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ONCOHEMATOLOGIA

25. Uso del dimetilsulfoxido tépico al 99 % en el tratamiento

de la eritrodisestesia palmo-plantar

A. Iglesias Santamarfa, E. Gonzdlez Colominas, A. Lépez-Vizcaino Castro,
F. Fernandez Ribeiro, C. Castro Rubifios y P. Sempere Serrano

Complexo Hospitalario Xeral-Calde. Lugo.

Introduccion: La eritrodisestesia palmo-plantar (EPP), o sindrome mano-
pie, es un efecto adverso dermatoldgico caracteristico y relativamente fre-
cuente relacionado con el uso de varios agentes quimioterdpicos. Las fluo-
ropirimidinas (5-fluorouracilo, capecitabina), las antraciclinas (principal-
mente la doxorrubicina liposomal pegilada (DLP)) la citarabina o el
docetaxel son los fdrmacos mds frecuentemente implicados. Se han pro-
puesto varios tratamientos para el manejo de este sindrome, entre ellos cor-
ticosteroides, piridoxina (vitamina B6) y recientemente el dimetilsulféxido
(DMSO) tépico al 99%, con resultados variables.

Objetivo: Evaluar la utilizacion y eficacia del DMSO en el tratamiento de la
EPP.

Método: Estudio retrospectivo de los pacientes que recibieron DMSO t6pi-
co al 99% para el tratamiento de la EPP entre abril 07 y marzo 08. A través
del programa informadtico para la preparacion de citostdticos Oncofarma y
de la revision de historias clinicas se recogieron los siguientes datos: edad,



diagndstico, esquema de quimioterapia, nimero de ciclos administrados,
grado de toxicidad, necesidad de reduccién de dosis y/o interrupcion del
tratamiento y manejo y evolucién de la EPP.

Resultados: El nimero total de pacientes que recibieron tratamiento con
DMSO durante el periodo de estudio fue de 7 (4 mujeres y 3 hombres) con
una media de edad de 77,4 afios, y sus enfermedades de base fueron: cdncer
colorrectal (4 pacientes) y cdncer de mama (3 pacientes). De los 7 pacientes
tratados con DMSO, 5 estaban recibiendo Capecitabina y 3 DLP en el mo-
mento de la aparicion de la EPP (uno de los pacientes presentd dos episo-
dios distintos con ocasion de la administracion de farmacos diferentes). No
hubo uniformidad con respecto al nimero de ciclos administrados antes de
la aparicion de la EPP. La toxicidad desarrollada fue de grado I'y se mantu-
vo en este nivel en 2 pacientes, mientras que en los demas casos se alcanzd
en algin momento del tratamiento toxicidades grado II-III que obligaron a
una reduccién de dosis y/o retraso del siguiente ciclo. En todos los casos la
EPP se prolong6 en el tiempo y no desaparecié por completo hasta la finali-
zacién del tratamiento quimioterdpico a pesar de la aplicacién del DMSO,
si bien se produjo una disminucion del nivel de toxicidad y una mejoria en
el nivel de confort de los pacientes.

Conclusion: En la mayoria de las ocasiones la EPP es un proceso altamente
incapacitante que afecta a las actividades diarias del paciente. La interrup-
ci6n del tratamiento con el agente quimioterdpico implicado o la reduccién
de dosis parecen ser los tinicos métodos efectivos para el manejo de la EPP,
aunque el tratamiento de soporte con DMSO y frio local puede reducir el
dolor y la descamacion mejorando el nivel de confort de los pacientes. La
educacion al paciente y la monitorizacion de los signos y sintomas resultan
fundamentales ya que pueden ayudar a reducir la incidencia y severidad de
este efecto adverso, evitando asf la posible pérdida de eficacia antitumoral
que supone la reduccién de dosis o la interrupcién del tratamiento.
Conflicto de intereses: Ninguno.

46. Quimioterapia intraperitoneal en cancer de ovario avanzado
S. Hernandez Garrido, G. Casado Abad, A. Redondo Séanchez,

M. Sanchez Mateo, F. Moreno Ramos y A. Herrero Ambrosio

Hospital Universitario La Paz. Madrid.

Objetivo: Describir la experiencia de uso de un protocolo de quimioterapia
intraperitoneal (I.P.) en cdncer de ovario estadio III tras citorreduccion opti-
ma con tumor residual < 1 cm.

Material y métodos: Estudio descriptivo en el que se revisan los informes
médicos de dos pacientes con carcinoma de ovario estadio III con citorre-
duccidén 6ptima y que reciben el protocolo de administracién de quimiote-
rapia L.P. del grupo espafiol de investigacion de cdncer de ovario (GEICO)
basado en el estudio GOG-172. Se registran los siguientes datos: edad, con-
troles analiticos (bioquimica e iones: magnesio, potasio) y toxicidad.
Resultados: Se trata a dos mujeres de 53 y 44 afios con el siguiente esque-
ma de quimioterapia: dia 1, paclitaxel 175 mg/m2 intravenoso (I.V.) con la
premedicacién habitual; dia 2, cisplatino 100 mg/m2 I.P (en ambos casos
se redujo a 75 mg/m2, una paciente por alteraciones neuroldgicas y la otra
por complicacién renal) con pre y posthidratacion 1. V., antiemesis y anal-
gesia; dia 8, paclitaxel 60 mg/m?2 I.P. con premedicacién, antiemesis y
analgesia. Ciclos de 21 dias con un total de 6 ciclos. El tratamiento en do-
micilio, los tres primeros dias tras la quimioterapia, consiste en beber
abundantes liquidos, antiemesis y analgesia segtn precise. Una de las pa-
cientes en el segundo ciclo present6 astenia grado 1, estrefiimiento, nause-
as grado 1 y leves molestias abdominales. Actualmente va a comenzar el
cuarto ciclo con buen estado general y buena tolerancia a la quimioterapia.
La otra paciente tras la administracién del primer ciclo presentd mareos y
astenia grado 1. Estd pendiente de recibir el segundo ciclo con buen estado
general.

Conclusiones: En el carcinoma de ovario avanzado, la cirugfa citorreducto-
ra 6ptima seguida de quimioterapia IV, sigue siendo el tratamiento inicial
de eleccion. Sin embargo, en pacientes con estadio III, con enfermedad pe-
ritoneal principalmente y cirugia 6ptima, la quimioterapia I.P. es mas efi-
caz, ya que por esta via se alcanzan mayores concentraciones de farmaco en
la cavidad peritoneal con un mayor tiempo de exposicion. Los estudios pu-
blicados muestran que la supervivencia es mayor respecto a la quimiotera-
pia I.V. Entre los inconvenientes se encuentran la posibilidad de complica-
ciones relacionadas con el catéter, mayor complejidad en la administracién
del tratamiento quimioterdpico, y toxicidad. En nuestra experiencia la tole-
rancia al tratamiento estd siendo buena, sin que se haya dado una toxicidad
relevante ni complicaciones con el cateter. La elaboracién de un protocolo
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asistencial con un adecuado tratamiento de soporte y la utilizacion de cate-
teres tipo porta-cath pueden favorecer la tolerancia al tratamiento.
Conlflicto de intereses: Ninguno.

67. Seguridad de trastuzumab en cancer de mama precoz
P. Gémez Rivas, A. Alfaro Olea, M. Vizquez Herndndez y A. Abeijon Vazquez
Hospital San Pedro. Logrofio. La Rioja.

Objetivo: Estudiar la tolerancia al trastuzumab (TZB) en las pacientes trata-
das con cancer de mama precoz (CMP). Conocer la monitorizacién cardia-
ca realizada, incidencia de cardiotoxicidad y la relacién con terapias pre-
vias de antraciclinas.

Material y método: Realizamos un estudio retrospectivo descriptivo de la
tolerancia al TZB en las pacientes con CMP durante el afio 2007. Con el
programa informdtico Oncogest” obtenemos aquellas pacientes que han si-
do tratadas con TZB en este periodo. Posteriormente consultamos en Sele-
ne” sus historias clinicas informatizadas para recoger los siguientes datos
demograficos: edad, quimioterapia previa o concomitante al TZB, ecocar-
diogramas (ECG) previos al inicio de TZB y de seguimiento, asi como las
reacciones adversas medicamentosas (RAM) aparecidas y las interrupcio-
nes del tratamiento. Creamos una base de datos Excel® y la procesamos con
el programa Spss 15.0, realizando pruebas no paramétricas (Chi-cuadrado).
Resultados: En 2007 recibieron TZB 29 pacientes, con una edad media de
50,7 anos, de las cuales 27 (93%) fueron tratamientos adyuvantes y 2 neo-
adyuvantes (7%). Se encontraron 31 RAM en 17 pacientes (58.6%), es de-
cir 1,82 RAM/paciente. Observamos astenia (20,7%), dolor osteomuscular
(17.2%), fragilidad ungueal (10,3%), sintomas gripales (10,3%), reacciones
de infusién (10,3%), cardiotoxicidad (6,9%) y otras (41.93%); manifestan-
dose mds de una RAM en 8 pacientes. Hubo 5 pacientes en las que se inte-
rrumpi6 el tratamiento; 2 por cardiotoxicidad, 2 por reacciones de infusion
y 1 por mala tolerancia psicolégica. En 26 pacientes se realizaron ECG pre-
cozmente, en 2 pacientes a los 3 meses de tratamiento y en 1 nunca. El se-
guimiento ECG a los 3 y 6 meses se realiz6 en el 44% de las pacientes, a
los 9 meses en el 33% y a los 12 meses en el 23%. Encontramos 11 pacien-
tes en las que no es posible valorar la cardiotoxicidad por no disponer de
ECG seriados. Se hallaron 26 pacientes tratadas previamente con antracicli-
nas, de las que el 88,5% tenian ECG previo al TZB. El 61,5% de ellas tu-
vieron al menos uno durante el tratamiento con TZB. Ademds una fue trata-
da concomitantemente con antraciclinas y TZB pero no tuvo seguimiento
ecocardiografico. Entre las 3 pacientes que no recibieron antraciclinas ve-
mos que todas tuvieron ECG previo y el 66% tuvo al menos uno durante el
tratamiento. De las pacientes con seguimiento, 6 (33%) tuvieron una dismi-
nucién de mds de 10 puntos del valor inicial de la fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo (FEVI), y entre éstas, 3 (16,5%) tuvieron una FEVI
menor del 50%; las 6 habian sido tratadas con antraciclinas previamente.
Hallamos una relacion estadisticamente significativa (p = 0,033, prueba de
Chi cuadrado) entre la aparicién de cardiotoxicidad y el tratamiento previo
con antraciclinas.

Conclusiones: La incidencia de RAM al TZB en CMP es importante, aun-
que solo las reacciones a la infusion y la cardiotoxicidad obligan a su inte-
rrupcién. Seria necesario un seguimiento exhaustivo de la cardiotoxicidad
segtin recomendaciones de ficha técnica e inexcusablemente en las pacien-
tes tratadas con antraciclinas, dada la existencia de una relacion estadistica-
mente significativa.

Conflicto de intereses: Ninguno.

73. Mejora en el proceso de utilizacion de medicamentos:
aplicacion de un protocolo de dispensacion de quimioterapia oral
I. Rodriguez Penin, G. Dominguez Urbistondo, L. Lépez Sandomingo,

B. Salazar Laya, L. Fister Sanjurjo y A. Freire Fojo

Hospital Arquitecto Marcide. Area Sanitaria de Ferrol. Ferrol. A Coruiia.

Objetivo: Describir el procedimiento de validacion de la prescripcién, in-
formacion al paciente y seguimiento farmacoterapéutico en la dispensacién
de citostaticos orales.

Material y métodos: Para cada citostdtico oral se elaboraron los siguientes
documentos: ficha de validacion (indicacion segtin ficha técnica y criterios
de utilizacién determinados por el Comité de Farmacia, posologia, ajuste de
dosis en insuficiencia renal y hepdtica, interacciones, alteraciones analiticas
y reacciones adversas), prospecto (forma de administracion, precauciones,
interacciones, reacciones adversas, condiciones de conservacion y reco-
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mendaciones especificas por medicamento) y hoja de seguimiento (adhe-
rencia, tratamiento concomitante, parametros analiticos y tolerancia). En la
primera dispensacion se realizé la validacion de la prescripcion segun ficha
de validacion y se entregé el prospecto. En cada dispensacion se cumpli-
mento la hoja de seguimiento. Se aplicé el protocolo de dispensacién de
quimioterapia oral desde junio de 2007 hasta marzo de 2008.

Resultados: Se elaboraron fichas de validacién y prospectos para capecita-
bina, imatinib, dasatinib, erlotinib, sunitinib, sorafenib y temozolomida. Se
aplicé el protocolo de dispensacion de quimioterapia oral a 44 pacientes
con una edad media de 62,61 (22-82) afios, 61,36% hombres. Dieciocho
pacientes recibieron capecitabina, 12 imatinib, 1 dasatinib, 5 erlotinib, 5 su-
nitinib, 1 sorafenib y 2 temozolomida. La indicacion de la terapia se ajustd
a ficha técnica y condiciones de uso relativas al estadio tumoral, linea de
tratamiento y coordinacion con el tratamiento intravenoso en 35 pacientes.
Nueve tratamientos se cursaron previa autorizacion de uso compasivo. La
adherencia al tratamiento fue buena. No se encontraron interacciones de re-
levancia clinica. Las reacciones adversas detectadas fueron para capecitabi-
na: eritrodisestesia palmar-plantar, diarrea, prurito y astenia; para imatinib:
molestias gastrointestinales, alteraciones cutdneas, calambres, edemas, vi-
sién borrosa y fatiga; para dasatinib: diarrea, prurito y mareos; para erloti-
nib: diarrea, toxicidad cutdnea, enfermedad pulmonar intersticial y fiebre;
para sorafenib: urticaria y alteraciones gastrointestinales; para sunitinib: to-
xicidad cutdnea, diarrea, fatiga, irritacion ocular, incremento de la presion
arterial y anorexia. Las alteraciones analiticas mds frecuentemente detecta-
das fueron incremento en los valores de las pruebas de funcion hepdtica y
mielosupresion. Asimismo, se observaron hipofosfatemia por imatinib y te-
mozolomida e hipocalcemia e hiperfosfatemia por erlotinib.

Conclusiones: La disponibilidad de una herramienta de validacion de la
prescripcién, informacion al paciente y seguimiento farmacoterapéutico fa-
vorece la normalizacion de los procesos e incrementa la seguridad en el uso
de los medicamentos. El perfil de toxicidad observado coincide con el des-
crito en la bibliografia. En el proceso de revision de la documentacién se
pone de relieve la falta de informacion al paciente sobre la adecuada mani-
pulacién de citostdticos orales, aspecto que se recogerd en futuras actualiza-
ciones de la documentacion.

Conflicto de intereses: Los autores declaran no tener conflicto de intereses.

81. Analisis de la efectividad y seguridad de eculizumab para

el tratamiento de la hemoglobinuria paroxistica nocturna: a propésito
de un caso

R. Pardo Sédnchez, L. Canadell Vilarrasa, M.J. Gallart Mora, C. Cafiete Ramirez,
M.P. Monfort Cervera y S. Rodriguez Carot

Hospital Joan XXIII de Tarragona. Tarragona.

Objetivo: Analizar la efectividad y seguridad del tratamiento con eculizu-
mab en un paciente con hemoglobinuria paroxistica nocturna y aplasia me-
dular.

Material y método: Evaluacion de la evolucion clinica del paciente desde
septiembre 2005 hasta marzo 2008 mediante el andlisis de su trayectoria
clinica: historial farmacoterapéutico, historial de transfusiones, periodici-
dad de las crisis hemoliticas, y monitorizacién de los valores de laboratorio:
Lactato Deshidrogenada (LDH) como marcador de hemolisis y hemoglobi-
na.

Resultados: Paciente varén de 30 afios, diagnosticado de hemoglobinuria
paroxistica nocturna en 2002 por lo que recibi6 tratamiento con Ciclospori-
na A y Danazol con buena respuesta inicial. Estable hasta septiembre de
2005, en que inicia las crisis hemoliticas (con manifestaciones tales como
dolor abdominal, diarrea, fiebre y orina macrohematirica) cada 2-3 sema-
nas que requirieron ingreso hospitalario. En septiembre del 2007 se inicia
tratamiento con eculizumab (induccién con 600 mg iv /semana durante 4
semanas y 900 mg en la quinta semana y mantenimiento de 900 mg iv /2
semanas). Durante el periodo evaluado el paciente recibi6 un total de 14 do-
sis. Datos de eficacia: normalizacién de los valores de LDH tras inicio de
tratamiento (348 U/L versus 450 U/L). Estabilizacion de los valores de he-
moglobina aunque en todo momento permanecieron por debajo de los valo-
res normales debido a la aplasia medular concomitante (antes: 9,01 g/dL,
después 8,8 g/dL). Reduccion poco significativa del nimero de transfusio-
nes mensuales recibidas tras inicio de tratamiento (antes: 6 trans-
fusiones/mes, después: 5 transfusiones/mes). Prolongacion del periodo es-
table sin crisis hemoliticas (frecuencia de ingresos hospitalarios por crisis
hemoliticas antes cada: 25,75 + 15,18 dias, después: 49.25 + 19,24 dfas).
Datos de seguridad: El paciente presentd buena tolerancia al tratamiento,
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solo padeci6 cefalea tras la primera infusion de eculizumab, que remitié sin
problema con paracetamol oral.

Conclusiones: Tras la evaluacion de los resultados obtenidos en nuestro pa-
ciente: normalizacién de la LDH, estabilizacion de los valores de hemoglo-
bina y prolongacién del periodo sin crisis hemoliticas con ausencia de reac-
ciones adversas podemos concluir que el tratamiento esta resultando seguro
y efectivo aunque esperariamos encontrar una disminucién mas significati-
va del nimero de transfusiones recibidas.

Conlflicto de intereses: Ninguno.

