información a pacientes con necesidades específicas. 

• Aplicación del instrumento "Valoración de Factores 

Predictivos de la Adherencia Terapéutica" a los pacientes del 

servicio de Atención Farmacéutica en cualquiera de sus 

especialidades. 

• Elaboración de horarios de medicamentos o pastilleros, 

utilizando pictogramas para facilitar la comprensión de los 

mismos. 

• Elaboración de carné de medicación a pacientes. 

• Impartir charlas dirigidas a pacientes. 

• Aconsejar a pacientes sobre estilos de vida saludable 

• Educación sobre patologías y medicamentos que forman 

parte de la terapia en pacientes anticoagulados, diabéticos, 

hipertensos, dislipidémicos, VIH, con insuficiencias renales o 

trasplantados. 

• Concientización sobre la importancia de la adherencia a la 

terapia medicamentosa para el buen control de las 

patologías. 

• Explicación de trámites administrativos a seguir dentro y 

fuera del servicio relacionados con los retiros mensuales de 

medicamentos. 

• Dispensación mensual de medicamentos a pacientes que así 

lo requieren. 
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• Elaboración de material de nuevos fármacos 

antirretrovirales. 

• Educación sobre adecuado almacenamiento de los 

medicamentos en el hogar 

• Educación a sobre el adecuado uso de dispositivos como los 

inhaladores o los lapiceros de las terapias biológicas. 

• Atención de interconsultas de pacientes hospitalizado. 

• Realización de salidas con información a pacientes y 

cuidadores. 

Conclusiones La información que se le pueda brindar al paciente respecto a 

de su terapia medicamentosa es fundamental; el simple hecho de 

aprendizaje aconsejar sobre la mejor hora para tomar el medicamento, si 

debe tomarlo acompañado de alimentos o no, o los posibles 

efectos secundarios puede mejorar la adherencia y marcar la 

diferencia en el adecuado control de su enfermedad. 

Es igualmente valiosa la información en aquellos casos donde 

se requiera técnica de aplicación especial como en 

medicamentos inyectables, pues suele haber más temor a 

causa del desconocimiento. 

En el caso de los medicamentos como los biológicos, 

antirretrovirales o medicamentos de compra acompañar al 

paciente en el momento de inicio de la terapia es valioso para 

aclarar dudas, mejorar adherencia o detectar reacciones 

adversas poco frecuentes, permitiendo ser parte del personal de 

confianza, un aliado más en el tratamiento de su patología. 

Un detalle que no se puede dejar de lado es el vocabulario 

utilizado al brindar educación a los pacientes, en ocasiones se 

tiende a utilizar un lenguaje muy técnico-científico que podría 

entorpecer la claridad del mensaje y perjudicar la adherencia del 

paciente. 
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Objetivo: Participar en actividades de monitorización farmacoterapéutica tanto 

en 

pacientes ambulatorios como hospitalizados. 

Actividades Algunos ejemplos desarrollados en las rotaciones de Atención 

Domiciliar, farmacias satélites de paciente hospitalizado, 

rotaciones medicas: 

• Revisión del perfil farmacoterapéutico en SIFA. 

• Revisión junto con enfermería del perfil actual en farmacia y 

el Kardex. 

• Revisión y actualización de la base de datos de VIH. 

• Realización de la visita en salón con los médicos 

especialistas. 

• Realización de la visita a salón con el equipo PROA 

(Programas de Utilización de Uso de Antimicrobianos). 

• Revisión del expediente del paciente hospitalizado de 

manera exhaustiva. 

Conclusiones La monitorización de la medicación del paciente es un proceso 

de continuo, de especial interés en aquellos pacientes con 

aprendizaje condiciones clínicas criticas como pacientes en la Unidad de 

Cuidados Intensivos, pues los parámetros farmacocinéticos 

podrían verse afectados, o en fármacos cuyos efectos adversos 

sean considerados graves. 

El farmacéutico al tener acceso al expediente puede realizar una 

monitorización de las terapias del paciente, con especial énfasis 

en las terapias antimicrobianas, inmunosupresoras o 

anticoagulantes, por mencionar algunos ejemplos frecuentes, 

con la ayuda de pruebas de laboratorio y la clínica del paciente, 

de este modo contribuir en la optimización de las terapias. 
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Objetivo: Adquirir destrezas técnico-científicas para la preparación de 

formulaciones magistrales, radiofármacos y mezclas de uso intravenoso, con 

énfasis las preparaciones nutricionales parenterales y citostáticos. 

Actividades Algunos ejemplos desarrollados en las farmacias oncológicas, 

soporte nutricional y farmacotécnia: 

• Repaso de técnicas asépticas. 

• Preparación de medicamentos antineoplásico y 

coadyuvantes. 

• Repaso de conceptos para adecuado proceso de descarte 

de medicamentos citostáticos. 

• Revisión y realización de material de nuevos fármacos 

citostáticos adquiridos por la institución. 

• Preparación de soluciones nutricionales parenterales. 

• Cálculos de aportes calóricos de las soluciones 

nutricionales parenterales. 

• Preparación de soluciones para neonatos. 

• Preparación de papelitos para neonatos. 

• Cálculos y preparación de pruebas de sensibilidad. 

• Realización de soluciones para los stocks de 

farmacotécnia. 

• Preparación de colirios 

• Condiciones especiales de preparación y conservación de 

las soluciones preparadas en las diversas áreas. 

• Visita guiada al servicio de Radiofarmacia. 

Conclusiones Es importante recalcar que la Caja Costarricense del Seguro 

de Social (CCSS) cuenta con un arsenal de medicamentos 

aprendizaje oncológicos de primera línea para la mayoría de las patologías, 

por lo que se debe crear conciencia en la población de la calidad 

de seguridad social con la que cuenta el país. 
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Por el potencial efecto toxico de los compuestos citostáticos la 

preparación de los mismo debe realizarse con mucha destreza, 

de modo similar la preparación de soluciones de nutrición 

parenteral requiere de medidas estrictas en las técnicas 

asépticas para su preparación para evitar las complicaciones 

por sepsis asociada a la nutrición, por otro lado, el papel del 

farmacéutico dentro del equipo multidisciplinario de soporte 

nutricional es el claro ejemplo del potencial que el farmacéutico 

tiene para aportar conocimientos que favorezcan al paciente. 

En vista de que no todos los fármacos están comercializados 

para cubrir las necesidades de la población, especialmente la 

pediátrica el adquirir destrezas en la preparación de 

formulaciones magistrales es una práctica que no se debe 

quedar en el olvido de la profesión farmacéutica. 

Objetivo: Emplear técnicas y métodos de investigación para el diagnóstico, 

análisis y resolución de problemas. 

Actividades • Desarrollo del proyecto de investigación: 

Toxicidad hematológica asociada a la administración de 

paclitaxel semanal en pacientes con Cáncer de Mama en 

el Hospital San Juan de Dios durante el año 2017. 

(Disponible en anexo 1) 

Algunos trabajos desarrollados en rotaciones varias 

(Disponibles en el anexo 2): 

• Preparación de pizarras educativas para la campaña del 

mes del Centro de Información de Medicamentos (CIM). 

• Consulta en bases de datos para la resolución de 

consultas de médicos, farmacéuticos, enfermeros y 

pacientes. 
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• Resolución de consultas sobre generalidades de las 

vacunas del esquema nacional de vacunación y criterios 

farmacológicos para el uso de medicamentos y la 

donación de sangre. 

• Elaboración de brochure con información actual de 

medicamentos contra VIH. 

• Tratamiento de las infecciones de Malaria por P. vivax, 

P. malariae y P. ovale. 

• Medicamentos de autorización no LOM. 

• Guía para ingresar al área de preparaciones de 

farmacotecnia. 

• Profilaxis de la isoinmunización Rh. 

• Prevención de la infección de inicio temprano por 

estreptococos del grupo B neonatal. 

• Caracterización del Metoxaleno y Trioxisaleno. 

• Adecuada prevención y tratamiento de las náuseas y los 

vómitos postoperatorios (NVPO). 

• Revisión bibliográfica del cáncer de pulmón. 

• Fichas informativas de Bendamustina, Bortezomib, 

Panitumumab. 

• Indicaciones generales de los medicamentos más 

frecuentes en los egresos de los pacientes del servicio 

de cirugías HSJD. 

• Interacciones entre los medicamentos y alimentos. 

• Presentación sobre Medicamentos No Utilizables. 

• Realización de protocolo para adecuado proceso de 

destrucción de medicamentos no utilizables. 

• Guía de referencia de tratamiento de pacientes con 

infección por C/ostridium diffici/e (ICD). 

• Fenómeno de translocación bacteriana y endotoxemia 

(Bacteriemia secundaria a translocación bacteriana). 
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Conclusiones La investigación es parte del quehacer diario del ambiente 

de hospitalario, especialmente en el área de la farmacia con la 

aprendizaje investigación se tiene la oportunidad de enriquecer el 

conocimiento sobre el perfil de efectos adversos presentados en 

la población particular que acude al Hospital San Juan de Dios. 