102. Irinotecan con bevacizumab en pacientes con glioma

M. Gallego Ubeda, E. Fuentes Rodriguez, G. Casado Abad, E. Espinosa Arranz
y A. Herrero Ambrosio

Hospital Universitario La Paz. Madrid.

Objetivo: Evaluar la eficacia y seguridad de la combinacién bevacizumab e
irinotecdn en el tratamiento de gliomas de distintos grados.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de 16 meses de duracién, en el
que se seleccionaron pacientes diagnosticados de glioma grado III (astroci-
toma, oligoastrocitoma, oligodendroglioma anapldsico) y grado IV (glio-
blastoma multiforme) que recibieron bevacizumab + irinotecan como uso
compasivo. Se revisaron las historias clinicas, recogiéndose informacién
sobre resultados de pruebas radioldgicas, analitica, examen neurolégico de
cada visita, asi como posibles efectos adversos relacionados con la quimio-
terapia. Se define respuesta parcial (RP) como una disminucién de al me-
nos un 50% el area del tumor, asi como mejoria clinica, estabilizacién o re-
duccién de la dosis de esteroides (dexametasona). Se define progresion de
la enfermedad como un aumento > 25% del drea afectada, aparicion de una
nueva lesion y deterioro clinico. Respuesta completa (RC) cuando no hay
signos radioldgicos ni clinicos de enfermedad.

Resultados: Se estudiaron 8 pacientes (20-67 anos, 4 hombres y 4 mujeres),
con los siguientes diagndsticos: 1 oligoastrocitoma, 2 astrocitomas, 2 oligo-
dendroglioma y 3 glioblastoma multiforme. Tratamientos anteriores: ciru-
gia, radioterapia y temozolamida (n = 5); radioterapia y temozolamida
(n =1, tumor irresecable); cirugia , radioterapia , temozolamida y PCV-pro-
carbacina,lomustina,vincristina- (n = 1) ; temozolamida y PCV (n = 1). To-
dos mostraron progresion de la enfermedad, por lo que iniciaron bevacizu-
mab a 15 mg/Kg con irinotecdn a una dosis inicial de 125 mg/m2 incremen-
tdndose segun tolerancia hasta 350 mg/m?2 cada 2 semanas. Los pacientes
en tratamiento con antiepilépticos ¢ inductores de CYP450 iniciaron irino-
tecan a dosis de 350 mg/m2. De los 8 pacientes, cinco recibieron una media
de 5 ciclos teniendo uno RC, tres RP y uno progresion por lo que tuvo que
suspenderse el régimen tras 5 ciclos. Los otros 3 restantes solo han recibido
una media de 2 ciclos, ya que uno progresoé y los otros dos contintian con el
tratamiento. En cuanto a reacciones adversas 3 pacientes sufrieron nduseas,
vomitos y diarrea por lo que se disminuy6 la dosis de irinotecan y se sus-
pendié en uno de ellos. Un paciente presentd trombopenia grado I 'y neutro-
penia con aplazamiento del régimen y reduccion de dosis de irinotecan, asi
como aumento de tension arterial asociada a bevacizumab. Uno de los pa-
cientes ingresé por trombosis femoral relacionada con bevacizumab por lo
que se redujo dosis.

Conclusiones: Los gliomas malignos son tumores de muy mal prondstico,
muy invasivos y resistentes a los fdrmacos citot6xicos. La elevada expre-
sién de VEGF en estos tumores hace que la combinacién bevacizumab con
irinotecan pueda ser una alternativa moderadamente eficaz en el tratamien-
to de gliomas de grado III-1V, aunque hay que valorar su perfil de seguri-
dad. Se debe realizar estudios de resultados de estas terapias antineoplasi-
cas de alto coste econémico.

Conflicto de interés: Ninguno.

113. Estudio observacional sobre la efectividad y tolerabilidad d

e la lenalidomida en el tratamiento del mieloma miltiple, mielofibrosis
y sindrome mielodisplasico

C. Herndndez Prats, F. Romero Iborra, E. Arroyo Domingo, M. Real Panisello,
I. Castillo Valero y I. Sanchez Casado

Hospital General de Elda Virgen de La Salud. Elda. Alicante.

Objetivo: La Lenalidomida (LDM) es un agente inmunomodulador y an-
tiangiogénico andlogo de la talidomida, de mayor potencia y mejor tolera-
do. Ha demostrado su eficacia en varios trastornos hematoldgicos (mieloma
multiple (MM), metaplasma mieloide con mielofibrosis (MF), sindrome
mielodisplasico (SMD)) y se esta investigando su utilidad en distintos tu-



mores sé6lidos. El objetivo de este estudio es evaluar la efectividad y tolera-
bilidad de la LDM en nuestros pacientes.

Meétodos: Estudio retrospectivo observacional que incluye los pacientes
diagnosticados de MM, MF y SMD candidatos a recibir tratamiento con
LDM. La evaluacio6n de la eficacia se realiz6 transcurridos aproximada-
mente 4 ciclos desde el inicio del tratamiento. Como medidas de eficacia en
MM se establecieron la disminucion en la cifra de paraproteina (PP) y la
mejoria en la sintomatologia general. En el caso de la MF y SMD la efica-
cia se midi6 en funcion de las cifras de hemoglobina (HB), necesidad de so-
porte y/o espaciamiento en la administracion de eritropoyetina (EPO), ten-
dencia a la normalidad en las cifras de leucocitos y reduccion de la espleno-
megalia. En cada una de las visitas mensuales a la UFPE, se realizé una
entrevista al paciente sobre la tolerancia y efectos adversos (EA). Los datos
se obtuvieron del programa de dispensacion a pacientes externos (Far-
masyst”) y de la revision de sus historias clinicas.

Resultados: Desde febrero de 2007 hasta marzo de 2008 fueron 16 los pa-
cientes candidatos a recibir tratamiento con LDM (50% mujeres/50% varo-
nes, con una edad media de 69.6 afios) aunque 3 de ellos no llegaron a ini-
ciarlo. De los 6 pacientes con MM tratados en nuestro hospital, 5 de ellos
obtuvieron algun tipo de respuesta (83,3%). De éstos, 2 (40%) 50% en la
cifra de PP, otros 2 pacientes (40%) > experimentaron una disminucion ma-
nifestaron una respuesta clinica muy evidente con mejoria de la sintomato-
logia general y desaparicion de plasmocitomas y el tltimo experimentd una
disminucién menor de PP (12%). El tnico paciente diagnosticado de MM
que no respondi6 al tratamiento presentaba delecion del gen 13q, marcador
de mal prondstico. De los 4 pacientes con MF, 1 tuvo que abandonar por
eritema y 2 (66,6%) experimentaron algtin tipo de respuesta al tratamiento.
De los 6 pacientes diagnosticados de SMD, 3 fueron descartados por edad
(> 80 afios) y en 2 se suspendio el tratamiento (por desarrollo de leucemia
linfobléstica y por neutropenia severa relacionada con LDM). En el otro pa-
ciente se aprecié reaccion cutdnea en el 2° ciclo que obligd a reducir la do-
sis a la mitad consiguiendo, de esta forma, buena tolerancia. En este caso
todavia es pronto para valorar la eficacia puesto que esta recibiendo en la
actualidad el 3er ciclo. En relacion a los EA y de forma global, destacamos
que tnicamente hubo que suspender el tratamiento en dos de los 13 pacien-
tes que lo iniciaron (15,4%). Los EA més frecuentes fueron molestias gds-
tricas, astenia, exantema, neutropenias moderadas e infecciones urinarias.
Conclusion: La LDM consigue, con buena tolerancia, beneficio clinico
mantenido sobre todo en MM y MF. La mejoria observada justifica sobra-
damente el esfuerzo econémico que conlleva el tratamiento. Es probable
que con la mejora de los regimenes actuales y la introduccién y combina-
cién de los nuevos agentes, la supervivencia de los pacientes aumente. Son
necesarios mas estudios que profundicen en la duracién del tratamiento,
nuevas indicaciones y en el uso de tratamientos combinados.

Conflicto de intereses: Ninguno.

119. Toxicidad del bortezomib en la practica clinica diaria.

Analisis de 25 casos de mieloma miltiple

A. Urrutia Losada, I. Gabilondo Zelaia, O. Mora Atorrasagasti,

A. Lépez de Torre Querejazu, B. Corcdstegui Santiago y J. Peral Aguirregoitia
Hospital Galdakao-Usdnsolo. Galdakao. Vizcaya.

Objetivos: Evaluar los acontecimientos adversos por medicamentos en los
pacientes diagnosticados de mieloma miiltiple refractario o en recaida trata-
dos con distintos protocolos terapéuticos que incluian bortezomib en un
hospital comarcal de 350 camas.

Material y método: Se revisaron de forma retrospectiva las historias clini-
cas de 25 pacientes que habian recibido tratamiento con bortezomib desde
julio de 2007 hasta febrero de 2008, en busca de los posibles acontecimien-
tos adversos que se hubieran producido. Se analizaron la edad, el sexo, el ti-
po de mieloma, los tratamientos previos, el protocolo quimioterapico, la
duracién y la dosis del tratamiento con bortezomib, y la necesidad de re-
ducciones de dosis durante el tratamiento. La toxicidad se valoré segin la
escala de toxicidad del NCI (National Cancer Institute) y se registré tanto la
prevalencia como el grado.

Resultados: La media de edad al inicio del tratamiento con bortezomib fue
de 66,4 + 10 afos. De los 25 pacientes analizados, 15 eran hombres y 10
mujeres; 3 de los pacientes recibieron 2 protocolos diferentes que inclufan
bortezomib. Al inicio del tratamiento con bortezomib 22 pacientes se en-
contraban en situacion de recaida y 3 eran refractarios a los tratamientos
previos. En cuanto a los tratamientos previos, 22 pacientes fueron tratados
con protocolos que inclufan vincristina, 5 de estos concomitantemente con
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talidomida. Los protocolos de bortezomib utilizados fueron: bortezomib-
dexametasona (16), bortezomib-melfaldn-prednisona (1), bortezomib-tali-
domida-dexametasona (6) y bortezomib en monoterapia (4). Se observo:
neurotoxicidad grado IV (4), grado III (3), grado 2 (5), grado I (1); trombo-
penia grado IV (4), grado III (1); toxicidad gastrointestinal grado IV (1). De
los 6 pacientes que habian recibido bortezomib-talidomida-dexametasona,
4 presentaron toxicidad neuroldgica de diversos grados y 1 trombopenia.
De los 25 pacientes, 14 requirieron reducciones de dosis, 9 debido a la neu-
rotoxicidad, 4 debido a la trombopenia y 1 por toxicidad gastrointestinal.
Ademds, en 9 casos hubo que suspender el tratamiento; en 7 de ellos por
neuropatia, 1 por trombopenia y 1 por toxicidad gastrointestinal. Se admi-
nistraron una mediana de 12 dosis de bortezomib antes de la suspension del
tratamiento.

Conclusiones: De todos los pacientes tratados, en un 76% de los casos se
produjo algin tipo de toxicidad, siendo la predominante la neuropatia. La
toxicidad limitante de dosis mds frecuente fue también la neurolégica, sien-
do la responsable de la suspension del farmaco en la mayoria de las ocasio-
nes. En cuanto a los distintos protocolos quimioterdpicos que incluian bor-
tezomib, parece que la combinacién peor tolerada fue bortezomib-talidomi-
da-dexametasona. Los resultados obtenidos en este estudio se asemejan a
los ya publicados anteriormente en la literatura.

Conflicto de intereses: Ninguno.

124. Utilizacion de trastuzumab en el tratamiento del cancer

de mama precoz

B. Salazar Laya, I. Rodriguez Penin, G. Dominguez Urbistondo,

L. Lépez Sandomingo, L. Fuster Sanjurjo y A. Freire Fojo

Hospital Arquitecto Marcide. Area Sanitaria de Ferrol. Ferrol. A Coruiia.

Objetivo: Analizar la utilizacién y valorar la toxicidad de trastuzumab en el
tratamiento del cancer de mama con afectacion locorregional.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de 26 meses de duracion en el
que se incluyeron todas las pacientes que recibieron trastuzumab en neoad-
yuvancia o adyuvancia. Se recabaron datos demograficos (edad, peso, talla,
funcién cardiaca, comorbilidades), datos de la enfermedad (tamafio del tu-
mor, afectacion ganglionar, receptores hormonales, grado histolégico), in-
formacion sobre el tratamiento (radioterapia, quimioterapia, terapia endo-
crina) e informacion relativa a la tolerancia. Asimismo, se valor6 la presen-
cia de posibles factores de riesgo de cardiotoxicidad: edad, indice de masa
corporal (IMC) > 25 Kg/ m?, factores de riesgo cardiovascular previos (hi-
pertension arterial, diabetes, cardiopatia), fraccion de eyeccion ventricular
izquierda (FEVI) borderline (< 55%), exposicion acumulada a antracicli-
nas, tiempo entre la exposicién a antraciclinas y uso de trastuzumab y ad-
ministracién de trastuzumab concomitante con quimioterapia. Se utilizaron
como fuentes de datos el programa informatico Oncofarm y la Historia Cli-
nica.

Resultados: Veintitn pacientes recibieron trastuzumab en adyuvancia/neo-
adyuvancia. La media de edad fue de 54 (32-74) aios. El IMC presenté un
valor medio de 29,4 (21,2-44,2) Kg/m?. La media de FEVI al inicio del tra-
tamiento fue del 69,1% (61-77%). Diez pacientes presentaron hipertensién
arterial, 2 diabetes, 1 insuficiencia adrtica y 4 hipercolesterolemia al inicio
de la terapia. Diecisiete pacientes fueron ganglio positivo, 7 presentaron re-
ceptores hormonales negativos, 11 tuvieron tumores mayores de 2 centime-
tros y en 18 el grado histolégico fue 2-3. Seis pacientes recibieron quimio-
terapia neoadyuvante y 15 adyuvante. Todas las pacientes recibieron antra-
ciclinas. El intervalo de tiempo entre la administracion de antraciclinas y
trastuzumab fue de 57,8 dias en adyuvancia (21-184) y 42,5 dias en neoad-
yuvancia (21-109). La dosis acumulada de antraciclinas fue de 255,8 (150-
301,7) mg/m? y 420,3 (368,7-609,7) mg/m? para adriamicina y epirrubicina
respectivamente. Dieciocho pacientes recibieron taxanos (6 paclitaxel y 12
docetaxel). Ocho pacientes recibieron trastuzumab concomitante con qui-
mioterapia y 13 de forma secuencial. Trastuzumab se utiliz6 cada 3 sema-
nas en 17 pacientes y con un intervalo semanal y posteriormente cada 3 se-
manas en 4 pacientes. Diecisiete pacientes recibieron radioterapia (8 conco-
mitante y 9 secuencialmente con trastuzumab). Trece pacientes recibieron
terapia endocrina. Ocho pacientes presentaron reacciones adversas a trastu-
zumab. Una paciente desarrollé una reaccion de hipersensibilidad, 1 pre-
senté disminucion de la agudeza visual y 6 presentaron reacciones adversas
cardiacas (disminucién de FEVI del 69,2% al 60%). Se produjo una sus-
pensioén de tratamiento por toxicidad cardiaca (disminucién de FEVI del
71% al 45%). Todas las pacientes que experimentaron cardiotoxicidad pre-
sentaban factores de riesgo cardiovascular previos.
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Conclusiones: La utilizacion de trastuzumab se llevé a cabo dentro de es-
quemas de quimioterapia que incluyeron antraciclinas y taxanos y preferen-
temente de forma secuencial con la quimioterapia. La poblacién estudiada
present6 como posibles factores de riesgo de cardiotoxicidad por trastuzu-
mab el IMC y factores de riesgo cardiovascular previos. El perfil de toxici-
dad coincide con el descrito en la bibliografia siendo la cardiotoxicidad la
principal reaccion adversa.

Conlflicto de intereses: Los autores declaran no tener conflicto de intereses.

166. Pentamidina inhalada como profilaxis de neumonia
por Preumocystis jiroveci en pacientes hematolégicos

G. Lizeaga Cundin, G. Lopez Arzoz, B. Irastorza Larburu,

I. Fernandez Gonzalez, K. Andueza Granados y E. Rojas Cobos
Hospital Donostia. San Sebastidn. Guipiizcoa.

Introduccion: La neumonia por Pneumocystis jiroveci (PJ) es una compli-
cacion infecciosa asociada a la inmunosupresion consecuente al tratamien-
to de tumores hematoldgicos. El estdndar en profilaxis primaria es el trata-
miento con cotrimoxazol, con la pentamidina inhalada como alternativa, y
seguin los siguientes criterios: Pacientes con transplante aut6logo o alogéni-
co hasta el dia +100, si el recuento de CD4 es inferior a 200/mm?, pacientes
que desarrollan una EICH que precisa tratamiento inmunosupresor, o en pa-
cientes en tratamiento con andlogos de purina y/o alentuzumab. En nuestro
hospital la préctica habitual es la administracion de pentamidina inhalada.
Objetivo: Estudio retrospectivo de la incidencia de neumonia por Pneu-
mocystis jiroveci (PJ) en pacientes con patologias hematoldgicas en trata-
miento con pentamidina inhalada como profilaxis primaria.

Material y métodos: Se realiza un andlisis retrospectivo entre enero de 2003
y marzo de 2008 de la historia clinica electrénica (Clinic®) de aquellos pa-
cientes con enfermedades hematolégicas que han sido diagnosticados de
neumonia, con cultivo positivo para PJ, y que recibieron pentamidina inha-
lada como profilaxis.