Es importante mantenerse actualizado con la información 

referente a patologías y a nuevas tendencias en el manejo de 

las mismas. Además, la industria farmacéutica constantemente 

lanza al mercado nuevos fármacos por lo que se debe estar en 

constante estudio de los mismos para lograr resolver consultas 

a lo médicos, farmacéuticos, enfermeros y pacientes. 
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ANEXOS 

Anexo 1. Trabajo de Investigación: TOXICIDAD HEMATOLÓGICA 

ASOCIADA A LA ADMINISTRACIÓN DE PACLITAXEL SEMANAL EN 

PACIENTES CON CÁNCER DE MAMA EN EL HOSPITAL SAN JUAN DE 

DIOS DURANTE EL AÑO 2017. 

Justificación 

El cáncer de mama es uno de los de tumores malignos más frecuentes en mujeres 

en Costa Rica; para el año 2013 el cáncer de mama ocupó el segundo lugar en 

incidencia diagnosticándose en 1195 mujeres y siendo superado únicamente por el 

cáncer de piel 1 . Esta es una enfermedad que tiene implicaciones en todas las 

esferas de la vida de los pacientes; afectando, entre otros, aspectos sociales, 

emocionales, laborales, económicos y familiares, por lo que optimizar el manejo de 

esta patología es elemental para mejorar su calidad de vida. 

Es importante recalcar que en la Caja Costarricense de Seguro Social la terapia 

con paclitaxel semanal, luego de un tratamiento con antraciclinas y ciclofosfamida, 

ha demostrado mejorar la supervivencia libre de la enfermedad y global en mujeres 

con cáncer de mama, por lo que es una de las opciones terapéuticas usadas con 

frecuencia2 . No obstante, la toxicidad hematológica inducida por la quimioterapia 

es una complicación frecuente y grave que puede tener como consecuencia la 

interrupción del tratamiento citotóxico, situación que puede afectar el avance de la 

enfermedad3. 

La literatura presenta reportes que detallan la mielosupresión inducida por la 

terapia oncológica. Datos específicos para el paclitaxel señalan que la neutropenia 

de grado 4 oscila entre 14% a 75%, la anemia en grado 3 y 4 en rangos de un 2% 

a un 16% y trombocitopenia en grados 3 y 4 del 1 % al 7%. Por lo anterior, se 

recomienda que previo a la aplicación del tratamiento semanal del paclitaxel se 

realice un hemograma de rutina para determinar si existe contraindicación para la 

aplicación de la terapia, siendo esta una alerta expresa del medicamento4 . 
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Sin embargo, estudios señalan un porcentaje de neutropenia de grado 4 en 

pacientes que usan paclitaxel 80 mg/m 2 semanalmente por 12 semanas de apenas 

el 2%2 . Estas diferencias podrían explicarse por las dosis o esquemas de 

tratamiento ; pues se ha identificado que la neutropenia parece estar directamente 

relacionada con la dosis y la duración del tiempo de infusión del paclitaxel 22. Patt et 

al en su artículo Pac/itaxe/ in Breast Cancer6 recalca que los ensayos clínicos han 

protegido a los pacientes con factor estimulante de colonias de granulocitos para 

prevenir complicaciones infecciosas relacionadas con la neutropenia, también 

reportan que la dosis máxima tolerada sin soporte con factor estimulante es 175-

200 mg/m2 5, siendo el esquema utilizado en la Caja Costarricense de Seguro Social 

para tratar el cáncer de mama mucho menor (80 mg/m 2 semanal) por lo que se 

hace necesario estudiar el comportamiento de este efecto adverso en la población 

tratada en el Hospital San Juan de Dios. 

Es importante conocer los perfiles de toxicidad hematológica que se presentan con 

el uso de las terapias citotóxicas en el país. Dado lo anterior, la presente 

investigación tiene el propósito de brindar información al respecto, a partir de los 

datos obtenidos de una muestra de pacientes con diagnóstico de cáncer de mama 

que recibieron tratamiento con paclitaxel semanal durante el año 2017. Cabe 

destacar que a la fecha no es de nuestro conocimiento que existan estudios previos 

que investiguen la toxicidad hematológica asociada al uso de paclitaxel en Costa 

Rica. 

Se espera que los resultados de este estudio permitan implementar medidas que 

impacten la calidad de vida de los pacientes, al modificar la cantidad de tiempo que 

deben invertir en sus visitas al centro hospitalario y mayor atención a actividades 

laborales, familiares o personales. 

Además, la Caja Costarricense de Seguro Social podría verse beneficiada, ya que 

la realización de hemogramas representa una inversión de recursos en cuanto a 

equipo, personal y tiempo en trámites administrativos, que podría reducirse si se 

determina que estos exámenes pueden ser innecesarios. 
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Hipótesis 

La toxicidad hematológica asociada a la administración de paclitaxel semanal en 

pacientes con cáncer de mama en el Hospital San Juan de Dios durante el 2017 

justifica la realización de hemogramas completos antes de cada administración. 

Objetivos 

Objetivo general 

Determinar el perfil de toxicidad hematológica presentado en pacientes con cáncer 

de mama que reciben paclitaxel semanal como terapia adyuvante, en el Hospital 

San Juan de Dios durante el 2017. 

Objetivos específicos 

1. Caracterizar a la población en estudio en términos de edad, sexo, 

tratamiento oncológico previo y concomitante recibido y perfil hematológico. 

2. Determinar la toxicidad hematológica según CTCAE de la población en 

estudio. 

3. Brindar recomendaciones de monitorización de toxicidad hematológica en 

pacientes con cáncer de mama que reciben paclitaxel semanal como terapia 

adyuvante en el Hospital San Juan de Dios. 

Marco teórico 

El cáncer de mama es una proliferación maligna de las células epiteliales de los 

conductos o lobulillos mamarios que se puede clasificar, según signos y síntomas, 

como tumor mamario, enfermedad localmente avanzada y en metástasis. En la 

primera, el tumor es palpable, indoloro y en ocasiones cursa con adenopatías 

metastásicas. La enfermedad localmente avanzada se caracteriza por adenopatía 

axilar, una lesión eccematosa en la piel del pezón o con secreciones espontáneas 
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de líquido a través del mismo. Los signos y síntomas de la etapa metastásica 

dependen de los órganos afectados, más frecuentemente hueso y pulmón 6·7. Existe 

la posibilidad de afectar tanto a mujeres como a hombres, y puede existir como una 

enfermedad no invasiva por largos periodos de tiempo o invasiva pero no 

metastásica. La incidencia de la misma es aumentada por mutaciones heredadas, 

donde se ven afectados genes como el gen supresor de tumores p53, PTEN, 

BRCA1 o BRCA2. Además, producto de un encogen se encuentra el erb82 (HER2) 

sobreexpresado, el cual promueve la transformación del epitelio mamario6·8. 

La incidencia de este tipo de cáncer, al ser dependiente de hormonas, aumenta con 

la edad, disminuye al entrar en el periodo de la menopausia, no aparece en mujeres 

con ovarios no funcionales y lo hace en menor cantidad en hombres, con una 

proporción respecto a las mujeres de 1: 150. Además de estos factores, los 

antecedentes familiares, la alimentación alta en grasas, la obesidad central, el 

consumo moderado de alcohol, la depresión, la radiación, enfermedades benignas 

en mama, los anticonceptivos orales y las terapias de reemplazo hormonal 

incrementan el riesgo o recurrencia, mientras que el consumo crónico de ácido 

acetilsalicílico lo disminuye6•8. 

El cáncer de mama se puede clasificar en distintas subdivisiones según el perfil de 

expresión genética: 

1. Subtipos luminal: corresponde al tipo más común, y se subdivide en luminal 

A y luminal B. Tienen la mayor expresión de receptores de estrógeno y 

progesterona, responden de mejor manera al tratamiento endocrino y 

presentan mejor pronóstico. No suelen responder a la quimioterapia 

neoadyuvante6·7. 

2. HER-2 amplificado: corresponde a un 20% de los tumores malignos de 

mama, y se caracteriza por amplificar el gen HER-26 . Suelen tener ausencia 

de los receptores de estrógeno y progesterona7. 

3. Basal o triple negativo: no posee receptores de estrógenos, progestágenos 

ni HER2. Este subtipo expresa receptores de crecimiento epidérmico y suele 

presentar un mal pronóstico. Se han asociado a mutaciones germinales del 

gen BRCA1 6 . 
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Entre las terapias farmacológicas que pueden ser utilizadas para el tratamiento del 

cáncer de mama se encuentra la terapia hormonal, la terapia blanco y la 

quimioterapia. Esta última incluye los anticancerígenos derivados de productos 

naturales, como el paclitaxel, que es un antineoplásico que interfiere con la división 

celular durante la mitosis, al unirse a la subunidad 13-tubulina de la superficie interna 

de los microtúbulos, estabilizar la unión tubulina-GDP y prevenir la 

despolimerización y la separación de los mismos. Por consiguiente, se da la muerte 

celular por apoptosis. Este fármaco se administra de manera parenteral y se utiliza 

en muchas neoplasias sólidas4 . 

Dentro de la toxicidad que puede generar el paclitaxel, se encuentran en mayor 

frecuencia el rash con aparición de un 12% de los pacientes, edema (21%), flushing 

(28%), diarrea (38%), neuropatía periférica (42-70%), alopecia (87%) y posibles 

reacciones de hipersensibilidad (31-45%) y anafilaxia durante la administración del 

mismo, asociada en mayor grado a las infusiones de corta duración (1-6 horas) y 

caracterizadas por disnea, angioedema y urticaria generalizada, donde se debe 

administrar un régimen de premedicación para evitar estos efectos4 . 

De manera más importante, dado el mecanismo de acción del paclitaxel, puede 

generarse toxicidad hematológica, al darse una supresión de la médula ósea con 

neutropenias de un 78-98% (14-75% grado 4) de los pacientes, anemia en 47-90%, 

trombocitopenia en 4-20% (grado 3/4: 1-7%), leucopenia en 90% (grado 3/4: 2-

16%). La neutropenia usualmente ocurre a los 8-11 días después de la 

administración del medicamento y a los 15-21 días el efecto se revierte9·1º. Por esta 

razón, según una alerta de la FDA para el Taxol ®, se debe realizar hemogramas 

completos a cada paciente que recibe el medicamento, debido que el paclitaxel no 

debe ser administrado hasta alcanzar valores de neutrófilos de ;:::1500/mm3 o en 

pacientes con sarcoma de Kaposi relacionado con SIDA si están a <1000/mm3 o 

hasta que las plaquetas estén en valores ;:::100 OOO/mm3. Incluso, se deben hacer 

ajustes de las dosis (reducción en 20%) si se presenta una neutropenia severa 

( <500/mm3 durante una semana o más )4· 11 . 
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Para describir la gravedad de la toxicidad en órganos para los pacientes que 

reciben terapia contra el cáncer, el Instituto Nacional del Cáncer (NCI) publicó los 

criterios CTCAE (Common Terminology Criteria far Adverse Events), donde se 

estandariza las definiciones de eventos adversos relacionados temporalmente con 

el uso de una terapia. Estos criterios son útiles para el manejo de la administración 

y dosificación de la quimioterapia, además se utilizan en los ensayos clínicos como 

estándar para el análisis del perfil de seguridad de los medicamentos estudiados12 . 

La toxicidad se clasifica con parámetros específicos de acuerdo con el sistema 

orgánico involucrado, así se tiene grado 1 cuando es leve, grado 2 moderada, grado 

3 grave, grado 4 potencialmente mortal y grado 5 la muerte. Específicamente, los 

criterios de eventos adversos hematológicos incluyen disminuciones en los 

recuentos de neutrófilos, plaquetas, hemoglobina y linfocitos en diferentes 

niveles12 , como se muestran en los Anexos. 

Según las guías para cáncer de mama avanzado de ESMO (European Society of 

Medical Oncology), el paclitaxel se recomienda como terapia adyuvante del cáncer 

de mama13. En la Guía de Práctica Clínica para el Tratamiento del Cáncer de Mama 

de la Caja Costarricense de Seguro Social (2012) se recomienda el paclitaxel en 

mujeres con carcinoma de mama localmente avanzado, en conjunto o de forma 

secuencial con antraciclinas, en mujeres con cáncer rápidamente progresivo y 

metastásico, en mujeres con tumores con receptores hormonales negativos, 

metástasis sintomáticas en órganos o enfermedad refractaria a terapia hormonal, 

ya que han demostrado ser efectivos al mejorar la supervivencia general, la 

supervivencia libre de enfermedad, el tiempo para progresión y la respuesta general 

en mujeres con cáncer de mama metastásico. El paclitaxel es parte de las 

combinaciones no LOM (Lista Oficial de Medicamentos) establecidas por la guía, 

donde se combina con doxorubicina y ciclofosfamida o seguido de estos dos con 

trastuzumab. Además, se recomienda la quimioterapia primaria, dentro de la cual 

se encuentra el paclitaxel, después de discusión interdisciplinaria, en los estadios 

11, lllA y 1118 y en mujeres con tumores con receptores hormonales negativos, 

metástasis sintomáticas en órganos o enfermedad refractaria hormonal 14. 
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Antecedentes 

El paclitaxel es de los agentes antineoplásicos más útiles para tratar pacientes con 

tumores sólidos como el cáncer de mama15 . Cuando se usa como agente único o 

en esquemas combinados de quimioterapia, puede generar efectos adversos que 

van desde alopecia y artralgias hasta reacciones de hipersensibilidad, mucositis, 

neuropatía periférica o reacciones de tipo hematológico como neutropenia, 

leucopenia, anemia y trombocitopenia16·17. 

Diferentes estudios se han desarrollado con el fin de optimizar el tratamiento con el 

paclitaxel y describir la aparición de reacciones adversas; los mismos buscan una 

elección y dosificación adecuadas, que conlleve a tasas de supervivencia altas, a 

un perfil de efectos adversos tolerable y el papel de las terapias combinadas en 

diferentes tipos de cáncer. A continuación, se presentan los aspectos más 

relevantes de algunos de estos estudios. 

Ensayos en cáncer de ovario avanzado, en los cuales las pacientes fueron 

aleatorizadas para recibir carboplatino en combinación con paclitaxel o docetaxel, 

evidenciaron un riesgo significativamente mayor de neutropenia grave al agregar el 

paclitaxel 18·19. 

Sparano et al. en su estudio Weekly Paclitaxel in the Adjuvant Treatment of Breast 

Cancei2 incluyó 4950 mujeres que poseían ganglios linfáticos axilares positivos o 

de alto riesgo y cáncer de mama con ganglios negativos. Ellas recibieron 4 ciclos 

de doxorrubicina y ciclofosfamida a intervalos de 3 semanas. Posteriormente se les 

asignó paclitaxel o docetaxel intravenoso, administrados a intervalos de 3 semanas 

durante 4 ciclos o a intervalos de 1 semana durante 12 ciclos2 . Como resultado, el 

28% de las pacientes que recibieron paclitaxel semanal obtuvieron efectos tóxicos 

de grado 3 o 4, en comparación con el 30% de las que recibieron el mismo principio 

activo cada 3 semanas. En cuanto al docetaxel, el 45% de las pacientes que 

recibieron docetaxel semanalmente tuvieron efectos tóxicos de grado 3 o 4 y el 71 % 

de las que lo recibieron cada 3 semanas2. Estas últimas se debieron a una 

incidencia de 46% de neutropenia de grado 4 (<500 células/mm 3), lo que resultó en 
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tasas de neutropenia febril de 16% e infección de 13%. En contraste, en los 

pacientes tratados con paclitaxel hubo una incidencia menor o igual del 4% de 

neutropenia, siendo este un agente menos tóxico2. 

En un estudio de fase 11 realizado en Japón se administró paclitaxel por vía 

intravenosa de manera semanal, una única infusión de 100 mg/m2 durante 6 

semanas, en pacientes con diagnóstico de cáncer avanzado o metastásico que no 

responde a la quimioterapia, cáncer recurrente después de la quimioterapia 

adyuvante postoperatoria o cáncer recurrente que no responde a la quimioterapia. 

Con respecto a la toxicidad, la incidencia de leucocitopenia y neutropenia en todos 

los grados con el régimen de dosificación semanal fue 91,3% y 89,9%, 

respectivamente, versus 100% y 100% en régimen de dosificación de paclitaxel de 

21 O mg/m2 a intervalos de 21 días reportados en estudios anteriores de origen 

japonés. Además, la incidencia de neutropenia de grado mayor o igual a 3 con el 

régimen de dosificación semanal fue de 37,7% versus 93,3% con el régimen de 

intervalos de 21 días, concluyendo que la incidencia de leucocitopenia y 

neutropenia de grado 3 fue menor con el horario semanal respecto al de intervalos 

de 3 semanas19 . 

En un estudio de farmacovigilancia realizado en la India en el 2016, se analizaron 

los perfiles de reacciones adversas de fármacos antineoplásicos que dañan los 

microtúbulos, a saber, taxanos y alcaloides de la vinca. Se recolectaron los datos 

de reacciones adversas de medicamentos de 488 pacientes con cáncer 

pertenecientes a ambos sexos y de todas las edades. La tasa de incidencia de RAM 

(reacción adversa a medicamentos) fue del 19.87%, y la mayoría ocurrieron en el 

grupo de edad de 41-60 años con una preponderancia femenina. Las reacciones 

adversas frecuentemente reportadas entre taxanos fueron anemia (18,6%), diarrea 

(16,9%), candidiasis (11,9%) y neuropatía periférica (6,8%), siendo el paclitaxel el 

fármaco más común que causa estas reacciones adversas. Cabe resaltar que la 

mayoría de las reacciones fueron de gravedad leve a moderada y no justificaban la 

interrupción o el cambio del fármaco considerando la relación riesgo-beneficio en 

pacientes específicos2°. 
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En un estudio retrospectivo realizado en Edwards Comprehensive Cancer Center 

de Huntington, West Virgina, Estados Unidos, se comparó la toxicidad y 

tolerabilidad de esquemas a dosis densas de paclitaxel (175 mg/m2) cada dos 

semanas contra paclitaxel semanal (12 dosis de 80 mg/m2 administradas cada 

semana) en 121 pacientes con cáncer de mama. En cuanto a toxicidad, se analizó 

la neuropatía, la toxicidad hematológica (neutropenia, trombocitopenia y anemia), 

así como las tasas de alergia, fatiga y trastornos musculoesqueléticos. Se 

clasificaron en grados 1, 2, 3 y 4 según la CTCAE. La toxicidad con la 

administración de paclitaxel semanal, mostró neutropenia en todos los grados en 

un 22% y grados 3 y 4 en 12%; anemia en todos los grados de 80% y grados 1 y 2 

de 80% y tombocitopenia en todos los grados en un 24%, grado 1 y 2 un 21 % y 3 

y 4 un 3%. Ambos esquemas mostraron que no existen diferencias 

estadísticamente significativas respecto a las dos variables entre ambos regímenes 

de tratamiento y muy similares en cuanto a hospitalizaciones y suspensión de la 

terapia21 . 