Resultados: En el periodo de estudio 165 pacientes recibieron profilaxis con
pentamidina inhalada, administrandose un total de 1411 dosis. Se diagnosti-
caron 3 casos (1,8%) de neumonia por PJ: El primero en un paciente con una
LMC y alotransplante de cordén, otro en un caso de una LLC tratada con
analogos de purina y alentuzumab, y el tltimo en un paciente con LNH tra-
tado con 4 ciclos de R-CHOP14. Ninguno de los pacientes estaba recibiendo
profilaxis en el momento de desarrollar la infeccion, al no cumplir los crite-
rios establecidos. La neumonia se resolvié positivamente en todos los casos,
tratdndose con cotrimoxazol por via intravenosa, si bien en un paciente hubo
que cambiar a pentamidina intravenosa al presentar toxicidad medular. La
tolerancia a la administracion de pentamidina inhalada fue buena.
Conclusiones: La pentamidina inhalada parece ser una opcién eficaz, y c6-
moda, que asegura la adherencia y disminuye la toxicidad, en aquellos pa-
cientes con afectaciones hematoldégicas que requieren profilaxis para PJ.
Conflicto de intereses: Ninguno.

167. Osteonecrosis maxilar por bifosfonatos parenterales.

Protocolo de utilizacion

V. Gimeno Ballester, F. Capdevila Bastons, M. Pio Asin, G. Bellmunt Segrelles,
J.C. Tres Belzunegui y A. Iruin Sanz

Hospital de Navarra. Pamplona. Navarra.

Objetivo: Identificar y analizar los pacientes diagnosticados de osteonecro-
sis maxilar debida a bifosfonatos parenterales en el periodo 2006-2007. Es-
tablecer un protocolo de consenso para su utilizacién en el paciente oncold-
gico y onco-hematoldgico, incluyendo recomendaciones concretas para
prevenir en la medida de lo posible la aparicion de osteonecrosis maxilar.
Material y métodos: Se realizé una consulta en la base de datos del Sistema
Espaiiol de Farmacovigilancia (FEDRA) con los términos “osteonecrosis”,
“necrosis aséptica”, “pamidrénico” y “zoledrénico”. Asimismo se realizé
una bisqueda bibliografica en Medline con los términos MeSH: “osteone-
crosis”, “pamidronate”, “zoledronic acid” y “multiple myeloma”. Se efec-
tud una bisqueda de las historias clinicas de los pacientes diagnosticados
de osteonecrosis por el Servicio de Cirugia Maxilofacial, procedentes de
los Servicios de Hematologia y Oncologia y comunicadas al Centro Regio-
nal de Farmacovigilancia. Se recogieron datos demograficos de los pacien-
tes, farmacos administrados, duracién de tratamiento, fecha del diagndstico
de osteonecrosis y complicaciones bucodentarias.

Resultados: Se analiz6 a 11 pacientes que habian presentado osteonecrosis
por bifosfonatos durante el periodo 2006-2007. Seis pacientes estaban diag-
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nosticados de mieloma miltiple, 3 de cancer de mama, uno de cancer de
pulmén y uno de cancer de prostata. En el 100% de los pacientes estuvo im-
plicado zoledronato en la aparicién de osteonecrosis, 5 pacientes fueron tra-
tados desde el inicio con zoledronato y 5 con pamidronato que posterior-
mente fue sustituido por zoledronato. La duracién media de tratamiento fue
de 36 meses. La extraccién dentaria fue el factor de riesgo mds frecuente-
mente encontrado en nuestros pacientes. De los datos analizados se observa
que zoledronato es el fairmaco que se asocia a un mayor riesgo de presentar
osteonecrosis, dato que coincide con el obtenido en la base de datos FE-
DRA en el mismo periodo, en el que el 96,9 % de los pacientes estuvo en
tratamiento con zoledronato. Por ello se establecié un protocolo de utiliza-
cion de bifosfonato parenteral en el que se recomienda pamidronato como
farmaco de primera eleccion, en el que se incluye recomendaciones tales
como la realizacién de exdmenes dentales previos al inicio con bifosfona-
tos, revisiones periddicas durante el tratamiento, se recomend6 acudir a re-
visiones periddicas, evitar procesos dentales invasivos, etc.

Conclusiones: La osteonecrosis es una reaccién adversa muy grave asocia-
da al uso de bifosfonatos por via intravenosa. La aplicacion de un protocolo
de utilizacion junto a recomendaciones para la prevencion de esta reaccion
adversa contribuye a la seguridad del tratamiento con bifosfonatos parente-
rales evitando en la medida de lo posible la aparicion de osteonecrosis ma-
xilar o en su caso mejorando su evolucion.

Conlflicto de intereses: Ninguno.

177. Estudio transversal del tratamiento quimioterapico para el cancer
de mama durante la rotacion de cuarto afio

A. Linares Alarcén, B. Mora Rodriguez, M.S. Delgado Rey, V. Santana Pareja e
1. Mufioz Castillo

General Universitario Carlos Haya. Mdlaga.

Objetivo: Conocer los esquemas de quimioterapia y los factores que influ-
yen en la eleccién del tratamiento en el cancer de mama, durante la rotacion
de un residente de cuarto aflo en el Servicio de Oncologia Medica.
Material y métodos: Estudio observacional transversal, de cuatro semanas,
durante la parte de la rotacion de cuarto afo en la consulta de cancer de ma-
ma del Servicio de Oncologia médica. Se seleccionaron todos los pacientes
que se encontraban en tratamiento quimioterapico intravenoso con diagnds-
tico de cancer de mama durante el mes de Noviembre del 2007. Las fuentes
de datos fueron: pase de consulta junto a los oncélogos, revision de las his-
torias clinicas y registro de los tratamientos en el programa de prescripcion
de citostdticos Oncowin®. Se disefié una base de datos con el programa es-
tadistico SPSS V.12, se realiz6 un andlisis descriptivo calculando la media
y/o mediana como medidas de tendencia central y desviacion tipica y ran-
gos como medidas de dispersion de las variables cuantitativas asi como fre-
cuencias absolutas y relativas para las cualitativas.

Resultados: Se encontraban en tratamiento con quimioterapia un total de
42 pacientes, 41 (97,6%) mujeres y 1 (2,4%) hombre. Con una media de
edad de 55,3 (35-80) afios y una superficie corporal de 1,7 = 0,1 m2. Esta-
ban recibiendo tratamiento por enfermedad metastasica 17 (40,5%) pacien-
tes y en adyuvancia 25 (59,5%): 5 con estadio I, 9 estadio IIA, 4 estadio
1IB, 4 estadio IITA, 1 estadio ITIIB y 2 estadio ITIIC. En adyuvancia, el 48%
(N = 12) de los pacientes se encontraba en tratamiento con esquemas basa-
dos en antraciclinas: 8 con FEC (fluorouracilo, epirrubicina, ciclofosfami-
da) y 4 con AC (adriamicina-ciclofosfamida), el 40% (N = 10) en trata-
miento con trastuzumab semanal durante un afio, después de haber recibido
quimioterapia adyuvante, todos HER2 positivo y el 12% (N = 3) con esque-
mas basados en taxanos: uno de ellos con docetaxel-capecitabina los otros
dos con TAC (docetaxel-adriamicina-ciclofosfamida).Los esquemas con ta-
xanos se utilizaron en pacientes con ganglios positivos. De los 17 pacientes
con cancer de mama metastatico el 17,6% (N = 3) se encontraba en trata-
miento de primera linea, todos con trastuzumab uno de ellos asociado a pa-
clitaxel, el 64,7% (N = 11). En segunda linea: 5 de ellos con quimioterapia
basada en taxanos (2 con paclitaxel uno de ellos asociado a gemcitabina y 3
con docetaxel-capecitabina), 4 con trastuzumab y 2 con vinorelbina y en
tercera linea de tratamiento el 17,6% (N = 3) todos con paclitaxel uno de
ellos asociado a gemcitabina. Explicacion de las posibles reacciones adver-
sas y de la medicacion paliativa a los pacientes que iniciaron tratamiento
(11,9%), asi como seguimiento de la toxicidad cardiaca en aquellos que te-
nian esquemas con antraciclinas y trastuzumab mediante ecocardiografia
(73,8%).

Conclusiones: Los regimenes de quimioterapia con antraciclinas y ciclofos-
famida constituyen la base de los tratamientos adyuvantes del cancer de



mama (48%); asi como los taxanos en la enfermedad avanzada (52,9%). El
trastuzumab fue clave en el tratamiento de los pacientes HER2+ tanto en
adyuvancia como cancer de mama metastatico, llegando a ser el farmaco
mayormente prescrito (40,5%). La rotacion de cuarto afio en el Servicio de
Oncologia ha permitido ampliar los conocimientos clinicos para la toma de
decisiones en la seleccion de los tratamientos de quimioterapia y ha supues-
to un acercamiento a la integracion del farmacéutico en el equipo asisten-
cial del paciente oncolégico.

Conflicto de intereses: Ninguno.

232. Patrones de prescripcion de mesna

M.P. Vicente Sdnchez, C.A. Apezteguia Ferndndes, R. Diez Ferniandez
y M. Arteta Jiménez

Hospital Universitario de Getafe. Getafe. Madrid.

Introduccion: Ifosfamida es un farmaco antineopldsico con alta toxicidad
urotelial. Debido a la gravedad de esta toxicidad, se suele sobredosificar el
antidoto, mesna, sin valorar su perfil de reacciones adversas (erupciones
exantemadticas, nduseas, vomitos, diarreas, cefalea, malestar general, etc.).
Ademads, las pautas posoldgicas no siempre se ajustan a las recomendadas.
Las guias establecen que cuando se prescribe ifosfamida a dosis estandar
(< 2,5 mg/m2), se debe administrar mesna a dosis del 60% de la dosis de
ifosfamida, repartida en 3 bolos (previo, a las 4 y a las 8 horas). No existe su-
ficiente evidencia para hacer recomendaciones cuando se utilizan dosis altas
(= 2,5 mg/m2) aunque se suele administrar el esquema de mesna anterior.
Algunos esquemas incluyen pautas especificas de dosificacion de mesna.
Objetivo: Valorar el cumplimiento de la prescripcién de mesna, adyuvante
en el tratamiento con ifosfamida, segiin la evidencia disponible.

Material y métodos: Estudio retrospectivo de prescripciones de mesna en
pacientes tratados con ifosfamida durante 2007. Se establecieron dos gru-
pos en funcion de la dosis recibida: estandar y altas dosis. Se cuantificé el
mesna administrado (porcentaje de la dosis de ifosfamida) y su frecuencia
de administracion. Para comparar las medias observadas con las tedricas se
realizé una comparacion de medias T-test mediante el programa SPSS13.
Resultados: Se trataron 16 pacientes con mesna, 8 recibieron ifosfamida a
bajas dosis y 8 a altas dosis; 5 de estos ultimos recibieron esquemas con re-
comendaciones especificas de dosificacién de mesna.

a) Grupo “dosis estdndar”: la dosis media de ifosfamida administrada fue
1,27 mg/m2 (SE 0,51). Todos recibieron una dosis total de mesna = 60%,
con una diferencia respecto a las recomendadas de 8,53% (IC 95% = 1,31-
15,75). En cuanto a la pauta, ningtin paciente recibié mesna previo; el 75%
recibié mesna en la misma bolsa o en Y con ifosfamida (dosis media de
25,80% (ES 7,81)); al 25% se le administr6 1 hora después (dosis media de
11,72% (ES 7,70)) y al 100% se le administré a las 4 y 8 horas (dosis media
de 32,56% cada vez (ES 5,31)). Las dosis medias y las pautas fueron esta-
disticamente diferentes a las recomendadas.

b) Grupo “altas dosis”: la dosis media de ifosfamida fue 3,28 mg/m2 (ES
0,77). La diferencia de las dosis medias de mesna administradas con las reco-
mendadas fue 10,35% (IC 95%: -1,70-22,40). La dosis total de mesna admi-
nistrada fue > 60% en todos los pacientes. Los 5 pacientes que recibieron es-
quemas con recomendaciones especificas de mesna, presentaron diferencias
significativas en la dosis total administrada, en la pauta posoldgica o en ambas.
Conclusiones: La administracién de mesna no se ajusta a las pautas estable-
cidas por las guias, lo que podria conllevar una disminucién de la eficacia
del antidoto. Ademds, la dosis total de mesna administrada es superior a la
recomendada, lo que aumenta el riesgo de reacciones adversas. Por este
motivo, es necesario promover el desarrollo de un protocolo de dosificacién
de mesna y realizar un seguimiento de su cumplimiento, con el fin de opti-
mizar su seguridad y eficacia.

Conflicto de interés: Nada que declarar.

248. Toxicidad dérmica asociada a la administracion de paclitaxel
semanal

I. Pérez Rodrigo, V. Torres Degayon, M.1. Fernandez Garcia, A. Brenes Aguilar e
1. Cuevas Asencio

Hospital Universitario Reina Sofia. Cérdoba.

Objetivo: Deteccion y seguimiento prospectivo de un caso de toxicidad dér-
mica asociado a la administracion de paclitaxel no relacionado con la extra-
vasacion del farmaco.

Método: Se presenta el caso de un paciente de 67 afios sin alergias conocidas
diagnosticado de cancer de células renales programado para recibir diez ci-
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clos de tratamiento con paclitaxel semanal a dosis de 100 mg/m? con la pre-
medicacion adecuada (dexametasona, ranitidina, dexclorfeniramina y on-
dansetron). Tras el sexto ciclo de tratamiento aparece en cabeza, manos, to-
billos y axilas una reaccion inflamatoria muy severa, con eritema y prurito
intenso, que mejora levemente pasados unos dias de la administracién del
farmaco y que empeora conforme se administran ciclos posteriores de qui-
mioterapia. Se pauta dexclorfeniramina oral con la que se consigue aliviar el
prurito persistiendo el resto de sintomas. Tras el noveno ciclo de tratamiento,
hubo que suspender el farmaco por toxicidad dérmica grado 4 pautdndose
pomada de clobetasol cada 12 horas y crema hidratante de forma continuada
mejorando considerablemente los sintomas al cabo de 3 dias.

Resultados: Se han asociado miiltiples efectos adversos a la administracion
de paclitaxel siendo los mds frecuentes: mielosupresion, neurotoxicidad, ar-
tralgia y mialgia y reacciones de hipersensibilidad (< 1% de los casos). La
administracion de antidcidos (antiH2), antihistaminicos y dexametasona
previo al paclitaxel minimiza estas reacciones. A pesar de haberse atribuido
al paclitaxel miltiples reacciones dermatolégicas, la mayoria estan asocia-
das a la extravasacion del farmaco y son de cardcter leve. Es frecuente la
aparicion de edema localizado en el lugar de inyeccion, dolor, eritema, in-
duracion y decoloracién de la piel. En muy raras ocasiones se ha manifesta-
do sindrome de Steven-Johnsons, necrolisis epidérmica y eritema multifor-
me, asi como dermatitis exfoliativa, pero ninguno de los casos era similar al
tipo de toxicidad que presentaba nuestro paciente. La aplicacion del algorit-
mo de Naranjo indica que la reaccién cutdnea fue problamente debida a pa-
clitaxel o algin excipiente. Tenemos experiencia de dos casos similares de
quemaduras quimicas en manos y cara asociadas a la administracién de pa-
clitaxel en los que la administracién de un corticoide de potencia leve no
mejord los sintomas.

Conclusiones: El paclitaxel es un citostdtico de amplio uso del que no de-
bemos olvidar sus posibles reacciones adversas no descritas o poco fre-
cuentes y la importancia de su publicacién y notificacion. La toxicidad tér-
mica tipo “quemadura” que presentamos, mejoré con la aplicacion de po-
mada de clobetasol y crema hidratante de aloe vera. Se recomend¢ al
paciente continuar con la hidratacién y proteccion solar pantalla total al
menos hasta resolucion total del cuadro. Esta reaccion adversa, asi como
los dos casos previos, ha sido comunicada al Servicio Espafiol de Farmaco-
vigilancia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

260. Estudio de efectividad y seguridad del bortezomib en pacientes
con mieloma miiltiple

E. Pedrido Reino, N. Lago Rivero, A. Paradela Barreiro, S. Gonzalez Costas,
E. Romero Ventosa y J. Martinez Vilela

Complejo Hospitalario Universitario de Vigo- Xeral-Cies. Vigo. Pontevedra.

Objetivo: Valoracion de la efectividad y seguridad del bortezomib en pa-
cientes con mieloma miltiple (MM) refractario y en recaida.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de los pacientes
tratados con bortezomib en el periodo comprendido entre Julio del 2004 y
Enero del 2008. La recogida de datos se ha realizado a través de la revisién
de historias clinicas y de las bases de datos de la Seccién de Elaboracion
del Servicio de Farmacia. Las variables recogidas fueron: edad, sexo, tipo
de MM, estadio al diagndstico, tratamientos recibidos previamente y nime-
ro de ciclos de bortezomib recibidos con o sin dexametasona. La efectivi-
dad se ha medido segun los criterios de Bladé y asi estableceremos: Res-
puesta Completa (RC), Respuesta Parcial (RP), estabilizacién de la enfer-
medad (SD), progresion de la enfermedad (PD) ¢ falta de respuesta.
También valoramos la supervivencia global a un afio y la mediana de super-
vivencia. Como medida de seguridad analizamos las toxicidades observa-
das con més frecuencia.

Resultados: Hemos estudiado a 24 pacientes (12 hombres), con una media
de edad de 61 afios. 12 pacientes (50%) fueron diagnosticados de mieloma
tipo IgG, 6 (25%) de mieloma IgA, 4 (16,6%) de mieloma de cadenas lige-
ras, uno (4,16%) presentaba un MM mixto biclonal IgG/IgA y otro (4,16%)
con plasmocitoma miiltiple no secretor. E1 16,6% (4) presentaban un esta-
dio I, el 29,16% (7) estadio Il y el 54,16% (13) estadio III. Estos pacientes
recibieron una mediana de 2,5 protocolos terapéuticos previos incluyendo
VBCMP/VBAD, VAD, MP, talidomida y trasplante de células stem-cell. La
duracion media desde el diagnéstico hasta el inicio de tratamiento con bor-
tezomib fue de 42 meses (rango: 5-159 meses). Los pacientes a tratamiento
con bortezomib habrian recibido una media de 4 ciclos. Un 33,3% de los
pacientes (8) lo recibieron combinado con dexametasona y un 66,6% (16)
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en monoterapia. La supervivencia global a un afio de tratamiento fue de
58,3%. De los 22 pacientes evaluables se obtuvieron un 9% de RC, 22,7%
RP, 9% SD, 31,8% PD y un 27,2% no obtuvieron respuesta. La mediana de
supervivencia fue de 53,5 dias (Rango: 1-363 dias). Las reacciones adver-
sas observadas fueron: neuropatia periférica (62,5%), alteraciones gastroin-
testinales (25%), trombocitopenia (20,8%), astenia (16,6%), herpes simple
(8,3%), reacciones dérmicas (4,16%). Un 25% de los pacientes no presen-
taron ninguna reaccion adversa. Abandonaron el tratamiento el 87,5% de
los pacientes, los motivos fueron: reacciones adversas al farmaco (52,4%),
éxitus (19%), falta de respuesta (19%) y mala evolucién del paciente
(9.5%).

Conclusiones: El bortezomib es una alternativa terapéutica en pacientes
con MM. El porcentaje de pacientes vivos a un aflo es del 58,3%. Los datos
de efectividad en nuestro estudio son inferiores a los descritos en la ficha
técnica. El bortezomib es bien tolerado en un 25% de los pacientes pero
provoca reacciones adversas importantes en un 75%. Estas toxicidades no
son despreciables ya que en un 52,4% de los casos obligaron a suspender el
tratamiento.

Conlflicto de intereses: Ninguno.

266. Estudio de utilizacion de erlotinib en la practica clinica diaria
P. Neira Blanco, A. Garcia Turifio, J. Arias Delgado, M.J. Lépez Otero,

J.J. Varela Correa y C. Padrén Gil

Complexo Hospitalario de Ourense. Ourense.

Objetivo: Evaluar la eficacia y tolerancia de erlotinib en pacientes con car-
cinoma pulmonar no microcitico.

Método: Se ha realizado un estudio retrospectivo en el que se incluyen
16 pacientes a tratamiento con erlotinib desde octubre de 2006 hasta
abril de 2008. Los datos se han obtenido mediante la revisién de las his-
torias clinicas. Las variables estudiadas fueron: edad, sexo, habito taba-
quico, tratamientos quimioterdpicos previos, terapia concomitante con
erlotinib, dosis de inicio del tratamiento, reduccién de dosis, seguimien-
to del paciente y reacciones adversas descritas. Para evaluar la eficacia
del tratamiento se considera que ha habido respuesta cuando en el TAC
se detecta una disminucién significativa del tumor o estabilidad radiol6-
gica.

Resultados: Los pacientes estudiados fueron 7 hombres (2 no fumadores
y 5 exfumadores desde los tltimos 10 afios) y 9 mujeres (7 no fumadoras
y 2 exfumadoras desde hace 4 afios), con una media de 70 anos de edad
(rango 45 - 86) , todos ellos diagnosticados de adenocarcinoma pulmonar
(1 estadio IIb, 3 Illa, 31IIb y 9 estadio IV). En 12 pacientes se administra
erlotinib en segunda linea de tratamiento, dado que no respondieron a de-
rivados de platino, taxanos, gemcitabina y vinorelbina, en 3 se inicia co-
mo farmaco de tercera linea y en 1 se administra como farmaco de prime-
ra linea, solicitando en este caso, autorizacién por via uso compasivo, da-
do que no era candidato a otra terapia oncoldgica por la edad y situacién
de base del paciente. La dosis de inicio del tratamiento es 150 mg/24 h en
14 pacientes y 100 mg/24 h en 2 (dosis ajustada a la funcion hepatica).
A 7 pacientes se les reduce la dosis a 100 mg/24 h (4 por erupcién cutd-
nea grado II-1III, 2 elevaciones moderadas de la bilirrubina y 1 diarrea gra-
do III) y a 1 a 150 mg/48 h (toxicidad cutdnea grado III y elevacion de la
bilirrubina) al cado de una media de 42 + 11 dias de iniciado el tratamien-
to. Las reacciones adversas que se encontraron fueron: rash y erupcion
cutdnea en13 pacientes (10 grado I-1I, 3 grado III), diarrea en 6 (5 grado I
y 1 grado III) prurito en 3, toxicidad ungueal en 3, elevaciones moderadas
de bilirrubina en 3, mialgias en 3, astenia en 4, conjuntivitis en 2 y disnea
en 1 paciente. E1 TAC de seguimiento muestra que 5 pacientes presentan
una reduccién del tamafio del tumor tras iniciar tratamiento, 7 estabilidad
radioldgica, 3 evolucion radioldgica desfavorable y 1 progresion tumoral
radioldgica.

Conclusiones: A pesar del nimero reducido de pacientes, erlotinib se
plantea como una alternativa de futuro eficaz a la quimioterapia conven-
cional. Los efectos adversos detectados en este estudio se asemejan a los
referidos en los ensayos clinicos. Aunque se considere un farmaco relati-
vamente seguro la tasa de reduccion de dosis por efectos adversos ha sido
elevada, lo que obliga a hacer un seguimiento exhaustivo e individualiza-
do de los pacientes. El nimero de pacientes que desarrollan rash es sus-
tancial, pero dado que el beneficio clinico es elevado, es importante des-
arrollar estrategias efectivas para manejar este rash mientras se continda
el tratamiento.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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271. Carboxipeptidasa G2 en la intoxicacion por metotrexato. A propé-
sito de un caso

M. Espinosa Bosch, P. Quintero Garcia, C. Alvarez del Vayo Benito, C. Prado
Montoso, R. Muifioz de la Corte y J. Bautista Paloma

Hospitales Universitarios Virgen del Rocio. Sevilla.

Introduccion: El tratamiento del osteosarcoma utiliza dosis elevadas de me-
totrexato (MTX). En algunos casos la eliminacién del citostdtico es muy
lenta. La carboxipeptidasa G2 (CPDG2) es un fairmaco que actia degradan-
do el MTX en metabolitos inactivos.

Objetivo: Describir un caso de intoxicacién por MTX tratado con CPDG2.
Material y métodos: Revision de historia clinica y seguimiento de la evolu-
ci6n diaria de la paciente.

Resultados: Paciente de 14 afios diagnosticada de osteosarcoma en enero de
2008. Se programa quimioterapia neoadyuvante segtn el protocolo OS-SE-
OP 2001. Este consta, entre otros, de quimioterapia con MTX a altas dosis
(12 mg/m2). Recibe las cuatro primeras dosis sin incidencias. Ingresa para
recibir la quinta dosis. Se inicia hiperhidratacion y alcalinizacién urinaria
12 horas antes de la quimioterapia. La creatinina al ingreso era normal
(0,43 mg/dl). Se administran 15,6 g de MTX en perfusion de 4 horas tras
comprobar un 6,5 y diuresis > pH urinario > 135 ml/h. Se pauta rescate con
dcido folinico 25 mg/6 h. Se miden niveles de MTX a los 30 min (1.560
mcmol/L) y a las 24 h (336 mcmol/L) que indican una inadecuada elimina-
cién del mismo. Tras ello se inicia perfusién continua de folinico (650
mg/6h) y se mantiene hiperhidratacion. La paciente presenta astenia, debili-
tamiento, aumento de creatinina (1,78 mg/dl) y anemia grave. A las 48 h la
eliminacion sigue siendo lenta (MTX: 145,74 mcmol/L). Se inicia hemo-
diafiltracién veno-venosa continua. Los niveles de MTX contintian altos en
dias posteriores: 54,13 mcmol/L a las 72 h, 14,48 a las 96 h. La ultima al-
ternativa es la administracién de CPDG2, enzima que hidroliza el MTX en
metabolitos inactivos. Este farmaco se encuentra clasificado como medica-
mento huérfano y no estd registrado en ningtn pais, por lo que es utilizado
como uso compasivo tras la importacion desde Londres. Se administran 50
U/Kg (2000 U) a las 150 horas del MTX. El nivel de MTX antes era de 5,37
mcmol/L y dos horas después de 3,6 mcmol/L, por lo que se plantea una se-
gunda dosis. Esto es descartado tras comprobar que la técnica analitica (en-
zimoinmunoanalisis) presenta falsos positivos por el metabolito producido
por la CPGD2. Se decide continuar el tratamiento anterior (folinico + he-
modiafiltracion) y un riguroso control clinico. Los sintomas mejoran sensi-
blemente, asi como el nivel de creatinina (0,86 mg/dl) y de MTX
(1,05mcmol/L) a las 48 horas de la administracion de CPDG2, aunque per-
siste la anemia.

Conclusiones: La intoxicacion por MTX a altas dosis es una complicacién
poco frecuente que suele ser revertida mediante hiperhidratacién, alcalini-
zacion urinaria y rescate con dcido folinico. En caso contrario se utilizan
técnicas depurativas como la hemodiafiltraciéon. En ausencia de adecuada
respuesta al tratamiento anterior puede utilizarse CPGD2 como alternativa,
aunque los trdmites para conseguir el medicamento son complicados y el
coste es muy elevado. Tras la utilizacion de la enzima, la evaluaciéon de la
eficacia no puede hacerse mediante la determinacién de MTX por métodos
convencionales basados en inmunoensayo, pues presenta falsos positivos.
La unica técnica fiable en este caso es HPLC, que no suele estar disponible
en los hospitales.

Conflicto de intereses: Ninguno.

278. Estandarizacion de las diluciones utilizadas en protocolos
de desensibilizacion de medicamentos citotoxicos

A. Fernandez Vazquez, L. Alonso Pérez, M.P. Goyache Goili, G. Canto,
E. Matilla Garcia y A. Herreros de Tejada

Hospital 12 de Octubre. Madrid.

Objetivos: Establecer unas diluciones estdndar tanto para pautas de trata-
miento de desensibilizacién como para prick-test que permitan que la for-
ma de elaboracién sea la misma independientemente del tipo de citotéxico
causante de la reaccion de hipersensibilidad.

Material y métodos: A partir de la peticion de un tratamiento de desensibili-
zacion para oxaliplatino, se estudid, junto con el Servicio de Alergia, la ela-
boracion de unas diluciones concretas. Se cambié dos veces la pauta para
mejorar el tratamiento del paciente, respetando concentracién del producto
comercial.

Resultados: Se realizaron diluciones para la desensibilizacién a carboplati-
no, cisplatino, oxaliplatino, docetaxel, paclitaxel y ciclofosfamida. Se esta-



blecieron, en coordinacion con el Servicio de Alergia, unas diluciones fijas
de 0,01, 0,025, 0,05, 0,1, 0,2, 0,5, 1, 2, 5, 10, 20 y 40 mg. Para el paclitaxel,
se prepararon unas diluciones de 0,012, 0,024, 0,06, 0,12, 0,24, 0,6, 1,2,
24,6, 12,24, y 48 mg para facilitar la elaboracion respetando la concentra-
cién comercial. Asi mismo, se prepararon unas soluciones madre de 0,12 y
0,012 mg para el paclitaxel y de 0,1 y 0,01 mg /ml para el resto de los citos-
taticos con el fin de facilitar la preparacion de las dosis mas bajas. La dosis
restante hasta completar la prescrita, se repartié en cada caso en distintas
diluciones. Se realizaron diluciones en funcién de e la dosis prescrita, se
Las dosis inferiores a 20 mg se diluyeron en 50 ml y el resto en un volumen
de 100 ml. El volumen total administrado fue aproximadamente un litro.
Para los test cutdneos se prepararon jeringas con diluciones de concentra-
ciones de 1, 0,1, 0,01 mg/ml y de la concentracién comercial o estandar.
Conclusiones: La estandarizacién de las diluciones para pautas de desensi-
bilizacion y de los prick-test permite abordar de forma rapida la desensibili-
zacion a cualquier farmaco citot6xico tanto por parte del Servicio de Aler-
gia como del Servicio de Farmacia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

293. Descripcion de dos casos de hemoglobinuria paroxistica nocturna
en tratamiento con eculizamab

A. Santiago Pérez, P. Robledillo Colmenares, B. Menchén Viso,

V. Saavedra Quirés, A. Sdnchez Guerrero y A. Torralba Arranz

Hospital Universitario Puerta de Hierro. Madrid.

Objetivos: Analizar los resultados de eficacia y seguridad dos pacientes con
hemoglobinuria paroxistica nocturna existentes en tratamiento con Eculizu-
mab en nuestro centro. Comparar los resultados del tratamiento obtenidos
con los publicados en los ensayos clinicos con este farmaco.

Material y métodos: Se revisaron las historias clinicas de los dos pacientes
en tratamiento con Eculizumab en nuestro centro recogiendo los datos rela-
tivos a eficacia (descenso en el nimero de transfusiones y de la actividad de
Lactato Deshidrogenasa sérica) y seguridad (Reacciones en la administra-
cidn, infecciones y hospitalizaciones) desde el principio del tratamiento
hasta abril de 2008. Se revisaron los articulos donde se publicaban los re-
sultados de los ensayos clinicos con Eculizumab en el tratamiento de la he-
moglobinuria paroxistica nocturna.

Resultados: En ambos pacientes existian antecedentes de trasfusiones sema-
nales y habian sido tratados previamente con corticoides y con anticoagulan-
tes orales. Previo al inicio del tratamiento, los dos pacientes recibieron la va-
cuna antimeningocdcica tetravalente y se realizaron serologias para Herpes
simple, Varicela-Zoster y Virus de Epstein Barr y Citomegalovirus, siendo
todas positivas para uno de los pacientes y positivas para Herpes simple, Va-
ricela-Zoster y Citomegalovirus en el segundo paciente. En la fase inicial de
tratamiento no se observaron efectos adversos en la administracion, los pa-
cientes fueron premedicados con corticoide y antihistaminico en la primera
dosis. Ambos pacientes precisaron la transfusion de dos unidades de hemati-
es por anemia (Concentraciones de hemoglobina de 7,7 mg/dl y 7,6 mg/dl).
Las reducciones en la actividad de la Lactato Deshidrogenasa sérica alcanza-
ron valores normales (230-460 UI/]) al final de la etapa inicial del tratamien-
to. Los pacientes contindan en tratamiento. El primero ha recibido 8 dosis
con pauta bisemanal sin necesidad de nuevas transfusiones de sangre, mien-
tras que el segundo no ha iniciado todavia esta etapa y precisé una transfu-
si6n de dos unidades de hematies (Concentracion de hemoglobina 7,0
mg/dl). No se observaron efectos adversos graves. No hubo reactivacion de
las infecciones viricas en las que habia primoinfeccién. No ha habido ingre-
s0s por otras infecciones ni por ninguna otra causa.

Conclusiones: El tratamiento con Eculizumab de la hemoglobinuria paro-
xistica nocturna, en los casos descritos, fue eficaz y bien tolerado. Durante
la fase inicial se redujo el nimero de transfusiones comparado con antes del
tratamiento. Uno de los pacientes tuvo necesidades transfusionales en la fa-
se de mantenimiento.

Conflicto de intereses: No ha existido conflicto de intereses alguno por par-
te de los autores.

297. Ajuste de dosis de zolendronato por aclaramiento de creatinina
T. Arranz Castella, S. Bujans Isart y C. Cardells Palau
Hospital Comarcal de I’Alt Penedés. Vilafranca del Penedeés. Barcelona.

Objetivo: Prueba piloto para valorar la implementacién de un programa de
ajuste de dosis de zolendronato en funcién del aclaramiento de creatinina
segtin recomendaciones de la FDA incorporadas a la ficha técnica europea
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en marzo de 2006. Este ajuste de la dosis esta basado en criterios de seguri-
dad. Ya que existen casos publicados de hipocalcémia sintomdtica (espas-
mos, parestesia, aumento intervalo QT, etc.) y nefrotoxicidad (aumento de
niveles de creatinina sérica y nefrotoxicidad tubular, caracterizada por la
degeneracion de las células tubulares y apoptosis) producidas por adminis-
tracion de zolendronato. En la mayoria de los casos esta toxicidad se pre-
senta en pacientes con mieloma mdltiple que ya tienen la funcién renal
afectada, pero también se han descrito casos en cancer de préstata, enfer-
medad de Paget, cancer de mama, tumor carcinoide metastatico, carcinoma
de vejiga y cdncer de pulmon. Por ello conviene hacer un seguimiento de la
funcién renal del paciente tratado con zolendronato al inicio i durante el
tratamiento.

Material Y Métodos: Estudio prospectivo de pacientes en tratamiento con
zolendronato durante 4 meses (enero-abril 2008). Se ha analizado a 19 pa-
cientes, y realizado un total de 35 intervenciones. Muestra de pacientes
compuesta por 13 mujeres y 6 hombres, media de edad 69 afios. E1 79% son
pacientes del departamento de oncologia y el 21% de hematologia. La dosis
de zolendronato utilizada habitualmente es de 4 mg. Y las dosis recomenda-
das segtin el aclaramiento de creatinina calculado mediante la formula de
Cockeroft-Gault son las siguientes: aclaramiento de creatinina basal mayor
de 60 mL/min; dosis 4 mg, entre 50-60 mL/min; dosis de 3,5 mg, entre 40-
49 mL/min; dosis 3,3 mg, y entre 30-39 mL/min; dosis de 3 mg. En aque-
llos pacientes que presenten aclaramiento inferior a 30 mL/min no se reco-
mienda la administracion, ya que estos pacientes fueron excluidos de los
ensayos clinicos y no existen datos de eficacia y seguridad. Cuando se des-
conocia el peso del paciente, se calculaba el aclaramiento con un peso de 60
Kg. para las mujeres y 70 Kg. para los hombres.