Otro efecto adverso reportado es la neuropatía periférica, cuya severidad y 

frecuencia depende de la dosis, duración y número de ciclos. Así estudios en 

pacientes con cáncer de mama a las cuales se les administró paclitaxel en dosis de 

17 5 mg/m 2 se asoció con neuropatía sensorial grado 3 y 4 en un 2% a 12%, 

comparado con 22% a 33% con dosis de 250 mg/m 2 , en ambos casos para 

infusiones de 3 horas cada 3 semanas para cualquiera de las dosis22 . 

Finalmente, es importante recordar que la detección temprana de las reacciones 

adversas puede ayudar a minimizar el daño causado a los pacientes ya sea 

modificando dosis o cambiando de terapia, por lo que es fundamental crear 

conciencia en el personal de salud con respecto al reporte de las mismas, 

especialmente en el área oncológica donde la farmacovigilancia permite evaluar los 

fármacos y tomar las medidas pertinentes en beneficio de una población tan 

sensible 20 . 
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Durante la revisión bibliográfica realizada no se hallaron estudios que evalúen 

específicamente la toxicidad hematológica del paclitaxel en paciente con cáncer de 

mama en Costa Rica. 

Metodología 

El diseño de este estudio fue transversal, observacional y con recolección 

retrospectiva de datos. Se incluyeron todas las mujeres con cáncer de mama no 

metastásico que recibieron la terapia de paclitaxel semanal (adyuvante), 80 mg por 

m2 durante 12 semanas, en el Hospital San Juan de Dios durante el año 2017. 

Fueron excluidos aquellos sujetos que recibieron paclitaxel como tratamiento para 

otras neoplasias. El medicamento utilizado fue el Paclitaxel inyectable USP 6 

mg/mL de Fresenius Kabi Oncology Ltd. 

Con los registros del Sistema Integrado de Farmacias (SIFA) del HSJD se 

identificaron los tratamientos oncológicos previamente recibidos en un periodo de 

2 años por las pacientes, el número de aplicaciones, dosis de paclitaxel recibidas, 

la edad y las fechas de aplicación, para determinar el perfil de toxicidad 

hematológica presentado en las pacientes se revisaron los resultados del 

hemograma reportados por el Laboratorio Clínico por medio del programa LabCore. 

Se diseñó un instrumento de recolección de datos para sistematizar el registro de 

la información. Este documento se encuentra en el Anexo 11, y el mismo se 

encuentra debidamente codificado para mantener la confidencialidad de los datos 

de la población en estudio. Se incluyeron en el análisis las siguientes variables: 

edad, esquemas de quimioterapia recibidos previamente y de manera concomitante 

por los pacientes, semana y fecha de aplicación, régimen posológico, valores de 

laboratorio de neutrófilos, plaquetas y hemoglobina. 

La información recolectada fue almacenada en una hoja de Excel (Anexo 11) con 

contraseña, a la cual solo tenía acceso el equipo investigador. A su vez, se contaba 
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con una hoja igualmente protegida en la que se documentó la codificación de 

pacientes. 

La aparición de algún efecto adverso de tipo hematológico durante el tiempo de uso 

del taxano según gravedad fue clasificado de acuerdo con la clasificación CTCAE 

del National Cancer lnstitute, versión 4.0 y su frecuencia se determinó por medio 

de cantidad de hemogramas en los que se presentó el evento respecto al total. La 

caracterización de la población y de las terapias oncológicas utilizadas de previo y 

concomitantemente se realizó por medio de un conteo de las mismas, una vez 

obtenidos los datos del Sistema Integrado de Farmacias (SIFA). El análisis 

estadístico de estos datos recolectados se realizó por medio del software IBM 

SPSS Statistics. 

Resultados 

Se realizó una búsqueda a través de SIFA de todos los pacientes a los que se les 

administró paclitaxel durante el año 2017 y se obtuvo un total de 443 personas. Se 

revisaron las fechas de aplicación por medio del perfil farmacoterapéutico y se 

excluyeron todos aquellos que no tuvieran aplicaciones semanales, iniciaran los 12 

ciclos en el 2016 o terminaran en el 2018. De la misma base de datos, se obtuvo la 

edad y sexo de los pacientes, así como datos relacionados con la terapia citotóxica 

previa y concomitante a la administración de paclitaxel. Por último, se excluyeron a 

todos los pacientes que tuvieran un diagnóstico diferente al cáncer de mama no 

metastásico. Se identificaron, en total, tras la aplicación los criterios de exclusión 

del estudio, 79 pacientes (Figura 1 ). 
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Figura 1. Diagrama de exclusión de pacientes en el estudio. 

Como se muestra en la Tabla 1, la edad de la población en estudio varió de 33 años 

como mínimo hasta los 82, con una media de 55 años. El paclitaxel se administró 

en dosis de 80 mg/m2, que correspondió a una media de 134 mg semanales 

(±15,51), con un rango de 100 a 220 mg por semana (Tabla 11). 

En cuanto a la terapia antineoplásica previamente recibida , se observa que, a la 

mayoría de pacientes, 29 (36,71 %), se les administró el régimen de 5-fluorouracilo, 

epirrubicina y ciclofosfamida (FEC), seguida de 5-fluorouracilo y epirrubicina (EC), 

recibida por 27 (34,18%) pacientes. Además, anastrozol fue recibido por 2 (2,53%) 

pacientes, al igual que tamoxifeno. Solamente una paciente (1 ,27%) recibió 

anastrozol y tamoxifeno como terapia previa. Un total de 18 pacientes (22,78%) no 

recibieron terapia antineoplásica previa (Tabla 111). Como lo ilustra la Tabla IV, los 

perfiles farmacoterapéuticos revisados mostraron que más del 70% de los 

pacientes incluídos en el estudio (n=56, 71,79%) no recibió terapia antineoplásica 

concomitante, lo anterior seguido de aquellos que recibieron trastuzumab, 

carboplatino y cisplatino (23,08%, 3,85% y 1,28%, respectivamente) . 
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La Tabla V muestra los estadísticos de neutrófilos, plaquetas y hemoglobina 

encontrados; 425, 443 y 444 respectivamente. Los neutrófilos tienen una media de 

3327 células/uL, mayor al límite inferior permitido para la administración del 

paclitaxel, una mediana de 3017,30 células/uL, un mínimo de 669 cél/uL y un 

máximo de 10862 células/u L. Las plaquetas tienen una media de 343, 15 

célulasx103/uL, una mediana de 343 célulasx103/uL, un mínimo de 166 

célulasx103/uL y un máximo de 586 célulasx103/uL, todos los valores por encima 

del límite establecido para la aplicación. La hemoglobina presenta una media de 

11,74 g/dL y mediana de 11,60 g/dL. El valor más bajo encontrado fue de 8,80 g/dL 

y el más alto de 15,20 g/dL. No se hallaron reportes de algunos valores de 

laboratorio, a saber; 553 valores de neutrófilos, 535 valores de plaquetas y 534 

valores de hemoglobina, siendo superiores a los valores de laboratorio hallados. 

Según la clasificación de grados de toxicidad hematológica de la CTCAE (ver Anexo 

1), la Tabla VI muestra la clasificación de toxicidad presentada, 361 (84,9%) de los 

hemogramas no presentaron datos de toxicidad del tipo neutropenia (conteo de 

neutrófilos mayores a 1500 células/uL), 45 pacientes presentaron grado 1 de 

toxicidad (10,6%), 16 pacientes (3,8%) presentaron grado 2, solamente 3 pacientes 

(0,7%) presentaron toxicidad de grado 3, y ningún paciente presentó toxicidad 

grado 4. Respecto al conteo de plaquetas, el 100% no se clasificó con algún grado, 

puesto que sus valores fueron superiores a los establecidos para toxicidad. 

Finalmente, un total de 170 (38,3%) valores de hemoglobina no presentaron 

toxicidad hematológica por reportarse valores mayores a 1 O g/dL, 256 (57,7%) 

presentaron grado 1 de toxicidad y 18 (4, 1 %) grado 2. Ningún hemograma se 

clasificó como toxicidad grado 4 para los tres parámetros sanguíneos. 

Las Figuras 2, 3 y 4 muestran la frecuencia según conteo de las variables 

hematológicas. En la Figura 2, la línea roja representa el valor de neutrófilos de 

1500 células/uL, límite para la suspensión del tratamiento con taxol, 

correspondiente a un 4,7% de los hemogramas. En la Figura 3, la línea representa 

el límite de 100 000 plaquetas/uL, con 0% hemogramas debajo de este valor. La 
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línea roja de la Figura 4 muestra como límite 1 O mg/dl, que a su izquierda 

corresponden a valores clasificados como anemia. 