Resultados: De las 35 actuaciones, 5 de ellas (14,3%) precisaban ajustar la
dosis, mientras que las 30 restantes (85,7%) se podian administrar dosis
plenas de farmaco. El ajuste promedio de la dosis es una reduccién del 0,54
mg [0.7-0.5 mg]. Los pacientes susceptibles de ajuste de dosis son en su
mayoria (80%) pacientes hematoldégicos, siendo el diagnostico mas fre-
cuente mieloma miuiltiple.

Conclusiones: El andlisis de las 35 intervenciones puso de manifiesto que
no es necesario implementar un programa generalizado de ajuste de dosis
de zolendronato. Solo en sélo 5 casos se hubiese reducido la dosis de una
forma no significativa. Habiendo encontrado que el subgrupo de pacientes
hematolégicos es susceptible de beneficiarse especialmente del ajuste dosi-
ficacion de zolendronato en funcién del aclaramiento de creatinina se esta
trabajando con el departamento de hematoldgica para poner en marcha un
protocolo.

Conflicto de intereses: Ninguno.

301. Valoracion de la efectividad y seguridad de aprepitant

B. Mejuto Pérez del Molino, E.M. Ferndndez Lopez de Vicuia, C. Durdn
Romén, M. Carbajales Alvarez y S. Rodriguez Nebreda

Hospital de Cabueries. Gijon. Asturias.

Objetivos: Valorar el perfil de efectividad y seguridad de aprepitant en pa-
cientes a tratamiento con regimenes de quimioterapia (QT) altamente eme-
tégena, moderadamente emetdgena, asi como en pacientes refractarios a su
pauta antiemética inicial.

Material y métodos: Estudio descriptivo, prospectivo y observacional en el
que se evaluaron todos los pacientes que iniciaron tratamiento con aprepi-
tant desde el 1 de octubre de 2007 al 31 de marzo de 2008. El farmacéutico
responsable de la seccion de Oncologia dispensé el farmaco a cada pacien-
te, proporcionando al inicio del tratamiento informacién oral y escrita sobre
el mismo y realizando en ciclos posteriores una encuesta directa, para valo-
rar la respuesta al antiemético y los posibles efectos adversos que hubieran
aparecido. Se registraron en una base de datos Excell las siguientes varia-
bles del estudio: niimero de historia, apellidos y nombre del paciente, fecha
de inicio de tratamiento, esquema de QT que recibe y si fue o no refractario
a tratamiento previo con antieméticos, eficacia del antiemético y efectos ad-
versos. Se utilizé como variable de eficacia la respuesta completa al trata-
miento, definida como ausencia de episodios eméticos sin uso de medica-
cion de rescate los dias 1 a 5 posteriores al ciclo de QT.

Resultados: En el estudio se incluyeron 86 pacientes, de los cuales 50 reci-
bieron ciclos de QT altamente emetégena, 20 QT moderadamente emetdge-
na mientras que 16 fueron pacientes refractarios a otros tratamientos antie-
méticos. Tres de ellos no completaron el estudio, porque sélo se les dispen-
s6 aprepitant una vez y no se pudo realizar encuesta posterior. De los
83 pacientes encuestados, en 64 (77,2%) se obtuvo una respuesta completa
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al tratamiento, mientras que en 19 de ellos (22,8%) la respuesta fue parcial
(con natiseas y/o vomitos). Se obtuvo una respuesta completa en 44
(91,6%) de los 48 pacientes encuestados con QT altamente emetdgena, re-
sultados ligeramente superiores a los de la bibliografia consultada. Respec-
to a los 20 pacientes tratados con QT moderadamente emetégena, 11 de
ellos (55%) refirieron nduseas y/o vémitos, datos coincidentes con los reco-
gidos en la bibliografia; mientras que de los 15 pacientes refractarios a
otros tratamientos antieméticos, en 11 (68,7%) la respuesta fue completa,
en 4 de ellos los pacientes refirieron natseas y/o vomitos, llegando 2 de
ellos a abandonar el tratamiento por no ser efectivo. Sélo 7 (8,4%) del total
de pacientes encuestados presentaron efectos adversos, destacando hipo,
dolor de cabeza, sofocos/sudoracion, estrefiimiento y acidez de estémago.
Conclusiones: La respuesta es completa en la mayoria de los pacientes a
tratamiento con QT altamente emetégena. Una gran parte de los pacientes a
tratamiento con QT moderadamente emetégena refirieron nduseas y/o vo-
mitos atn con el antiemético a estudio. En los pacientes refractarios a otros
tratamientos antieméticos el resultado ha sido satisfactorio en un alto por-
centaje de los casos. Los efectos secundarios del fairmaco encontrados estdn
descritos en ficha técnica y no han supuesto un problema mayor en los pa-
cientes encuestados. Convendria realizar estudios mds amplios para poder
valorar la efectividad y seguridad del medicamento.

Conflicto de intereses: Ninguno declarado.

329. Bevacizumab en el tratamiento del glioblastoma multiforme
B. Mora Rodriguez, A. Linales Alarcén, M.A. Rosado Souvirén

e I. Muioz Castillo

Hospital Regional Universitario Carlos Haya. Mdlaga.

El glioblastoma multiforme (GBM) es el tumor cerebral primario mas fre-
cuente en el adulto. La mediana de supervivencia es sélo de 12-15 meses,
con una supervivencia media a los cinco afios inferior al 5%.

Objetivo: Describir las condiciones de uso de Bevacizumab en el tratamien-
to del glioblastoma multiforme. Identificar la toxicidad y la respuesta al tra-
tamiento. Analizar el grado de evidencia a partir de la bibliografia disponi-
ble.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio retrospectivo de todos los pacien-
tes diagnosticados de GBM que recibieron tratamiento con Bevacizumab
previa autorizacién de su uso compasivo. De la revision de las historias cli-
nicas se recogieron los datos demograficos, pruebas diagndsticas, trata-
mientos, tipo de respuesta (por RMN), reacciones adversas y motivo de
suspension. Se analizaron las lineas anteriores de tratamiento (cirugfa, ra-
dioterapia y quimioterapia) y farmacos concomitantes. Del programa de
prescripcion de citostdticos se recopilaron los esquemas de tratamiento que
inclufan el Bevacizumab y el nimero de ciclos que recibi6 cada paciente.
Se realizé una revision bibliogréfica en las bases de datos PubMed, Clinical
Trials Database y Cochrane Library para valorar el grado de evidencia so-
bre el uso del Bevacizumab en GBM.

Resultado: Cuatro pacientes (1 mujer, 3 hombres) con mediana de edad 45
+ 13 afios recibieron Bevacizumab para el tratamiento del GBM. Todos los
pacientes recibieron el tratamiento estandar segtn las directrices del estudio
Stupp:

a) Cirugia lo mds extensa posible (dos pacientes con exéresis completa e
implantes de carmustina).

b) Radioterapia asociada a temozolamida.

Como segunda linea se inici6 tratamiento con Bevacizumab (10 mg/kg/14
dias) asociado a Irinotecan (340 mg/m2/14 dias). Tres pacientes alcanzaron
Enfermedad Estable como maxima respuesta al tratamiento. La duracion
media de los tratamientos fue de 3,8 + 1,7 meses. El cuarto paciente, tras 3
ciclos de tratamiento, se encuentra pendiente de valoracion de la respuesta.
En dos de los pacientes se produjo progresion de la enfermedad; un pacien-
te present6 tromboembolismo venoso profundo relacionado con el Bevaci-
zumab y que obligd a la suspension del tratamiento; y el cuarto contintia en
tratamiento. La busqueda bibliografica mostré varios ensayos clinicos fase
1T y III adn en curso, en los que se emplea el Bevacizumab como tratamien-
to del GBM en combinacién con irinotecan o con otros farmacos (Nivel de
evidencia C).

Conclusiones: El Bevacizumab en combinacién con irinotecan puede supo-
ner una nueva alternativa al tratamiento del GBM dada las escasas expecta-
tivas de estos pacientes, si bien la bibliografia que apoya este uso es atn es-
casa. El tratamiento con Bevacizumab se relaciona con complicaciones de
tipo tromboembdlico que obligan a la suspensién del tratamieto.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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347. Hemoglobinuria paroxistica nocturna: tratamiento

con eculizumab (Soliris®)

M. Pascual Martinez, M.J. de Mora Alfaro, C. Garcia Gémez,

M. Herndndez Sansalvador, M.D. Sola Morena y E. Garcia Martinez
Complejo Hospitalario Universitario de Albacete. Albacete.

Introduccion: En la hemoglobinuria paroxistica nocturna (HPN) los glébu-
los rojos se descomponen precozmente. Los eritrocitos de estos pacientes
carecen de un gen llamado PIG-A, implicado en la fijacién de proteinas
protectoras de la lisis del eritrocito. Eculizumab es un anticuerpo monoclo-
nal humanizado que se une especificamente a la proteina del complemento
C5, impidiendo su activacion. Inhibe la hemdlisis intravascular mediada
por el complemento terminal. El tratamiento con Eculizumab consiste en
una fase inicial basada en una dosis semanal de 600 mg durante 4 semanas
y una dosis de 900 mg la quinta semana. La fase de mantenimiento consiste
en una dosis de 900 mg cada 15 dias. Debe vacunarse a todos los pacientes
del meningococo al menos 2 semanas antes de la administracién de Soli-
ris”®. La evidencia de beneficio clinico se limita a pacientes con transfusio-
nes previas.

Objetivo: Describir la evolucion de un caso de HPN en tratamiento con
Eculizumab.

Materiales y métodos: Estudio observacional prospectivo de un caso de
HPN en nuestro hospital realizado durante los meses de marzo a mayo de
2008. Se le entregd un cuestionario a la paciente con preguntas acerca de:
fecha de nacimiento, fecha de diagnéstico de la HPN, sintomas, tratamiento
previo a Eculizumab, transfusiones previas, anticoagulante que toma con-
comitantemente, fecha de la vacuna frente Neisseria meningitidis, reaccio-
nes adversas tras el tratamiento con Eculizumab. Se revisé la analitica pre-
via al tratamiento y las realizadas durante la fase inicial del mismo. Las de-
terminaciones analiticas recogidas fueron: eritrocitos (x 106/mcl),
hemoglobina total (g/dl), LDH (U/L), haptoglobina (mg/dl), leucocitos
(x 103/mcl) y plaquetas (x 103/mcl),

Resultados: La paciente es una mujer de 31 anos, diagnosticada de HPN en
septiembre de 2003, aquejada de cansancio, las analiticas objetivaron ane-
mia y aplasia medular severa. Fue tratada con inmunoglobulina anti-timoci-
tica de conejo (Timoglobulina®) y de caballo (Linfoglobulina®), ciclospori-
na y corticoides, actualmente en tratamiento con adiro y corticoides a bajas
dosis. Se le realizaron varias transfusiones durante el 2003, del 2004 hasta
octubre de 2006 ninguna, y seis desde noviembre de 2006 hasta marzo de
2008. Al no presentar mejoria, se inici6 el tratamiento con Eculizumab el
28 de marzo de 2008, vacundndose de meningitis el 1 de febrero. Las reac-
ciones adversas que ha experimentado durante el tratamiento han sido cefa-
lea, diarrea y cansancio. Los datos analiticos recogidos fueron:

a) Dia 03/03/08: eritrocitos: 3,21, hemoglobina total: 11,5, LDH: 1793,
haptoglobina: no datos (ND), leucocitos: 5,39 y plaquetas: 284.

b) Dia 28/03/08: eritrocitos: 3,13, hemoglobina total: 10,3, LDH: 2103,
haptoglobina: < 3, leucocitos: 4,45 y plaquetas: 419.

c¢) Dia 04/04/08: eritrocitos: 3,32, hemoglobina total: 11, LDH: 746, hapto-
globina: 40, leucocitos: 4,54 y plaquetas: 394.

d) Dia 18/04/08: eritrocitos: 3,15, hemoglobina total: 10,6, LDH: 493, hap-
toglobina: ND, leucocitos: 4,21 y plaquetas: 399.

Conclusiones: La evolucion de la paciente ha sido favorable basdndonos en
los datos analiticos de la LDH (marcador de hemdlisis intravascular) que ha
pasado a valores normales en 1 mes de tratamiento. Al tratarse de un medi-
camento nuevo, autorizado en agosto de 2007, se sugiere continuar el se-
guimiento de la paciente con el fin de objetivar su eficacia clinica.
Conflicto de intereses: Ninguno.

348. Analisis de los signos y sintomas asociados a una sospecha
de extravasacion

E. Ramirez Herraiz, M.P. Vicente Sdnchez, C.A. Apezteguia Ferndndez,
R. Diez Ferndndez y M. Arteta Jiménez

Hospital Universitario de Getafe. Getafe. Madrid.

Objetivos: La extravasacién puede ser una complicacion seria producida
tras la fuga o infiltracién del farmaco antineopldsico en los tejidos subcutd-
neos cuando se administra por via intravenosa. Los estudios que describen
la clinica de las extravasaciones de citostdticos son escasos. El objetivo es
enunciar y analizar los sintomas descritos por los pacientes ante una sospe-
cha de extravasacion.

Material y métodos: El Servicio de Farmacia, el Hospital de Dia de de On-
cologia y Hematologia del hospital disponen de protocolos de actuacion en
una extravasacioén consensuados e individualizados para cada farmaco ci-



tostatico. Estos protocolos permiten aplicar medidas fisicas y farmacoldgi-
cas adecuadas de forma inmediata. Cuando se sospecha una extravasacion,
el personal de enfermeria lo notifica inmediatamente al Servicio de Farma-
cia. El farmacéutico responsable del Area de Atencién Farmacéutica de On-
cologia y Hematologia se entrevista con el personal de enfermeria y con el
paciente. Durante la entrevista con el paciente se le informa sobre el signifi-
cado de una extravasacion y se le explica el tratamiento adecuado. Se pre-
gunta si ha experimentado algin sintoma como dolor, hormigueo, hincha-
z0n, enrojecimiento, picor, frio o calor en la zona de puncién. El farmacéu-
tico recopila la informacién anterior en una hoja de recogida de
extravasaciones que queda archivada en la Historia Clinica del paciente.
Resultados: Desde Marzo 2005 hasta Abril 2008 se registraron un total de
52 extravasaciones de farmacos citostaticos, de los cuales un 31% eran an-
traciclinas, 36 % taxanos, 10 % derivados de la vinca y 23% otros farma-
cos. Los principales sintomas y signos descritos por los pacientes en la zona
de puncién fueron dolor (34,62%), hormigueo (9,62%), hinchazén
(44,23%), enrojecimiento (26,92%), picor (15,38%) y calor (5,77%). Nin-
guno de los pacientes refirié frio como sintoma asociado a la extravasacion.
Analizando por grupo de fairmacos se observa que la hinchazén y el dolor
son comunes en todos ellos. El picor es caracteristico de la extravasacion de
antraciclinas con un riesgo relativo de 3,3 (IC 95% 1,68 a 6,49) respecto al
resto de fdrmacos citostdticos. En cuanto al resto de sintomas no existen di-
ferencias entre grupos.

Conclusiones: La hinchazén es el signo mds frecuente en los pacientes con
sospecha de extravasacion por lo que el personal de enfermeria debe estar
atento a su posible aparicion durante la administracién de quimioterapia. Se
debe insistir a los pacientes que vayan a recibir antraciclinas que comuni-
quen cualquier sensacién de picor en la zona de puncién.

Conflicto de intereses: Nada que declarar.

358. Notificacion voluntaria de errores de administracion

de quimioterapia en pacientes con trasplante de progenitores
hematopoyéticos

M.J. Esteban Mensua, A.C. Cercés Lleti, J.A. Rodriguez Gil, A. Saez Berga,
V. Bosé Ribelles y J.L. Poveda Andrés

Hospital Universitario la Fe. Valencia.

Objetivo: Analizar los errores de medicacion (EM) de quimioterapia ocurri-
dos en la fase de administracién en pacientes con trasplante de progenitores
hematopoyéticos (TPH), a través del desarrollo de un Programa de Preven-
cién de EM en Pacientes Onco-Hematoldgicos, que contempla la participa-
cion de todo el personal sanitario y no sanitario implicado en el proceso far-
macoterapéutico.

Método: Los EM se clasifican segtn la fase en la que se generan: prescrip-
cion, validacion, preparacion, dispensacion y administraciéon. En cada fase
existen puntos clave de control de calidad; en la dltima, estan establecidos
dos controles previos a la administracién que realizan, ademds de la enfer-
mera, el paciente/cuidador previamente informado de su tratamiento. Cual-
quier error potencial o real detectado se notifica voluntariamente por comu-
nicacién verbal al farmacéutico del Area de Onco-Hematologia que lidera
el Programa. En cada EM identificado se investiga: el punto de control de
deteccidn, el momento de ocurrencia, la funcion de las personas (andnimas)
implicadas, el andlisis de causas (préximas y remotas). Los resultados se
comunican sistemdaticamente a las personas implicadas y a los responsables
de los servicios para plantear mejoras de calidad de forma continua.
Resultados: Durante el afio 2007 se han tratado 100 pacientes TPH, impli-
cando 120 validaciones farmacéuticas de prescripciones de quimioterapia
(100 acondicionamientos y 20 profilaxis enfermedad injerto contra hués-
ped), detectandose un total de 39 EM en 16 pacientes (0.4 EM/paciente y
0.03 EM/oportunidad de error). Los EM de administracién han supuesto un
12,8% del total; los farmacos implicados: metotrexato, fludarabina, tiotepa
y busulfan; el tipo de EM: medicamento omitido (60%), dosis omitida
(20%) y dosis duplicada (20%); notificados por: enfermera (40%), supervi-
sor (20%), farmacéutico de drea (20%) y farmacéutico de guardia (20%).
Las causas préximas obedecieron a: incumplimiento de normas/protocolos
(60%), falta de conocimiento del tratamiento del paciente (20%) y fallos de
memoria/descuidos (20%); las causas remotas (fallo del sistema) a factores
relacionados con: el personal (40%), la estandarizacion (40%) y la comuni-
cacion (40%). E1 60% de los EM de administracion han llegado al paciente,
la gravedad final en todos ellos clasificada como incidente que no ha provo-
cado dafio; el resultado en todos los pacientes no ha producido modifica-
cion significativa de su evolucién. Los EM potenciales (40%) hubiesen po-

53 Congreso Nacional de la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria

dido provocar dafio reversible que requeriria tratamiento adicional, aumen-
to de la estancia o ingreso; en un caso, dando lugar a un problema de segu-
ridad (sobredosificacion) y, en otro caso, de efectividad (infradosificacion).
Todas las actuaciones farmacéuticas realizadas en los EM potenciales han
sido de cardcter preventivo, comunicadas verbalmente y documentadas.
Conclusiones: La comunicacién verbal voluntaria de EM en la fase de ad-
ministracion, principalmente del personal de enfermeria, es esencial para
mejorar la seguridad del paciente. El liderazgo del farmacéutico en la inves-
tigacion pluridisciplinar de resultados, manteniendo el anonimato de los
implicados en cada EM, y en la propuesta e implementacion de mejoras de
calidad, mediante la comunicacién personal directa con todos los profesio-
nales y el paciente, se consolida como la principal motivacién para la adhe-
rencia al Programa de Prevencion de EM y la notificacion voluntaria.
Conflicto de intereses: Ninguno.

369. Utilizacion de bevacizumab en la primera linea de tratamiento
en cancer de mama metastatico en un hospital terciario

P. Aguado Barroso, R. Morera Satorra, P. de Juan-Garcia Torres,

T. Sanchez Casanueva, A. Amords Paredes y M. Blasco Guerrero

Hospital Universitario de Guadalajara. Guadalajara.

Introduccion: Bevacizumab (BVZ) es un anticuerpo monoclonal que se une
al factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF) inhibiendo asf la
union de éste a sus receptores de superficie VEGFR-1 y VEGFR-2. Esto
produce una regresién de la vascularizacion de los tumores e inhibe la neo-
vascularizacién tumoral, impidiendo asi el crecimiento del tumor. En abril
del 2007 BVZ se autorizé en combinacién con paclitaxel en la primera li-
nea de tratamiento del cancer de mama metastdsico.

Objetivos: estudiar la indicacion, eficacia y seguridad de BVZ para esta in-
dicacién en un hospital terciario.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo durante el periodo
comprendido entre Mayo de 2007 y Mayo 2008. Se localizé a las pacientes
a través de la aplicacién informdtica Farhosa y se revisaron las historias cli-
nicas.

Resultados: Se obtuvieron los datos de 8 pacientes con diagndstico de can-
cer de mama metastdsico en tratamiento quimioterdpico cuyo régimen in-
cluia BVZ. La mediana de edad fue de 53,5 (35-68) afios. La mitad de las
pacientes presentaba tumores hormonodependientes (RH+) y tan s6lo uno
fue C-erb2 positivo. S6lo la mitad de las pacientes recibio BVZ como trata-
miento de primera linea de la enfermedad metastdsica. En 6 pacientes se si-
gui6 el esquema paclitaxel (80 mg/m? dfa 1y 8)/BVZ (10 mg/kg dia 1), en
un paciente carboplatino (AUC2 dias 1 y 8)/BVZ (10 mg/kg dia 1) y en el
otro CBP (AUC?2 dfas 1y 8)/paclitaxel (80 mg/m? dfas 1 y 8)/BVZ (10
mg/kg dia 1). El nimero medio de ciclos recibidos fue de 9,6 (7-15) ciclos
y el periodo libre de progresion medio fue de 17,2 (9-29) semanas. Estos
dos tltimos valores s6lo se pudieron calcular en 5 pacientes ya que el resto
seguia en tratamiento a la finalizacion del estudio. Seis de las pacientes ha-
bian recibido taxanos en adyuvancia. Los efectos adversos que se observa-
ron con mas frecuencia fueron astenia, cefalea y con menos frecuencia
epistaxis, dolor epigdstrico y onicolisis.

Conclusiones: A 4 de las pacientes se les administro BVZ a las dosis e indi-
caciones aprobadas. Sin embargo, en las 4 restantes se solicité uso compa-
sivo por utilizar otras combinaciones con BVZ o bien por emplear paclita-
xel/BVZ en segunda linea. Siete pacientes obtuvieron una respuesta parcial
y la otra progresé. En general, el tratamiento con BVZ fue bien tolerado.
Destacar la media de edad de las pacientes, que es bastante inferior a la
edad habitual de aparicion del cancer de mama avanzado.

Conlflicto de intereses: No existe.

374. variabilidad de dosis de carboplatino basada en el calculo del area
bajo la curva

A. Navarro Catala, F. Ferriols Lisart, J. Moll Sendra, M. Jiménez Heredia,

T. Torrecilla Junyent y J. Magraner Gil

Hospital Clinico Universitario de Valencia. Valencia.

Objetivo: A diferencia de la mayoria de antineopldasicos, que se dosifican en
funcién de la superficie corporal, la dosis de carboplatino se ajusta indivi-
dualmente en funcién del drea bajo la curva (AUC) y del aclaramiento re-
nal. Por su sencillez matemdtica, la formula de Calvert es la mds empleada
para el cdlculo de la dosis de carboplatino. La limitacion que presenta esta
férmula es que la tasa de filtracién glomerular (TFG) se determina adminis-
trando radioisétopos por via intravenosa, por lo que no es un método viable
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en la préctica clinica diaria. Se han desarrollado diversas férmulas para esti-
mar la TFG que pueden incorporarse a la férmula de Calvert, las mas utili-
zadas son: Cockroft y Gault, y la de Jellife. El objetivo de nuestro estudio
es comparar la variacion de dosis de carboplatino que hubiese recibido un
paciente si en lugar de calcular la TFG estimada por Cockroft y Gault, se
hubiese obtenido segtn la férmula de Jellife o aplicando la ecuacién de
Chatelut. No hay que olvidar que la principal toxicidad del carboplatino es
la trombocitopenia, que es limitante de dosis y estd relacionada con el
AUC.

Material y métodos: Andlisis retrospectivo de las prescripciones de quimio-
terapia recibidas en el dltimo afo. Se seleccionaron 50 pacientes con esque-
mas de quimioterapia en las que el AUC del carboplatino fuese
5 mg/ml.min. El criterio de exclusién fue no haber recibido anteriormente
ningtn platino. Los datos se recogieron el dia 1 del primer ciclo con carbo-
platino y fueron: edad, sexo, valor de la creatinina sérica, peso, talla, super-
ficie corporal y dosis de carboplatino administrada.

Resultados: Los valores medios de la dosis de carboplatino fueron: Calvert
con TFG estimado con Cockroft y Gault (CG) (corresponde a la dosis ad-
ministrada): 454,48 mg (IC 95% 418,55- 490,42 mg). Calvert con TFG es-
timado con Jellife: 470,77 mg (IC 95% 382,25- 559,29 mg). Chatelut:
522,13 mg (IC95% 477,38-566,88 mg). Mediante un andlisis de la varianza
(ANOVA), se observo que hay diferencias estadisticamente significativas
(p<0.05) entre las dosis correspondientes a la férmula de Calvert con TFG
estimado con Jellife, con respecto a la estimacion de Cockroft y Gault y con
la férmula de Chatelut. Posteriormente se determind la recta de regresion
tomando como variable independiente la dosis calculada por Calvert (segtin
Cockroft y Gault) y como variable dependiente cada una de las restantes al-
ternativas. Las rectas de regresion obtenidas fueron las siguientes:

a) Dosis Calvert y TFG estimado con Jellife = 101,63 + 0,81 x Calvert
(CG), R2=0,109.

b) Dosis Chatelut = 82,21 + 1,15 x Calvert (CG), R2 = 0,824.
Conclusiones: Aunque la bondad de ajuste en la recta de regresion es mejor
con la férmula de Chatelut, la dosis media calculada con esta férmula es
mayor, lo cual se traduciria en una sobredosificacién de aproximadamente
el 11% de la dosis.

Conflicto de intereses: Ninguno.

377. Aplicacion clinica de trabectedina en el tratamiento

de sarcoma de tejidos blandos

L. Echarri Martinez, E. Gonzalez-Haba Pefia, M.N. Fresneda Sanchez,
R. Sanchez Garcia, E. Lobato Matilla y M. Sanjurjo Saez

Hospital General Universitario Gregorio Marafion. Madrid.

Introduccion: Trabectedina (Yondelis®) es un derivado sintético de un tuni-
cado marino indicado para sarcoma de tejidos blandos avanzado en pacien-
tes que han recaido tras tratamiento con Antraciclinas e Ifosfamida, o bien
que no sean candidatos a dichos tratamientos.

Objetivos: Estudiar la utilizacién, la eficacia y tolerabilidad de Trabectedi-
na en los pacientes con sarcoma de tejidos blandos tratados en nuestro hos-
pital.

Material y métodos: Estudio retrospectivo mediante revisién de historias
clinicas que incluye todos los pacientes tratados con Trabectedina en nues-
tro hospital. Los datos recogidos son: diagndstico y fecha; tratamientos re-
cibidos, estadio del tumor y existencia o no de metdstasis al inicio del trata-
miento con trabectedina; respuesta y toxicidad obtenidos por el onc6logo
médico en el curso de la valoracion de los tratamientos recibidos: toxicida-
des por cada ciclo de quimioterapia, la evaluacion de la respuesta codifica-
da segtn los criterios RECIST (Response Evaluation Criteria in Solid Tu-
mors) y reducciones de dosis. Estos datos han sido recogidos gracias al pro-
grama informdtico Farhos Oncologia® y al programa de documentacién
clinica del hospital.

Resultados: Se traté a un total de 5 pacientes, de media de edad de 53 (49-
60) afios, 3 hombres y 2 mujeres. El diagnéstico de los pacientes fue: lipo-
sarcoma (4), leiomiosarcoma uterino (1). Todos los pacientes fueron trata-
dos previamente con cirugia y con otras lineas de quimioterapia y se ajusta-
ban a la indicacion autorizada por la EMEA. Las dosis utilizadas en
2 pacientes fueron de 1,5 mg/m2 y en otros 3 de Img/m2 (pacientes muy
tratados previamente). Eficacia: 3 pacientes no obtuvieron respuesta con
Trabectedina tras realizarse diagndstico de imagen a los dos meses de trata-
miento, | paciente obtuvo estabilizacion y en otro disminuy6 la lesion. A
fecha de 7/5/2008 estos dos tltimos pacientes siguen en tratamiento con
Trabectedina. Seguridad: Trabectedina, en general, fue bien tolerado y sus
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reacciones adversas (en este caso, neutropenia y hepatotoxicidad) obligaron
a una reduccion de dosis de 1,5 mg/m2 a 1 mg/m2 después del primer ciclo
s6lo en uno de los pacientes

Conclusiones: Los pacientes tratados con Trabectedina en nuestro hospital
han presentado un buen perfil de seguridad, sin embargo los resultados tera-
péuticos no han sido muy satisfactorios. Son necesarios mds ensayos clini-
cos para poder determinar el perfil de los pacientes que pueden beneficiarse
de este tratamiento.

Conlflicto de intereses: Ninguno.

387. Toxicidades a agentes antineoplasicos: analisis de los ingresos
hospitalarios

S. Guerra Prid, N. Quer Margall, F. Soler Rotllant y M.T. Butifid Agusti
Institut Catala d " Oncologia de Girona. Hospital Dr. Josep Trueta. Girona.

Objetivos: Determinar la incidencia de ingresos debido a las toxicidades a
agentes antineoplasicos. Evaluar las reacciones adversas y los fairmacos im-
plicados.

Material y métodos: Estudio retrospectivo observacional de los ingresos de
los pacientes del Servicio de Urgencias de septiembre a diciembre 2007 en la
unidad de hospitalizacién Onco-Hematoldgica de un Hospital de referencia.
Andlisis de los informes de ingresos y datos de laboratorio de los pacientes
con toxicidades a quimioterapia (QT). Se evaluaron el diagnéstico de ingreso,
el perfil del paciente, el tratamiento QT previo, el intervalo de tiempo entre la
administracion y el ingreso, el tipo y grado de toxicidad y los farmacos rela-
cionados. La severidad de las reacciones adversas fue evaluada segin Com-
mon Toxicity Criteria Version 2 the National Cancer Institute (NCI).
Resultados: De 264 ingresos urgentes en la unidad de hospitalizacion, se
registraron 89 ingresos como toxicidad probable a la QT (33,71%), 59
hombres y 30 mujeres, con una media de 60 afios (SD = 15,19-85). La me-
dia de tiempo entre la tltima administracién de QT y el ingreso fue de
10,84 dias (SD = 6,60, 2-31). 21,35% eran pacientes con cancer de pulmoén,
15,73% hematolégicos, 15,73% con céncer colorectal y 10,11% con céncer
mama. La principal toxicidad detectada fue la hematoldgica (67,07%). Las
toxicidades hematoldgicas descritas fueron: anemia (15,85%) con un
5,13% de toxicidad grado 3, leucopenia (15,45%) con un 34,21% de grado
4y un 39,47% de grado 3, linfopenia (13,82%) con un 47,06% de grado 3,
trombocitopenia (9,35%) con un 4,35% de grado 4 y un 21,74% de grado 3,
fiebre neutropénica (7,72%) con un 78,95% de grado 4 y un 10,53% de gra-
do 3 y neutropenia (4,88%) con un 75,00% con toxicidad de grado 4 y un
16,67% de grado 3. Otras toxicidades detectadas fueron: digestivas
(13,41%) el 3,03% de grado 4 y el 75,76% de grado 3, fiebre (13,01%) el
3,03% de grado 3 y malestar general (4,88%) el 25% con toxicidad de gra-
do 3. Las toxicidades descritas mds frecuentes fueron con los esquemas de
tratamiento: carboplatino/paclitaxel (8,99%), FOLFIRI (8,99%), carbopla-
tino/gemcitabina (7,87%), CHOP (6,74%) y FOLFOX (6,74%). Los farma-
cos principalmente relacionados fueron: 5-fluorouracilo (26,97%), carbo-
platino (24,72%), ciclofosfamida (17,98%), cisplatino (15,73%) y gemcita-
bina (4,61%). La anemia se asoci6 a carboplatino (25,64%), cisplatino
(15,38%) y ciclofosfamida (15,38%); leucopenia a ciclofosfamida
(21,01%) y carboplatino (18,42%); linfopenia a carboplatino (32,35%),
gemcitabina (26,47%), cisplatino (14,71%) y ciclofosfamida (14,71%);
trombocitopenia a ciclofosfamida (21,74%) y bortezomib (8,70%); fiebre
neutropénica a ciclofosfamida (36,84%), carboplatino (31,57%) y paclita-
xel (21,05%); neutropenia a ciclofosfamida (50,00%); digestivas a 5-fluo-
rouracilo (48,48%) y irinotecan (24,24%).

Conclusiones: Una tercera parte de los ingresos urgentes en la unidad son
debidos a toxicidad por QT. El anélisis y evaluacion de las toxicidades que
requieren ingresos pueden contribuir a su prediccion, y posterior interven-
cién en su prevencion. La protocolizacion de pautas de premedicacion y/o
la individualizando de esquemas o dosis de tratamiento pueden contribuir a
disminuir y controlar los ingresos de estos pacientes.

Conflicto de intereses: No existe conflicto de interés.

393. Seguimiento de bevacizumab e irinotecan en gliomas de alto grado
L. Peridiiez Parraga, C. Martorell Puigserver, O. Pérez Rodriguez, F. do Pazo
Oubiiia, J. Ginés Rubio y N. Galan Ramos

Hospital Son Dureta. Palma de Mallorca. Islas Baleares.

Objetivo: El glioma de alto grado es un tipo de tumor cerebral de creci-
miento rapido del sistema nervioso central. Una caracteristica es la elevada
expresion del factor endotelial de crecimiento vascular (VEGF), que se re-



laciona con una mayor densidad de los vasos sanguineos, el grado de ma-
lignidad y el prondstico. El objetivo es evaluar la utilizacién de la combina-
ci6én bevacizumab e irinotecdn, en régimen de uso compasivo, en pacientes
con glioma de alto grado tras fracaso de terapias previas.

Material y métodos: Estudio prospectivo observacional de seguimiento de
todos los pacientes en tratamiento con bevacizumab e irinotecdn en uso
compasivo para gliomas de alto grado durante el 2007. La eficacia al trata-
miento se evalud por respuesta clinica e imagen radioldgica (comparacién
RMN previa y después del tercer ciclo). Se registraron también los efectos
secundarios derivados de la terapia.

Resultados: Durante este periodo se incluyé a 3 pacientes (2 hombres) con
una edad media de 52,3 afios (rango: 39-60) diagnosticados de glioblasto-
ma multiforme, oligoastrocitoma anaplasico de grado III y astrocitoma gra-
do IV, respectivamente. Los tres pacientes habian recibido radioterapia 60
Gy con temozolamida 75 mg/m?2 concomitante y temozolamida adyuvante
(200 mg/m?2 durante 5 dias de cada 28). Dos pacientes recibieron dos ciclos
de temozolamida adyuvante, mientras que el tercero recibié los seis ciclos
programados. Posteriormente, un paciente recibié un ciclo de tratamiento
en monoterapia de temozolamida a 75 mg/m? durante 14 dfas. Tras progre-
sion de la enfermedad se inicid tratamiento con bevacizumab 5 mg/kg IV e
irinotecdn 125 mg/m? en infusién IV cada 2 semanas hasta progresién de la
enfermedad o desarrollo de toxicidad intolerable. Los ciclos recibidos fue-
ron 7, 6y 10, respectivamente. Tras el tercer ciclo se realizé una RMN don-
de se observd que en 2 pacientes la respuesta al tratamiento fue parcial y
uno, en cambio, presentd una respuesta menor. Actualmente, dos pacientes
han finalizado tratamiento, uno por toxicidad de la terapia que requiri6 tra-
tamiento (proteinuria e hipertension arterial, sin antecedentes previos) y
otro por falta de beneficio clinico. El tercero se encuentra suspendido por
necesidad de cirugia dental. Los efectos adversos detectados del tratamien-
to combinado fueron: epistaxis leve (2 casos), proteinuria grado 1 (2 casos)
e hipertension arterial. Durante los meses de seguimiento no se ha observa-
do progresion de la enfermedad en ningtin paciente.