Tabla l. Caracterización de la población según edad . 

Tabla 11. Dosificación de paclitaxel administrada en la población en estudio. 

Tabla 111 . Caracterización de la población según terapia antineoplásica 

previamente recibida. 

FEC* 29 36,71 

EC** 27 34,18 

Anastrozol 2 2,53 

Tamoxifeno 2 2,53 

Anastrozol/ tamoxifeno 1 1,27 

Sin terapia previa 18 22,78 

Total 79 100,00 

* FEC: 5-fluorouracilo, epirubicina y ciclofosfamida . 

** EC: Epirrubicina y ciclofosfamida. 
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Tabla IV. Caracterización de la población según terapia antineoplásica 

concomitante. 

Trastuzumab 18 23,08 

Carboplatino 3 3,85 

Cisplatino 1 1,28 

Total 79 100 

Tabla V. Estadísticos de las variables hematológicas reportadas en los 

hemogramas. 

No reportados 553 535 534 

Media 3327,29 343,15 11 ,7427 

Mediana 3017,30 343,00 11 ,6000 

Desv. típ. 1440,052 72,716 1,11151 

Mínimo 669 166 8,80 

Máximo 10862 586 15,20 
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Tabla VI . Cantidad de hemogramas según clasificación por grado de toxicidad 

hematológica de CTCAE v4.0. del National Cancer lnstitute. 

Plaquetas Hemoglobina 

Sin clasificación(%) 361 (84 ,9) 443 (100) 170(38,3) 

Grado 1 (%) 45 (10,6) 0,00 (O) 256 (57 ,7) 

Grado 2 (%) 16 (3,8) 0,00 (O) 18 (4,1) 

Grado 3 (%) 3 (0,7) 0,00 (O) 0,00 (O) 

Grado 4 (%) 0,00 (O) 0,00 (O) 0,00 (O) 

Total de hemogramas 978 
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Figura 2. Distribución de la frecuencia según conteo de neutrófilos reportado en 

los hemogramas. 

50 

40 

"' ·o 30 
e 
GI 
:s .... 
GI .... 
~ 

20 

10 

100 200 300 400 500 600 

Conteo plaquetas (xl 000 cel/ul) 

Figura 3. Distribución de la frecuencia según conteo de plaquetas reportado en 

los hemogramas. 
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Figura 4. Distribución de la frecuencia según conteo de hemoglobina reportado 

en los hemogramas. 

Discusión 

En el tratamiento de cáncer de mama, uno de los tumores más frecuentes 

presentados en las mujeres costarricenses 1, es común el uso de paclitaxel 

semanal , con una totalidad de 12 ciclos y en dosis de 80 mg/m2, debido a que ha 

demostrado mejorar la supervivencia general y libre de la enfermedad2 . 

Lamentablemente, por la naturaleza farmacológica de este agente, al utilizar este 

tratamiento citotóxico existe la posibilidad de que se presenten diferentes tipos de 

toxicidad , entre ellas la hematológica. 

En el HSJD, los pacientes con cáncer de mama no metastásico que recibieron 

paclitaxel semanal durante 12 semanas se caracterizan por ser todas mujeres, lo 

cual es consecuente con la alta incidencia de este tipo de cáncer en el país en dicho 

grupo, y además se caracterizan por tener una edad entre 33 y 82 años. Kanapuru 
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et al en su estudio Chemotherapy-lnduced Myelosuppression in the Elderly señalan 

que en la mayoría de las investigaciones la toxicidad hematológica es más grave 

en pacientes adultos mayores que en los jóvenes, ya que con la edad disminuye la 

celularidad de la médula ósea3·23, por lo que es de esperar que la toxicidad no fuera 

grave considerando que la media de edad fue de 55 años. 

La terapia previamente recibida consistió en su mayoría en 5-fluorouracilo, 

epirrubicina y ciclofosfamida, agentes antineoplásicos clasificados como 

antimetabolito, antraciclina y agente alquilante, respectivamente. En primer lugar, 

está reportado que el 5-fluorouracilo genera agranulocitosis, anemia, leucopenia, 

pancitopenia y trombocitopenia24 . La epirrubicina tiene una alerta de la FDA, emitida 

en julio de 2006, de la posibilidad de producir mielosupresión severa25 , y presenta 

como efectos adversos hematológicos neutropenia (grados 3 o 4 en 11-67%), 

anemia (grados 3 o 4 en menos de 6%), trombocitopenia (grados 3 o 4 en menos 

de 5%) y neutropenia febril (grados 3 o 4 en menos de 6%) 26 . La ciclofosfamida es 

una prodroga que genera efectos adversos hematológicos como anemia, 

neutropenia, neutropenia febril y trombocitopenia, todos en frecuencia no definida27. 

Como sugiere Kanapuru et al (2012), la toxicidad hematológica, específicamente la 

neutropenia, no se ve afectada por la presencia del paclitaxel en la terapia con 

ciclofosfamida/doxorrubicina, por consiguiente, agentes alquilantes y antraciclinas, 

como los utilizados por la mayoría de los pacientes en nuestro estudio, están 

fuertemente asociados a neutropenia. Así, los valores de neutrófilos, hemoglobina 

y plaquetas pudieron verse afectados desde antes de la administración de 

paclitaxel. 

Una minoría de pacientes (n = 5) recibieron anastrozol y/o tamoxifeno, siendo el 

primero un inhibidor de aromatasa no esteroideo selectivo que entre sus efectos 

adversos hematológicos poco frecuentes se encuentra solamente anemia en un 2% 

a 5% y leucopenia de 2% a 5%28. El anastrozol, se asocia a trombocitopenia en 

aproximadamente un 10% y anemia en un 5%29 , por lo que probabilidad de que la 

terapia con estos dos agentes haya generado toxicidad hematológica es baja. Solo 

dieciocho pacientes no recibieron terapia previa, por lo que la toxicidad 
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hematológica, en estos casos, se podría asociar de forma más directa al paclitaxel 

y a la terapia concomitante. 

Por otro lado, la mayoría de pacientes no recibieron terapia antineoplásica 

concomitantemente, por lo que se descarta el efecto de otras terapias citotóxicas 

sobre los valores hematológicos. Se reporta el uso de trastuzumab, carboplatino o 

cisplatino. El primero se relaciona poco con toxicidad hematológica, ya que puede 

causar anemia de grado 3 en un porcentaje menor al 1 %30 y no se asocia con 

trombocitopenia o anemia. En cuanto a los agentes que interfieren con la función 

del ADN, el carboplatino produce anemia de grados 3 y 4 en un 21%, neutropenia 

de grados 3 y 4 en un rango de 16% a 21 % y trombocitopenia de grados 3 y 4 en 

un rango de 25% a 35% y para el cisplatino se reporta anemia en un 40% y 

trombocitopenia en un rango de 25% a 30% 31 · 32 , por lo que estos agentes pueden 

contribuir a la toxicidad hematológica presentada por las pacientes. 

A parte de la edad y terapia previa y concomitante recibida, existen otros factores 

que se pueden asociar a la mielosupresión, como lo son la duración de la infusión, 

régimen (semanal vs. cada tres semanas), la dosis, la duración de la terapia 

(número de semanas) y las variaciones genéticas que afectan la farmacocinética y 

la farmacodinamia. La duración de la infusión parece tener mayor impacto que la 

dosis en cuanto a mielosupresión. Se ha visto que a mayor duración de la infusión 

(24 horas) existen más probabilidades de causar toxicidad hematológica que con 

infusiones más cortas (3 horas)33. Respecto a la genética, la severidad de la 

toxicidad y efectos varía considerablemente, sobretodo la mielosupresión de 

médula ósea34 . Los polimorfismos más investigados son genes que codifican para 

transportadores, como la familia A8C (A8C81, A8CC 1, A8CC2, A8CC 1 O, y 

A8CG2) y SLC (SLC0181 y SLC0183). Se han estudiado también genes del 

citocromo P450 (implicados en metabolismo), receptores tirosin kinasa, glutation S­

transferasas, receptores celulares, reguladores del ciclo celular y genes de 

reparación del ADN y demás involucrados en la distribución, metabolismo y 

excreción de los taxanos3s. 

38 



En cuanto a la neutropenia, el principal factor determinante para su severidad es el 

alcance de la terapia mielotóxica previa33 , en aumento con la edad. 