Conclusiones: La combinacion de bevacizumab e irinotecdn posee una acti-
vidad antitumoral a tener en cuenta en los gliomas recurrentes de grado I1I-
IV aunque con una toxicidad significativa. Las guias americanas NCCN in-
cluyen esta terapia en gliomas de alto grado como tratamiento de segunda
linea o en recaidas. La toxicidad observada por bevacizumab era la espera-
da segun ficha técnica. Se estdn llevando a cabo estudios clinicos con esta
combinacion para determinar la eficacia de esta terapia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

400. Infusion rapida de rituximab, una solucién bien tolerada
que permite optimizar tiempo y espacio

M.E. Carrasco del Amo, J.J. Elizondo Armendariz, C. Nagore Indurain,
E. Lacalle Fabo, A. Ferro Uriguen y M.A. Goiii Herranz

Hospital Virgen del Camino. Pamplona. Navarra.

Objetivos: El incremento de uso de Rituximab en el tratamiento de primera
linea tanto en induccién como en mantenimiento del Linfoma no Hodgkin
(LNH), plantea un problema logistico en los Hospitales de Dia de Oncohe-
matologia. Rituximab es bien tolerado pero puede presentar toxicidad rela-
cionada con el ritmo de administracion, principalmente con la primera infu-
sién y en los primeros 30-60 minutos, indicdndose en ficha técnica ritmos
de infusion lentos y ascendentes segun tolerancia. En base a experiencias
previas publicadas sobre la utilizacion segura de infusiones rapidas, se co-
menz6 en enero de 2006 con un protocolo de administracién de Rituximab
en 90 minutos. En este trabajo se presentan los datos recogidos durante
27 meses de experiencia.

Material y métodos: Se implanté un protocolo de administracion de Rituxi-
mab en el que la primera dosis se administraba segtin indicacion de la ficha
técnica y dosis posteriores durante 90 minutos en el Hospital de Dia de On-
cohematologia, excluyéndose los pacientes que habian desarrollado toxici-
dad severa con la primera infusion. Para la administracion de 90 minutos la
dosis de Rituximab se dilufa hasta 250 ml de Suero Fisiolégico quedando la
concentracion final entre 1-4 mg/ml. El paciente recibia premedicacion
30 minutos antes del inicio de la infusién con paracetamol 1 g IV, dexclor-
feniramina 5 mg IV e hidrocortisona 100 mg IV. E1 20% de la dosis (50 ml)
se administraba en los primeros 30 minutos y el resto en los siguientes
60 minutos, hasta completar un tiempo total de 90 minutos. Se realizé un
estudio descriptivo retrospectivo de los pacientes que habian recibido dosis
de Rituximab en un tiempo de infusién de 90 minutos desde enero de 2006
hasta marzo de 2008.
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Resultados: Un total de 92 pacientes fueron tratados con 328 infusiones ra-
pidas de Rituximab con un promedio de 3.6 infusiones/paciente. Los proto-
colos de uso de Rituximab fueron: 50 tratamientos R-CHOP de pacientes
con LNH difuso de células B grandes CD20 positivas, 4 R-CVP de pacien-
tes con LNH folicular estadio ITI-IV no tratados, 14 en monoterapia de pa-
cientes con LNH folicular estadio III-IV quimiorresistentes o en recidiva,
14 en tratamiento de mantenimiento y 10 en otros protocolos (asociado con
quimioterapia como uso compasivo). En todos los casos las infusiones de
90 minutos fueron bien toleradas y no se observaron reacciones téxicas gra-
ves asociadas al ritmo de administracién (grado 3 y 4 Common Toxicity
Criteria del Nacional Cancer Institute).

Conclusiones: Rituximab administrado en infusiones de 90 minutos, tanto
asociado a quimioterapia y corticoides como en monoterapia, ha resultado
seguro y bien tolerado. Las infusiones rdpidas de Rituximab han permitido
reducir a menos de la mitad el tiempo de administracion, han optimizado el
uso de las salas del Hospital de Dia y han aumentado el confort de los pa-
cientes que tienen que permanecer menos tiempo en el Hospital. Los proto-
colos de administracion rdpida suponen una solucién rdpida y segura, con
un impacto positivo en la utilizacién de los recursos.

Conflicto de intereses: Nada que declarar.

404. Seguimiento de un protocolo de prevencion de emesis retardada
en pacientes oncolégicos

S. Martin Prado, F. Martinez Guinea, J.J. Garcia Albds, R. Hernanz Chaves

y C. Martinez Martinez

Hospital Txagorritxu. Vitoria. Alava.

Objetivo: Evaluar la efectividad y tolerabilidad de las pautas antieméticas
establecidas en nuestro hospital para la prevencion de la emesis retardada
relacionada con la administracién de farmacos citostdticos.

Material y métodos: En colaboracién con el servicio de oncologia y con da-
tos obtenidos de la bibliografia se establecié un protocolo que incluia tres
pautas antieméticas para la prevencion de la emesis retardada en funcion
del potencial emetégeno del tratamiento citostdtico. Se elaboraron 3 hojas
de informacidn al paciente que se entregan en el primer ciclo de quimiote-
rapia y que explican cada una de las tres pautas antieméticas orales:

a) Pauta 1: metoclopramida 20 mg/8 h, 3-5 dias. Para tratamientos con ci-
clofosfamida, antraciclinas, irinotecan < 350 mg/mz, oxaliplatino, carbo-
platino y cisplatino a dosis < 50 mg/m?.

b) Pauta 2: metoclopramida 20 mg/8 h y dexametasona en pauta descenden-
te 8 mg/12 h, 2 dias y 4 mg/12 h, 3 dias. Para tratamientos con cisplatino a
dosis > 50 mg/m?.

c) Pauta 2 corta: metoclopramida 20 mg/8 h, 3 dias y dexametasona 4
mg/12 h, 3 dfas. Para tratamientos con irinotecén > 350 mg/m? o combina-
ciones de antraciclinas con ciclofosfamida.

Se incluyeron todos los pacientes de oncologia que comenzaron tratamien-
to con farmacos relacionados con la aparicion de emesis retardada de mayo
del 2006 a diciembre del 2007. Se registraron en una base de datos los cam-
bios de medicacion de pauta estandar, ciclo del cambio y motivo del mis-
mo. Consideramos intolerancia el cambio de metoclopramida a tietilperazi-
na e ineficacia el cambio a ondansetron o aprepitant.

Resultados: 621 pacientes recibieron informacién oral y escrita por un far-
macéutico sobre la pauta protocolizada para prevenir la emesis retardada.
En 22 casos hubo que informar de una segunda pauta por cambio en el es-
quema de quimioterapia. Se realizaron 123 cambios de la pauta estandar
consiguiéndose un 80,9% de efectividad del protocolo antiemético estable-
cido. Un 25,8% del total de mujeres y un 11,5% de hombres tuvieron cam-
bios. La mayor parte de las modificaciones de pauta estindar se produjeron
en el ciclo 2 (35,8%) y 3 (26%). Se registr6 un 13,9% de cambios en proto-
colos con cisplatino > 50 mg/m2 y un 27,5% en tratamientos combinacién
de antraciclinas con ciclofosfamida. El 30,3% de los pacientes menores de
40 anos y el 11,9% de los mayores de 65 sufrieron modificaciones en la
pauta asignada. En un 51,2% de los pacientes el motivo del cambio fue in-
tolerancia a metoclopramida, relacionada con la aparicién de agitacion,
somnolencia y efectos extrapiramidales. En estos casos se sustituyé por tie-
tilperazina 6,5 mg o 13 mg/8 h, 3-5 dias. El resto, un 48,8%, se produjo por
ineficacia del tratamiento prescrito. Se pautd entonces ondansetron 4 u
8 mg/8 h 3-5 dias, anadido al protocolo estandar o sustituyendo a la meto-
clopramida. En s6lo 3 pacientes se prescribi6 aprepitant por ineficacia de la
pauta protocolizada.

Conclusiones: En el periodo estudiado consideramos que tanto la efectividad
como la tolerabilidad de las pautas antieméticas han sido aceptables, cuatro
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de cada cinco pacientes no han precisado modificacion de la pauta protocoli-
zada. La evaluacion de la efectividad y tolerabilidad de las pautas antieméti-
cas a través de este método indirecto permite obtener un indicador sencillo
para asegurar la calidad del protocolo de control de la emesis retardada.
Conlflicto de intereses: Ninguno.

426. Estudio de utilizacion de darbepoetin alfa en pacientes
hematolégicos no sometidos a quimioterapia

B. Sanchez Nevado, V. Goitia Rubio, S. Martin Prado, L. Guisasola Ron
y C. Martinez Martinez )

Hospital Txagorritxu. Vitoria-Gasteiz. Alava.

Objetivo: Analizar el uso y evaluar el grado de adhesion a las recomenda-
ciones sobre utilizacion de darbepoetin alfa 150 microgramos de la ficha
técnica espafiola en pacientes del Servicio de Hematologia en el afio 2007.
Material y métodos: Estudio retrospectivo. Los datos recogidos de la histo-
ria clinica informatizada y del programa de dispensacion de dosis unitaria
fueron: diagndstico, nivel de hemoglobina basal y a las 4 semanas de iniciar
tratamiento. Se excluyeron pacientes con quimioterapia en 2007. La ficha
técnica indica que el objetivo del tratamiento con darbepoetin alfa es man-
tener los valores de hemoglobina entre 10 y 12 g/dl. Si en 4 semanas el au-
mento es superior a 2 g/dl, hay que reducir la dosis. También se estudiaron
pacientes en tratamiento previo con epoetin alfa 40.000 UI que cambiaron a
darbepoetin alfa 150 microgramos, porque a partir de septiembre de 2007
s6lo se utiliza epoetin alfa para aumento de produccién de sangre autéloga
o disminucién de transfusiones de sangre alogénica.

Resultados: 64 pacientes iniciaron tratamiento con darbepoetin alfa en
2007. 40 iniciaron “de novo” y 24 estaban previamente con epoetin alfa.
Los diagnésticos eran: 39 anemias (7 por insuficiencia renal, 6 de procesos
crénicos, 6 sindromes anémicos , 3 por trombocitemia, 2 perniciosas, 2 ma-
crociticas, 2 hemoliticas autoinmunes, 2 pancitopenias y 9 por otras cau-
sas), 13 leucemias mieloides (11 sindromes mielodispldsicos y 2 leucemias
mieloides crénicas) y 12 neoplasias linfoides (6 mielomas miltiples, 1 leu-
cemia linfoide crénica, 1 sindrome linfoproliferativo, 2 linfomas no Hodg-
kin, 1 gammapatia monoclonal y 1 enfermedad de Waldestrom). En 37 de
los 40 pacientes “de novo” (92,50%) se tenia dato de hemoglobina basal
con un valor medio de 10,04 = 1,62 g/dl. 3 pacientes (8,11%) iniciaron tra-
tamiento con una cifra superior a 12 g/dl. A las 4 semanas sélo se disponen
de hemoglobinas en 24 de los 40 pacientes (60,00%). En 18 aumento el va-
lor de hemoglobina, en 4 disminuy6 y en 2 no hubo variacién. El valor me-
dio de aumento era de 1,97 + 1,94 g/dl. En 6 el aumento era mayor de 2
g/dl. De ellos, 2 continuaron con el tratamiento, a 2 les redujeron la dosis y
2 finalizaron tratamiento. La media de disminucion de hemoglobina fue de
1,38 + 1,39 g/dl. 3 pacientes continuaron el tratamiento y 1 finaliz6. Por
otra parte, 4 de los 24 pacientes en tratamiento previo con epoetin alfa
(16,67%) empezaron con darbepoetin alfa con una hemoglobina superior a
12 g/dl'y en 2 (8,33%) no hay datos.

Conclusiones: Al iniciar tratamiento con darbepoetin alfa, en un 92,50% de
los pacientes hay datos de hemoglobina basal. En el 8,11% no estaria indica-
do el uso porque su hemoglobina es superior a 12 g/dl. A las 4 semanas, 1 de
cada 4 pacientes de los que se tienen datos de hemoglobina aumenté en mas
de 2 g/dl y el 33,33% continué con tratamiento. De los pacientes en trata-
miento previo con epoetin alfa, el 16,67% tenfan un valor superior a 12 g/dl.
El Servicio de Farmacia puede jugar un papel importante en el seguimiento
de estos pacientes para contribuir a un éptimo empleo de darbepoetin alfa.
Conflicto de intereses: Ninguno.

437. Blefaritis por cetuximab

M. Bernabeu Martinez, E. Alonso Serrano, A. Burgos San José, L. Alvarez Arro-
yo, F. Martinez Granado y J.P. Ordovds Baines

Hospital General Universitario de Alicante. Alicante.

Objetivo: Describir las caracteristicas y gravedad de una reaccién adversa
ocular producida por cetuximab, un anticuerpo monoclonal quimérico inhibi-
dor de la funcién del EGFR (receptor del factor de crecimiento epidérmico),
de interés por su escasa frecuencia de acuerdo con la bibliografia disponible.
Material y métodos: Revision de la historia clinica del paciente y revision
bibliografica a través de Medline (términos empleados en la bisqueda: ce-
tuximab & blefaritis).

Resultados: Mujer de 35 afios de edad diagnosticada en agosto-2007 de
adenocarcinoma de sigma estadio IIT (pT3N2MO). El mismo mes es inter-
venida quirtdrgicamente realizdndose sigmoidectomia con cirugia completa
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(RO). En octubre-2007 inicia tratamiento adyuvante con oxaliplatino + 5-
fluorouracilo/4cido folinico bisemanal y cetuximab semanal segtin protoco-
lo del ensayo clinico PETACC 8, activo actualmente en nuestro centro
(“Tratamiento adyuvante con Folfox-4 vs Folfox-4 + cetuximab para el
céancer de colon en estadio III extirpado completamente). Tras administra-
cion de la primera dosis de cetuximab la paciente presenta erupcion acnei-
forme G2 (segun clasificiacién de la Commnon Terminology Criteria for
Adverse Events v3.0 [CTCAE]) de predominio facial que alcanza su maxi-
ma intensidad en la tercera semana de tratamiento con cetuximab. Se inicid
tratamiento tépico con prednicarbato y sistémico con minociclina
100 mg/dia con reduccién de la reaccion adversa a G1. En enero-2008, tras
16 dosis de cetuximab administradas, la paciente presenta conjuntivitis G1
por lo que se indica tratamiento topico antibidtico con colirio de gramicidi-
na + neomicina + polimixina B, con lo que se obtiene una mejoria parcial
de la sintomatologia. En febrero-2008, tras 20 dosis de cetuximab adminis-
tradas, se produce una intensificacion de la toxicidad cutdnea (G3, con fisu-
ras distales en manos) y ocular: aparece un cuadro de blefaritis bilateral con
conjuntivits G2 asociada, caracterizada por edema e inflamacién de bordes
palpebrales, eritema difuso periorbital y secrecion mucoso/ oleosa. No hu-
bo afectacion de la vision. Se inicid tratamiento tépico con combinacién de
tobramicina + dexametasona y ciprofloxacino y se suspendio el tratamiento
con cetuximab definitivamente. Una semana después del inicio de estas me-
didas el cuadro se resolvié completamente. Los casos publicados de blefari-
tis por cetuximab son muy escasos; en nuestra revision hemos localizado
tan sélo 8 casos descritos.

Conclusiones: La toxicidad ocular producida por cetuximab representa un
efecto adverso que afecta de manera importante a la calidad de vida de los
pacientes. Aunque entre los efectos adversos del cetuximab se encuentra
descrita la blefaritis, la informacion publicada acerca de su presentacion
clinica y manejo terapéutico es limitada.

Conlflicto de intereses: Ninguno.

438. Utilizacion de analgésicos en oncologia y cuidados paliativos
R. Mariscal Vazquez, J. Hidalgo Cabrera, E. Atienza Gil, A. Ferndndez
Palomino, R. Gavira Moreno y A. Almendral Vicente

Hospital de Jerez de la Frontera. Jerez de la Frontera. Cddiz.

Objetivos: Establecer el tipo y dosis diaria de analgésicos utilizados en la
Unidad de Gestién Clinica de Oncologia y Cuidados Paliativos. Analizar
la adecuacién de la terapia al modelo de escalera analgésica propuesta por la
OMS.

Material y método: Estudio observacional, descriptivo y prospectivo de
cuatro semanas de duracion en el que se revisé el tratamiento analgésico, a
través de la historia clinica, de los pacientes ingresados en la planta de On-
cologia en la que los medicamentos se dispensan por reposicion de boti-
quin. Diariamente un farmacéutico acudi6 a planta y anoté en un formula-
rio llamado Estado de Situacion los datos demogréficos de cada paciente,
motivo y dias de hospitalizacion y su tratamiento analgésico apuntando los
principios activos prescritos, dosis, via de administracién, pauta, fechas de
inicio y fin de tratamiento. Finalizada la recogida de datos, se utiliz6 el
SPSS® para analizar las variables obtenidas.