Específicamente para cáncer de mama, la terapia adyuvante de ciclofosfamida y 

doxorrubicina con o sin paclitaxel tiene mayor incidencia de neutropenia grado 4 (8-

42%) en pacientes adultos mayores24 . Tomando en cuenta la media de edad de la 

población en estudio (55 años) y una ausencia total de toxicidad de grado 4, se 

podría argumentar que el efecto adverso no se presentó con tal grado de severidad 

por ser una población más joven. Además, en ensayos clínicos se ha demostrado 

que la neutropenia asociada al paclitaxel depende en gran medida de las dosis 

administradas. A dosis de 200-250 mg/m2 la neutropenia suele ser grave, con 

conteos de neutrófilos inferiores a 500 células/ul (neutropenia grado 4). 2º·33 Como 

se mencionó anteriormente, cuando se administra como una infusión corta , es decir 

menor a las 3 horas, se asocia con una significativa menor incidencia de 

neutropenia febril ($5%), al compararla con una infusión prolongada, por ejemplo 

de 96 horas, la incidencia de neutropenia de grado 4 parece ser aproximadamente 

el doble de lo visto con las 3 horas infusión.33·36 

Con la dosis utilizada en los esquemas del Hospital San Juan de Dios de 80 mg/m2 

no se documentó neutropenia de grado 4, por lo que no se requirió ajuste de dosis 

por tal motivo. De igual modo los regímenes de aplicación del paclitaxel donde se 

ha presentado mayor porcentaje de neutropenia son los que conllevan intervalos 

de aplicación cada 3 semanas, con hasta 93,3% de neutropenias. 20 El esquema 

utilizado en la institución es el de infusiones cortas y en regímenes semanales, por 

lo que es de esperar menos efectos adversos hematológicos. Afortunadamente , la 

duración de la neutropenia generalmente es breve y los retrasos en el tratamiento 

por su no resolución son raros. De igual modo, la neutropenia es de carácter 

acumulativo con poca frecuencia y los puntos más bajos en el recuento de 

neutrófilos son similares con la dosificación repetitiva33. Esto sugiere que el 

paclitaxel no daña irreversiblemente las células madre hematopoyéticas. 

Respecto a la genética, investigaciones han sugerido una posible predisposición a 

la aparición de neutropenia inducida por paclitaxel , asociada al gen transportador 

ABCB1 , involucrado en la eliminación del citotóxico33. En los últimos años, se ha 
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descrito una gran cantidad de polimorfismos de este gen y la frecuencia de los 

haplotipos está sujeto a la variabilidad interétnica33·37 ·38 . Las neutropenias más 

severas se han observado en los pacientes con variables genéticas en ambos locus 

ABCB1 (2677 y 3435), con una disminución porcentual significativamente mayor en 

el recuento absoluto de neutrófilos en el nadir33•37 ·38 . Esto es consistente con un 

factor hereditario que regula la expresión de ABCB1 en la repoblación de células 

hematopoyéticas, por lo que la genética de la población puede incidir en el grado 

de toxicidad 37 . La población costarricense tiene características genéticas diferentes 

a las de las poblaciones estudiadas por otros investigadores, por lo que el factor 

genético puede incidir. No obstante, cabe destacar que se identificó también otros 

estudios que no encontraron ninguna asociación significativa entre la genética y el 

perfil de toxicidad 39 . 

Los valores de neutrófilos tuvieron una media de 3327,29 células/uL y el porcentaje 

de hemogramas que presentaron neutropenia de menos de 1500 células/uL es de 

4,5%, por lo que sólo en 19 ocasiones se pudo haber justificado la suspensión del 

tratamiento. Es importante mencionar que este grado de neutropenia podría 

corresponder únicamente a dos o tres diferentes personas. 

Según los valores reportados de plaquetas, no se presentó ningún grado de 

toxicidad en los datos de los hemogramas obtenidos, ya que la totalidad se ubicó 

en más de 100 000 células/uL, por lo que no se necesitó la suspensión de la terapia. 

En promedio, las pacientes presentaron valores de 343, 15 célulasx10 3/uL. Esta 

tendencia es consistente con los estudios, ya que la trombocitopenia es rara40 . Un 

meta-análisis de 20 estudios clínicos que comparó el uso de taxanos en 

quimioterapia contra el no uso no reportó la trombocitopenia dentro de los efectos 

adversos más comunes de los taxanos41 . Si se compara con el estudio Comparison 

of toxicity profile and tolerability between two standard of care paclitaxel-based 

adjuvant chemotherapy regimens in breast cancer21 y con Thrombocytopenia in 

Adult Cancer Patients Receiving Cytotoxic Chemotherapy42 se reportó menos 

trombocitopenia, a pesar de que el segundo encontró que el mayor riesgo de 

trombocitopenia se presenta con paclitaxel (59,3%) y el régimen de paclitaxel y 

carboplatino (47,3%)42 . En otro estudio que midió la prevalencia de trombocitopenia 
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por agente citostático, se reportó un 4,3% para los regímenes que incluyen 

taxanos43. En general, este efecto no suele reportarse en los estudios que incluyan 

toxicidad del paclitaxel. 

Finalmente, 170 datos de hemoglobina no reflejaron toxicidad alguna, 256 (57,7%) 

mostraron toxicidad grado 1 y sólo 18 ( 4, 1 % ) grado 2, con un promedio de 11, 7 4 

g/dl. Respecto a la farmacogenética, se han detectado tres polimorfismos de 

CYP2C8 que se asocian a anemia grado 2 o mayor35·44 . En el estudio de Alsharedi 

et al (2016) se reportó anemia en un 76% grado 1-2, mayor al reportado en los 

hemogramas de nuestra población. En otro estudio donde clasifican el grado de 

toxicidad del paclitaxel en pacientes de cáncer de mama según CTCAE, la anemia 

se reporta en un 34,9% como grado O, con grado 1 un 23,2%, con grado 2 un 39,5% 

y con grado 3 un 2,3% 44 , comportamiento diferente al encontrado. 

Como se mencionó anteriormente, la neutropenia no es acumulativa. 

Aproximadamente 5 a 7 días después de la administración del paclitaxel los 

recuentos de glóbulos blancos comienzan a disminuir y alcanzan un nadir entre los 

días 7 a 14, la mayoría de los pacientes recuperan sus valores en el día 21 36 . Sin 

embargo, en un estudio retrospectivo realizado en pacientes con malignidades 

ginecológicas (ovario y útero) que recibieron carboplatino y paclitaxel semanal o 

paclitaxel semanal se determinó que se puede omitir la realización de hemogramas 

en el día 8 y 15 de la aplicación de paclitaxel semanal, tras el estudio de los nadirs 

de neutrófilos y plaquetas reportados en el tiempo45. Además, en Cutting costs and 

standardizing care: Once-per-cycle complete blood count monitoring may be safe 

far patients undergoing platinum-based chemotherapy se encontró que no existen 

diferencias en el número de hospitalizaciones o casos de neutropenia febril por la 

frecuencia de los exámenes de laboratorio realizados46 . Esto sugiere que se 

pueden hacer ajustes la realización de hemogramas según el comportamiento de 

la población que recibe una quimioterapia en específico, en este caso el paclitaxel. 

Por lo anterior, se pueden establecer recomendaciones de monitorización de 

toxicidad hematológica asociada al paclitaxel. Consideramos oportuna la 

realización de hemogramas en intervalos de tiempo más prolongados en todos los 
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pacientes previo a la aplicación del fármaco, dado que se justificó la suspensión de 

la terapia sólo en un 4,5% por neutropenia menor a las 1500 células/ul. En los 

demás casos, no se justifica la interrupción de la terapia, el ajuste de dosis o el 

cambio del agente terapéutico. 

No obstante, resulta de vital importancia la vigilancia de todo paciente que reciba 

terapia oncológica, de modo que se identifiquen factores de riesgo como edad 

avanzada, tratamiento previo con quimioterapia en altas dosis, infecciones 

recientes, procesos quirúrgicos, condición nutricional deficiente, función renal 

disminuida, disfunción hepática o en pacientes inmunocomprometidos, para la 

adecuada monitorización, ya sea con hemogramas o medidas profilácticas para 

evitar complicaciones asociadas a la hematotoxicidad, especialmente la 

neutropenia febril 3. 

Cabe resaltar que a través del proceso se identificaron ciertas limitaciones. Primero, 

el programa SIFA no muestra diagnósticos, por lo que se requirió de fuentes 

complementarias para la confirmación del mismo en cada uno de los pacientes 

identificados, lo que implicó un proceso de recolección de datos más extenso. 

Segundo, en SIFA se observaron aplicaciones de paclitaxel en donde se indicaba 

la leyenda "el producto no fue retirado por el paciente" para una serie de fechas, sin 

especificar cuál, por lo que no fue posible determinar en cuál semana no se aplicó 

la quimioterapia y así no se tuvo la certeza de cuál hemograma se pudo alterar por 

la dosis de paclitaxel. Tercero, se debe mencionar que los resultados se ven 

afectados al no contar con 553 valores de neutrófilos, 535 de plaquetas y 534 de 

hemoglobina, debido que los hemogramas semanales pudieron haber sido 

realizados en otros centros, tanto públicos como privados. Cuarto, no se cuenta con 

los pesos de las pacientes en las bases de datos consultadas por lo que no es 

posible realizar una estimación de la dosis correcta por aplicar a cada paciente, 

esto es importante debido a la correlación existente entre la dosis y los efectos 

adversos. 
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Conclusiones 

Todos los medicamentos pueden generar problemas de seguridad en los pacientes 

por lo que la farmacovigilancia resulta imprescindible. Este estudio se convierte en 

tema de interés institucional, pues es el único en el país que analiza el perfil de 

toxicidad hematológica presentado en pacientes con cáncer de mama que reciben 

paclitaxel semanal como terapia adyuvante y permite caracterizar, desde varios 

puntos de vista, a la totalidad de la población que recibe esta terapia en el Hospital 

San Juan de Dios durante el 2017. 

Finalmente, la población a la cual se le administró paclitaxel semanal por un 

diagnóstico de cáncer de mama en el Hospital San Juan de Dios durante el año 

2017 se caracteriza por tener una edad en promedio de 55 años, en su totalidad 

son mujeres, únicamente el 22,78% no recibió terapia antineoplásica previamente, 

siendo los regímenes FEC y EC los más utilizados y el 71,79% no recibió terapia 

antineoplásica concomitante. El porcentaje restante recibió en su mayoría 

trastuzu mab. 

La administración semanal de paclitaxel en dosis 80 mg/m2 en pacientes con cáncer 

de mama que recibieron el medicamento como terapia adyuvante en el Hospital 

San Juan de Dios es bien tolerada, ningún hemograma se clasificó como toxicidad 

grado 4 por neutropenia, trombocitopenia o anemia según CTCAE v4.0. Sólo se 

justifica la suspensión de la terapia por neutropenia grados 2 y 3 en un 4,5% de las 

aplicaciones. 

El régimen utilizado de paclitaxel semanal en el Hospital San Juan de Dios tiene un 

buen perfil de seguridad. Con la dosificación, duración de la infusión y frecuencia 

de las aplicaciones que se utilizan, se puede distanciar en el tiempo la realización 

de hemogramas antes de cada aplicación de paclitaxel semanal en pacientes con 

cáncer de mama, ya que la proporción de toxicidad hematológica que ameritó 

suspensión fue baja. Por lo tanto, se recomienda a los oncólogos considerar no 

solicitar rutinariamente hemogramas semanales. No obstante, se debe vigilar a los 

pacientes para la identificación de factores de riesgo que puedan predisponer a 

efectos adversos severos. 
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Recomendaciones 

A partir de este estudio se derivan recomendaciones para futuras investigaciones 

de toxicidad hematológica. Se puede estudiar el promedio de tiempo inicio de la 

toxicidad hematológica (cuántos días después del inicio de la terapia, se reportan 

valores tóxicos), para así recomendar la realización de hemogramas en un 

determinado momento. Se deben considerar no sólo terapias citotóxicas previas o 

concomitantes, sino también aquellas que se utilicen para revertir los efectos de las 

mismas. El factor estimulante de colonias que puede incidir positivamente en los 

valores de laboratorio de neutrófilos y, por lo tanto, la toxicidad presentada. En 

vista de las variaciones genéticas que sugieren una posible predisposición a la 

neutropenia inducida por este agente según la variabilidad interétnica, se puede 

desarrollar un nuevo estudio donde se determine la presencia o no de estas 

variantes genéticas en la población nacional. Por otro lado, los datos aquí brindados 

pueden dar origen a nuevos estudios de farmacovigilancia de las terapias 

oncológicas, que por su naturaleza, se relacionan con una gran gama de efectos 

adversos significativos. También, este estudio puede dar pie a investigaciones 

económicas sobre el ahorro que representaría para la Institución y para los 

pacientes, el distanciamiento en el tiempo de la realización de hemogramas, en 

cuanto a disponibilidad de profesionales de enfermería y microbiología, equipo de 

laboratorio, tiempo de análisis, transporte y repercusiones laborales del paciente. 
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Anexos 

Anexo 1: 

Clasificación de toxicidad hematológica CTCAE 

Tabla VI. Clasificación CTCAE (Common Terminology Criteria for Adverse Events) 

de toxicidad hematológica v4.0. del National Cancer lnstitute. 

ValontS de 

referencia Gl'lldo 1 Gl'JldQ2 Gl'lldo 3 Gl'lldo4 Gl'lldO B 

<LLN- 1000-

Neutróftlos 1500/ul 1500/ul 500-1000/u L <500/ul Muerte 

<LLN- 50000- 25000-

Plaquetas 75000/ul 75000/ul 50000/ul <25000/ul Muerte 

Consecuencias que 

ponen en riesgo la 

<LLN-10 vida: intervención 

Hemoglobina g/dl 8,0-10,0 g/dl <8 g/dl urgente indicada. Muerte 

Fuente: Elaboración propia, 2018. 
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Anexo 11 

Hoja de recolección de datos 

Hospital San Juan de Dios 

Toxicidad hematológica asociada a la administración de paclitaxel semanal en pacientes con 

Cáncer de Mama en el Hospital San Juan de Dios durante el año 2017 

Hoja de recolección de datos 

Cuadro l. Información de pacientes. 

Neutrófilos 
Plaquetas Hemoglobina 

Semana Régim (/ul) (g/dl) 
Clave de Terapias de 

Edad de en Clasifi identificació quimioterapi Clasific Clasific (anos) 
a previas 

aplicaci posoló Valor cación Valor Valor n ación ación 
ón gico (ful) CTCA (ful) (g/dl) 

CTCAE CTCAE 
E 

Cuadro 11. Clasificación CTCAE de toxicidad hematológica v4.0. 

Valores de 

referencia Grado 1 Grado 2 Grado 3 Grado4 Grado 5 

Neutrófilos <llN-1500/ul 1 000-1500/u l 500-1 000/u l <500/ul 
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<LLN- 25000-

Plaquetas 75000/ul 50000-7 5000/u L 50000/ul <25000/ul 

Consecuencias que 

ponen en riesgo la 

Hemoglobin vida : intervención 

a <LLN-10 g/dl 8,0-10,0 g/dl <8 g/dl urgente indicada Muerte 

Hoja de codificación de pacientes 

Hospital San Juan de Dios 

Toxicidad hematológica asociada a la administración de paclitaxel semanal en pacientes 

con Cáncer de Mama en el Hospital San Juan de Dios durante el año 2017 

Hoja de codificación de pacientes 

Nombre Cédula Código 
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Anexo 2. Materiales elaborados (boletines, presentaciones, asignaciones 

cortas, entre otras. 

• Preparación de pizarras educativas para la campaña del mes de junio como 

parte de las actividades del Centro de Información de Medicamentos (CIM) . 

• Elaboración de brochure con información para pacientes de la 

combinación Efavirenz, Emtricitabina y Tenofovir. 

• E med"('arnento "°se 
debe odm nrtl•or al 
m '"'° t errpo con otros 
rnedieomentos que se 
ul l<:en para trotor V 

• ""flCO debe qvedarw s n 
lrotom..,.to ya que la 
conl dod de " rus en 
sonor• pu.OS 0""'9'1fQr s 
e mea comento w 
suspende ounQiJe NO t>O" 
""corto per ocio de 

t ·~· Ademlli el ., ' s 
p!Ade desarrolOr 
resstenc ao 
med<omento y voiv.rte 
mOs dtfic detralor. 

aDA'l'BNl'OALU 
- ... !IH .. IJBllmJIODEL 

JIJIDICAllJIN'I 
Presente una nueva receto 
eta IO forMOCIO QI tNtnOS 3 

dias ontes de 41e se • 
ocobe • medicamento 

HORARIO DE LA 
FARMACIA DE CONSULTA 
EXTERNA DEL HOSPIT L 

SAN JUAN DF DIOS 

Recel os rn srno do d '.? io e l o 
..,édco 
luT'es o v-er,.,.es 6 0111 6 o.., 
Recetas de cooc. 
lu"es e vef~es 6 O'TI ·2 orn 

Poro retirar medicamentos 

lunes o V ernes 6 orn 6 O"'l'l 
Sóoodos; 7 30 o.., 2 ::>'TI 

\.CONTACTOS 
Servicio de Formoc10· 
2547-11324 
Con lo Dra. Jenny 
H1dolgo o lo Dra . Irene 
Ugolde. 

Cli nico VIH: 2547-11145 

CO\IUI\ \CIÚ\ 
l:F \ \ m1~ \Z. 
l. \1 l"lllCIT \IU\ \ \ 
11:\0l-O\ 111 

HospJta l San Jua n de Dios 
Clí nic a d e VIH 

Recuerde no debe dejar 
det.omarsus 

medicamentos por 
ningún motivo. aunque 

ya se sienta. bien. 
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~ - · -\ 
¿CóMOTOMAR 

CORRECTAMENTE EL 

MEDICAMENTO' 
• l o oosis recomendodo es de 

uno ta b c l o uno vez o o lo ví a 
ora l a lo mismo hora 
(prcfcrib~men l c pOf 'O noche) . 

• E mcdico mcnl o debe tomarse 
con e1 ostómogo voc·o P1.1es lc:>s 
o 1mcntos oodr"o n oumerll o· 
'Os afoclos s.ecundor os 

• Toma r o meo•c:omento con un 
vaso oe aovo (250 mi) 

• No om lir otn9uno o os s oc 
med1eamonl o. 51 om te uno 
oasis ur1 pl020 d e 12 horas 
desde o hora norm a de 
oa1THf\ISl ro c16n. debe l omo • el 
mcd1co menl o ·o a ntes posible y 
conllnuar o ooJfa hab l uo Ce 
oom1nrd'Oc1on 

• S. om l e una d os s oor mÓ'S 00 
·2 horas v es cos• :o nora do o 
5'91.11en l c oos·-s no debe te m o r 
b cosit o.,.. l 1d<;J y s m o cmenl o 
con l ,uor -0 paut o ho b tua oc 
oon-omosl~c·ó~. 

PosIBLES EFECTOS 
SECUNDARIOS DEL 

MEDICAMENTO 
• Mareos 
• Somnolenc10 
• Nauseas 
• Suefios anormo .. s 

Poro d1smmu1r los poslbles 
efectos recuerde tomar el 

mea1camento con el estómoQO 
\tocio y d1sminutr el consumo 

de alimentos neos en 9roso a 

TOIUllBMPUIU 
n&TAlllEJft'OA TDlllO. 

No debe atrasarse n1 
adelantarse más de 10 

minutos de lo hora en lo 
que le corresponde lo 

tomo. 

¿CUÁLES 

MEDICAMENTOS SE 
DEBEI'< EV!TAI ) 

Aoe~o\l'ir. ox1t1n1b, ozelostma. 
boceprev1r. co rbomozepjno. 

ce11o zocort. er9otomlno 
h1droxicloroquino, 1t racona zol. 

ketoconozol. m1do zolom. 
olopa n b . p osoconaz ol. 

t ahdom1do. vor1conozol 

¿CUÁLES PLANTAS 
MEDICINALES SE 
DEBEN EV!TAk) 

r 1erbo c e Son Joon 
y Ginsen9 

~ 

• Actualización de cuadro del tratamiento de las infecciones de Malaria por P. 

vivax, P. malariae y P. ovale. 

Tratamiento de las infecciones de Malaria por P. vi~ P. moloriae y P. ovo/~ 

~ .. - Del IM2 IMS °'94"114 
~ - ~ - °"""""'9 - -<6 ...... 11 ll 

6-11 ,.,.... 11 11 ll ll 

l 1 2 .ñc5 1 11 " " 3 a6-"m 1 1 l l 
1 •lldos 2 2 '•" 2 
1211411ios , l 2 l 
lStimomís 4 1 s l 

Cb'cquiri• ccrnpnrNdez. C.ctl 150 ~ 
~ntDmelfimidmpani~[on1!~y~c!D!>paankscon5~ 
f.n Mm~c da 6 n"CC HOu- •drfwt~ ~. 

ll 
ll ll ll 

" ll ll 
l l l 

lvll 2 2 
2 l l , 1 l 

EmlMirmD JOOmc par S€1MN dUr'Wltetodo el ~ra:o En caso ci. no cl•r lactanca cWbfo ~ priml,ql.linl y doroquiN e1'I tm esq1.1emu kltl«Ulle, t"n cmo 
de dlir~ .:1 fecorMfldabie maruner unadcc.C 6t ~por~Nclurant• el penodoci.i.aanc. ka..-u lo:~ &rr-.:e:s. 

Tratamiento de las 1nfecaones de Malana por P. folaporvm resistentes a Cloroqu1n. 
...., IMl 1 0..2 1 IM S 

Artem«er 20 mi' con Lurnrtartri"lt 120 rw 

Srt1rntt"mdelSKc Tom1r l Dblrta como dosis inidll l tabltO t n !1 ~•na l Dblttl t-n la mal\1n1 
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2S Kc 1 menos de 33 Je Toma r 3 tabktls como dos iz; J tabletas t-n 11 ma~1na 3 tabletas. en la maM na 

TorlJI ~ JI tabltttJS inidll y a las:&horastomar 3 tablf'w en 11 noche 3 tltffms en 11 noche 
nu~ SW::llrQs 

Adt.ftos mil'¡Ofes de 3S K& Tomar 4 tK*tas CDfl"IO dosis 4 tlbl«as tn 11 m11lan1 4 tabletas t n 11 mal'\ar11 
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nutverMnte4 u~ 
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ÚlttlOr'allD: Anemr..er C1)fl u.m.fW!lf'IM no llÚ ~ya, Q!MH•.socil a ~dfl•.io. C.te:r.ir\11 C. 

,...... .~.S-'-'. r-Alla.: fl ........ JCl.6. 
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• Actualización de cuadro de medicamentos de autorización no LOM. 

Medicamentos de autorización no LOM 

Grupo Medicamento CCF CLF Indicaciones 
Tera~co 
Ant1b1óticos l evcfloxodno \IO Formulano No LOM a1wdo (por eiemplo H. ovlori) No LOM crónico {por e1emJJlo tuberculosts) . 

L.mezoJid VO-N Infecciones 5. outeus Met1c1hno Resistente (SAMR) con MIC >l µg/ml a la Val'ICOm1ana 

Pf~dlina4 g 

/Tazobactam 0.5 
Q IV 

Ant1fú~1cos Vonconozol va­
/V 

Neumonla severa o neu11on/a necrotizante por SAMR. 
lnfec.ciones severas por SAMR en pacientes con ACr entre 15 • 40 mi/mm. 

tnfecc1ones por Stophylococcus spp met1olino resistente o por Enrerococcus spp en 
paoentes con alergia o reacciones adversas severas a Vancom1Cma 
lntecc1ones severas con 5AMR que han fallado al t ratamiento con Vancom1cma por 5 día!'. o 

más. 
!nfecc.1ones por fnterororrus spp resistentes a Amp1c1l1na y Vencom1cina simultáneamente 

o en casos de fallo terapéutico con Vancom1cma 

Prescn ....... .;.,.,, cor lnfectok>Ría 

Pard el tratam•ento de mfecciones moderadas a sf'veras por ~udomonas oerugmoso 
1esistente a (iproflo11.acina v Cefta;!idime s1multdneamente, pero sensibles a 

P1perac1lma{Tazobactam (MIC!.8 µg/ml). Se recomienda combinar con am1kacma por al 
menos 3 dias. 

Prescripci6n por lnfectología. 

X Polvo liof1hzado par a so!uciórt oar a inyección 

Par" 1moo de trat amiento de: 

• Guía para ingresar al área de preparaciones de farmacotecnia . 

R@Quisitos 

Formulario No LOM 
agudo. 

• Cultivo 
m1crob1ológ1co 
PruebcJ de 
sensibilidad de 

Marcadores dimcm. 
especif1cos. 

• Formula no No t OM 
agudo. 

GUÍA PARA INGRESAR AL ÁREA DE 
PREPARACIONES DE FARMACOTECNIA 

• Realización de protocolo para adecuado proceso de destrucción de 

medicamentos no utilizables. 
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@,\J CAJA cosr ARRICENSE DEL SEGURO SOCIAL 

HOSPIT Al SAN JUAN DE DIOS 

ALMACÉN LOCAL DE MEDICAMENTOS 

rP~R-.-oa:=O-IM-IE~N~T7070-,PE-.-RA-,TI°"v""o,---,-'°'Trt"""u7lo-:O'°""e-st,-ru-ca""'"o,-n"""'d,-e'"'M-ed-,-1ca-m-e-n"'"tos-,.,N-o-Ut-.-ili-za-:-ble,-s------, 

ESTANDARIZADO 

Ver"Sión:Ol Poi malde2 

Fecha de elaboractón: 20 de abril de 2018 

Fecha de aprobación: 

L Propósito 

Establecer los ltninm1entos necesarios para la realización de la destruccion de medicamentos 
no utilizables. 

3. Abnce 
Este irutruttN-O aphc:a para el farmacéutico coordinador del Almacén L.ocal de 
Medicamentos. 

• Presentación sobre Medicamentos No Utilizables. 

Medicamentos No 
Utilizables 

HOSPITAL SAN JUAN DE DIOS 

WENDY SÁNCHEZ VARGAS (IU 2018) 

• Elaboración de cuadro resumen de tratamiento de pacientes con infección 

por C/ostridium diffici/e (ICD). 
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Guía ele referencia ele tratamiento ele pacientes con infección por Clostridium difficile (ICD) 

Portador 
sintomático 

Leve 

Moderada 

SuspcndC'r antibióticos predisponC'ntcs. y rehidratación oral. 
Metronidazol: 500 mg c/ 8 h VO por 10-14 días. 

En caso de intolerancia o contra.indicación al mctronidazol: 
Vanconiicina: 125 mg c/ 6 h \'O por 10-1-t días. • 

Suspender antibióticos prrdisponcntes. y rchidratación oral o I\'. 

Metronid.u.ol: 500 mg c/6 h VO por 14 días. 

o 
Vancomicina: 125-250 mg c/6 h \'O por 1..f dí;tS. " 

SusJ>(>ndcr ant ibióticos pr1...'Clisponcntcs, rd1idratación IV y corn'Cción dd 

desequilibrio de electrolítico. 

•MC'nos de 3 dcposicionC'S por día, sin fiebre ni 
aft..'Ctaciétn ckl estado gcnl·ral. 
• Dolor abdominal k'\'C 

•Más de 3 deposiciones por día. sin fiebre. 

• Dolor abdominal moderado. 

• Náuseas y \'Ómrtos ocasionales. 
• Dc.-shidratadiin IC'\l" a moderada. 
• Leucocitosis < 15.000/ mmJ. 
• Lesión renal aguda: aumento ck· creatinina 

sérica <1., \ 'CCl"S el basal 

• Diarrea ck' a lta tasa_ 

• Dolor abdominal sevcro, colitis 

• Revisión del tema fenómeno de translocación bacteriana y endotoxemia 

(Bacteriemia secundaria a translocación bacteriana) . 

Fenómeno de translocación 
bacteriana y endotoxemia 

Bacteriemia secundaria a translocación bacteriana 

WE NDY SÁNCHEZ VARGAS 

816147 
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