Resultados: Se revisaron las historias clinicas de 109 pacientes observando
que 93 tenfan pautado algin analgésico. El opiaceo mayor mds prescrito
fue la morfina parenteral , en 15 pacientes por via IV con una dosis media
de 20 mg, en 3 por via subcutdnea con 22,2 mg y de rescate en 33 pacientes
con dosis media de 6,9 mg; el fentanilo en parche se utilizé en 20 pacientes
a una dosis media de 77 mcg .Ademas se prescribi6 fentanilo transmucosa,
buprenorfina y oxicodona como opiaceos no incluidos en GFT en 9 pacien-
tes. El tramadol se utiliz6 en el 32,5% de los pacientes y la codeina sélo se
pautd en 3 pacientes a una dosis media diaria de 103,3 mg. Como farmacos
no opiaceos se prescribié paracetamol, ibuprofeno, metamizol y ketorolaco
siendo este ultimo el mas utilizado, en 27 pacientes por via parenteral con
dosis media de 85,1 mg, por via oral en 4 pacientes con dosis diaria de 27,5
mg y en 3 pacientes a demanda. Por dltimo, se vio que el 47,3% de los pa-
cientes estaba en el tercer escalén de la OMS, el 37,6% en el primero y el
15,1% en el segundo escalon.

Conclusiones: La morfina y el fentanilo fueron los opiaceos mds utilizados
y entre los farmacos no opiaceos se prescribi6 fundamentalmente el ketoro-
laco como AINE de primera eleccion a pesar de las restricciones de uso que
actualmente presenta en cuanto a indicacion, dosis y tiempo maximo de du-
racion y de las alternativas terapéuticas. Una gran proporcion de pacientes
estaba en el tercer escalon analgésico de la OMS siendo el segundo escalén



el que menos pacientes tenfa lo que hace sospechar que se pasa directamen-
te del primer al tercer escalén analgésico por lo que seria necesario elaborar
un Plan de Atencién y Seguimiento Farmacoterapéutico en estos pacientes.
Conflicto de intereses: Ninguno.

439. Evaluacion retrospectiva de la eficacia del pegfilgrastim
postquimioterapia

A. Lépez de Torre Querejazu, A. Santos Ibéfiez, A. de Juan Arroyo,
A. Urrutia Losada, I. Gabilondo Zelaia y M.J. Martinez-Bengoechea
Galdakao-Usansolo. Galdakao. Vizcaya.

Objetivo: Conocer la incidencia y duracién de neutropenia grado 1 o supe-
rior (< 1.500 células/mm3), que han presentado los pacientes tras la admi-
nistracion de pegfilgastrim como factor estimulante de colonias de granulo-
citos tras un ciclo de quimioterapia.

Meétodo: Durante el periodo comprendido entre 13/02/2006 y 21/04/2008, se
seleccionaron aquellos pacientes que habian recibido alguna dosis de pegfil-
gastrim tras administracion de quimioterapia. Se excluy6 a los pacientes so-
metidos a trasplante de médula 6sea, y aquellos que estaban recibiendo otros
farmacos no antineopldsicos. Se hizo un andlisis retrospectivo de todas las
analiticas posteriores en 28 dias a la administracién de alguna dosis de peg-
filgastrim. Se analizaron los datos en Access”, cruzando las historias de
nuestros pacientes con la base de datos del laboratorio de bioquimica. Se
analiz6 la primera analitica para comprobar si los pacientes presentaban
neutropenia de grado 1 6 mayor. En los casos en los que apareci6 neutrope-
nia, se analizaron las siguientes analiticas para conocer su evolucion.
Resultados: Se administraron un total de 229 dosis de pegfilgrastim, corres-
pondientes a 94 pacientes. Se presenté neutropenia en 76 (33%) de las dosis
administradas. La recuperacion de esta neutropenia se produjo en 49 dosis
(65%), con una duraciéon media de 18 + 7 (3-28) dias. Hubo 7 exitus, y en
5 neutropenias hubo que administrar una dosis adicional, recuperandose 4.
Apareci6 fiebre en 21 de los casos de neutropenia.

Conclusiones: La neutropenia aparecio tras la administracion del 33% de
las dosis de pegfilgastrim. Seria necesario realiza un estudio mds en profun-
didad para ver cémo ha influido el tipo de terapia antineoplésica y estado
clinico del paciente en la aparicion de esta neutropenia. Como limitacién
destacar que en los casos de no neutropenia s6lo se tuvo en cuenta la prime-
ra analitica posterior a la administracion del farmaco, y pudo haber apareci-
do neutropenia posteriormente.

Conflicto de intereses: Ninguno.

445. Utilizacion de filgrastim en el tratamiento adyuvante de cancer
de mama

M.A. Berrocal Javato, M. Gémez-Serranillos Reus, M.C. Iranzu Aperte,

G. Rodriguez Torné y B. Gonzalez Joga

Hospital Nuestra Sefiora del Prado. Talavera de la Reina. Toledo.

Objetivos: Evaluar la utilizacion y efectividad de filgrastim en pacientes
con cdncer de mama en tratamiento adyuvante.

Material y métodos: Estudio retrospectivo observacional del periodo enero
2006-febrero 2008. De los pacientes que iniciaron y completaron quimiote-
rapia (QT) adyuvante de cancer de mama, sin QT previa, se seleccionaron
los que recibieron filgrastim. La informacién se extrajo del aplicativo de
oncologia Oncofarm® y de las historias clinicas. Se obtuvieron datos del pa-
ciente (sexo, edad, peso y esquema de QT), y de cada tratamiento con fil-
grastim: dosis y fecha de administracién de la QT, dia de inicio con filgras-
tim tras la QT, dosis, duracién, neutropenia e indicacién. Cada indicacién
de filgrastim se consideré como un tratamiento independiente. Se clasifico
el riesgo de neutropenia febril (NF) asociado al esquema de QT de la guia
NCCN y el grado de neutropenia segiin CTCAEv3.0. La efectividad se eva-
lué mediante retrasos en la administracion de ciclos, reducciones de dosis y
hospitalizacién por neutropenias (recuento de neutréfilos inferior a
1.500/mm3) después de la administracién de filgrastim.

Resultados: De 47 mujeres en tratamiento adyuvante de cancer de mama,
20 (42,55%) necesitaron filgrastim durante la QT. Se excluyé a una al no
localizar la historia. Fueron evaluadas 19 con una edad media de 51,31 aflos
(29-76). Los esquemas de QT que se administraron a dosis estdndar cada
21 dias fueron: 11 pacientes recibieron 4-6 ciclos AC (ciclofosfamida,
adriamicina), 7 pacientes 4AC—4Paclitaxel y 1 paciente 4AC—4Doceta-
xel. Filgrastim se utiliz6 en 54 de los 119 tratamientos analizados. En
49 ocasiones filgrastim se asoci6 a la administracion AC y en 5 a paclitaxel.
La indicacién fue: 3 (5,55%) en tratamiento de neutropenia febril (NF), 43
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(79,64%) en profilaxis secundaria (41,86% por NF y 58,14% por neutrope-
nia grado III/IV en ciclos previos) y en 8 (14,81%) ocasiones en el primer
ciclo de QT coincidiendo con el control analitico intermedio (mediana 14
dias). Ningtin paciente recibi6 profilaxis primaria. La duracién mediana del
tratamiento fue de 5 dias (1-7), con una dosis de 300 mcg/dia (rango: 3,23-
6,52 mcg/Kg/dia). En profilaxis secundaria, el inicio con filgrastim tras QT
fue: 1-3 dias en el 35,30% para NF y en neutropenia grado III/IV ninguno
comenzo6 antes de los 3 dias (el 48% lo iniciaron a una mediana de 12 dias).
Respecto a la falta de efectividad, en un paciente aparecié neutropenia gra-
do IV tras la administracion de filgrastim.

Conclusiones: El 42,55% de pacientes en tratamiento adyuvante de cancer
de mama, con intencién curativa, reciben filgrastim. Mayoritariamente se
utiliza con el esquema AC (riesgo intermedio de NF: 10-20%) y como pro-
filaxis secundaria para evitar retrasos de ciclos y reducciones de dosis que
puedan comprometer la eficacia del tratamiento adyuvante. En la mayoria
de las ocasiones, el inicio en profilaxis secundaria es superior al tercer dia
tras la QT. La efectividad ha sido del 98,15%.

Declaracion de conflictos de intereses: Ausencia.

448. Efectividad y seguridad de palifermina para la prevencion

de la mucositis oral

I. Romero Crespo, A. Albert Mari, M. Climente Marti y N.V. Jiménez Torres
Hospital Universitario Doctor Peset. Valencia.

Objetivo: Evaluar la efectividad y seguridad de palifermina para prevenir la
mucositis oral en pacientes sometidos a altas dosis de quimioterapia y tras-
plante autélogo de progenitores hematopoyéticos (TPH)

Material y métodos: Estudio preliminar analitico, ambispectivo y longitudi-
nal con seguimiento prospectivo de pacientes con neoplasias hematolégicas
sometidos a tratamiento mieloablativo y TPH durante un periodo de 8 me-
ses (julio 2007-febrero 2008) y retrospectivo (aiio 2006). Todos los pacien-
tes recibieron tratamiento profildctico convencional con enjuagues de clor-
hexidina y recomendaciones para la higiene oral. Como variable primaria
(efectividad) se evalud la incidencia global de mucositis, y como secunda-
rias: 1. La mediana (min-max) de duracién de mucositis 2. La incidencia de
mucositis por gravedad, gradacion de 0 a 4 segtn la escala de la Organiza-
cion Mundial de la Salud (OMS) 3. Incidencia de efectos adversos (seguri-
dad) secundarios a la administracion de palifermina.

Resultados: Se incluyeron 14 pacientes, 6 mujeres y 8 varones, con una me-
diana de edad de 54 anos (25-65), diagnosticados de Linfoma no Hodgkin
(5/14) Leucemia Mieloide Aguda (5/14) y Mieloma Muiltiple (4/14). Del to-
tal de pacientes, 6 recibieron tratamiento profilactico para la mucositis oral
con palifermina (Grupo A) a dosis de 60 mcg/kg/dia en bolo intravenoso, 3
dias antes de la QT de acondicionamiento y 3 dfas tras TPH. Los 8 pacien-
tes restantes (grupo B) recibieron tratamiento profilactico convencional. La
incidencia global de mucositis fue de 4/6 pacientes en el grupo A 'y 7/8 en el
grupo B, con una mediana de duracién de 11 (7-13) y 9 (7-12) dias, respec-
tivamente. Respecto a la gravedad, en el grupo A: 2/6 pacientes presentaron
mucositis oral grado 0, 1/6 grado 1y 3/6 grado 3-4. En el grupo control, 1/8
pacientes manifestaron mucositis oral grado 0, 4/8 grado 2 y 3/8 grado 3-4.
Todos los pacientes tratados con palifermina presentaron efectos adversos
secundarios a su administracion: aumento del grosor lingual 3/6, dolor pe-
rianal 1/6 y rash severo 2/6, que requiri6 la suspensién de palifermina en un
paciente tras la administracion de la 3* dosis.

Conclusion: La administracion de palifermina en nuestra poblacién de pa-
cientes no mejora la incidencia de mucositis oral grado 3-4 ni su duracion,
aunque muestra una tendencia a reducir la incidencia global de mucositis.
Conflicto de intereses: Ninguno.

460. Linfocitosis con alteraciones importantes de la inmunidad celular
debidas al tratamiento con dasatinib en leucemia mieloide crénica
M.V. Lépez Lépez, J. Groiss Buiza, S. Rivero Cava, I. Rangel Bravo,

J. Melero Ruiz y FJ. Liso Rubio

Hospital Universitario Infanta Cristina. Badajoz.

El pronéstico de la Leucemia Mieloide Crénica (LMC) ha cambiado radi-
calmente con la aparicién de imatinib pero existen pacientes resistentes o
intolerantes al mismo. Dasatinib es un potente inhibidor de actividad de las
quinasas ber-abl y src también, indicado en el tratamiento de la LMC en es-
te tipo de casos. Observamos severas alteraciones en nimero, morfologia y
fenotipo de linfocitos en sangre periférica de estos pacientes con importan-
te repercusion clinica que atribuimos a dasatinib.
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Objetivos: Describir y evaluar el efecto del dasatinib sobre la poblacién lin-
focitaria y su relacion con las reacciones adversas.

Material y métodos: Estudio descriptivo retrospectivo de los pacientes con
LMC bcr-abl (+) en tratamiento con dasatinib desde Abril del 2007 hasta
Abril del 2008 valorandose de las historias clinicas: edad, sexo, dosis y du-
racion del tratamiento, reacciones adversas, recuento de linfocitos, inmuno-
fenotipo mediante citometria de flujo celular y determinacion de clonalidad
mediante reordenamiento genético del receptor de células T (TCR). Se es-
tudiaron 4 pacientes: 3 hombres y 1 mujer con una edad media de 57 afios
(27-71) en tratamiento con dosis diaria entre 70-140mg durante 12 meses.
Todos los pacientes estuvieron en terapia previa con imatinib sin manifesta-
cion de alteraciones linfocitarias.

Resultados: Valoracién efectos adversos: Los pacientes tuvieron derrame
pleural y diarrea (grado 3/4), remitiendo con la suspension del farmaco y/o
administracion de corticoides, evidenciando este dltimo hecho un mecanis-
mo autoinmune. Estudio linfocitario: De los 4 pacientes, 3 presentaron au-
mento en el nimero de linfocitos durante el periodo de estudio, con valor
mdximo de 6,8 mil/mm3 para el paciente 1, siendo del 32,26 % el aumento
medio en el primer mes y del 76,5% en los 4 primeros meses en tratamien-
to, con una media linfocitaria de 5,36 mil/mm3 y obsevédndose en el esca-
tergrama repetidamente caracteristicas hemocitométricas de aspecto clonal.
Los 3 pacientes mostraron Linfocitos Grandes Granulares (LGL) (50-59%)
cuyo inmunofenotipo fue principalmente células T supresoras CD3/CD8+
(20-56%) y células NK CD56+ y CD16* (11-45%). No se evidenci6 reor-
denamiento del gen TCR, lo cual no excluye monoclonalidad. Aunque en
un paciente con derrame pleural se evidenci6, en linfocitos del liquido pleu-
ral, oligoclonalidad.

Conclusiones: En nuestros pacientes se produjo una linfocitosis transitoria de
células LGL supresoras posiblemente responsables de los efectos adversos
mediados por fendmenos autoinmunes. Dasatinib, al actuar sobre la familia
de quinasas SRC (FYN, LCK) que intervienen inicialmente en la ruta de acti-
vacion y sefializacién del TCR, inducirfa inmunosupresion de células T nor-
males desencadenando la aparicion de poblaciones supresoras CD8+ y célu-
las NK patolégicas. A la vista de los resultados, se podria especular a cerca de
un nuevo papel terapéutico del dasatinib como supresor T- especifico.
Conflicto de intereses: Ninguno.

466. Estudio de utilizacién de caspofungina, voriconazol y anfotericina
B liposomal en pacientes hematologicos

L. Victorio Garcia, M. Clemente Anddjar, M.R. Garrigues Sebastid,

M.J. de Mora Alfaro, A. Yachachi Monfort y R. Aldaz Francés

Complejo Hospitalario Universitario de Albacete. Albacete.

Objetivos: Describir la utilizacion en la préictica clinica de caspofungina,
voriconazol y anfotericina B liposomal en el Servicio de Hematologia de
nuestro hospital.

Material y métodos: Estudio descriptivo y observacional. Incluye todos los
episodios del Servicio de Hematologia tratados con alguno de los tres anti-
fiingicos desde Junio hasta Diciembre de 2007. Los datos se recogieron a
partir de las historias clinicas. El andlisis estadistico se realizé con el pro-
grama SPSS 12.0.

Variables recogidas: Edad, diagnéstico, factores de riesgo de infeccion fiin-
gica (FR): Estado de inmunosupresién (neutropenia (N < 500/mm? > 10 di-
as), infeccién por virus inmunomoduladores, malnutricion, edad avanzada
y uso prolongado de corticoides > 3 semanas (TC)), disfuncién de érganos
(mucositis, insuficiencia renal (IR) y hepdtica (IH)), colonizacién microbia-
na y reactivacion de infecciones latentes (uso de antibiéticos de amplio es-
pectro(ABAE), antidcidos y estancia hospitalaria prolongada (EP) y facto-
res de riesgo muy alto (trasplante de progenitores hematopoyéticos (TPH) y
leucemia mielobldstica aguda en tratamiento intensivo con quimioterapia
(LMA+ QXT)), cultivos, profilaxis y tratamiento antifingico (TAF): Dosis
inicial (Di) y mantenimiento (Dm), via de administracién y duracién del
tratamiento (DT).

Resultados: Se han analizado 37 episodios, mediana de edad: 60 afios (17-
80). Diagnésticos mas frecuentes: Leucemia mieloblastica aguda 41%, leu-
cemia linfobldstica aguda 21% y linfoma no Hodking 16%. FR: Neutrope-
nia 67,6%, infeccion por virus inmunomoduladores 8,1%, malnutricion
43,2%, edad avanzada 21,6%, TC 2,7%, mucositis 56,8%, IR 5,4% e IH
16,2%, ABAE y antidcidos en todos los episodios y EP 89,2%, TPH 21,6%
y LMA+QMT 35,1 %.Cultivo: positivo para hongos en dos casos (Candida
Albicans). Se utilizé profilaxis con Fluconazol o Itraconazol en un 81,1 %
de los episodios. TAF: Caspofungina (30 episodios): Se paut6 una Di de 50

166 Farm Hosp. 2008;32(Espec Congr):3-251

mg en el 6,7 % y de 70 mg en el 93,3%, la Dm fue de 50 mg en el 80%, se
realizé un ajuste de dosis en el 20 % de los casos. La DT media fue 8,73 (+
5,94) dias. Voriconazol (12 episodios): Se eligi6 la via intravenosa en el
75% de los episodios, con una dosis de carga que varia entre 150-400
mg/12 horas. Se realizé una reduccion de dosis en el 45,45% de los episo-
dios. La mediana DT via IV fue 10 (1-22) dias y 6,5 (1-16) dias via oral. Se
pasé de via intravenosa a via oral en un 16,7% de los casos. Anfotericina B
(22 episodios): Dosis utilizadas entre 150-300 mg/24 horas. La mediana
DT fue 9 (1-21) dias. Se utiliz6 la asociacion de dos AF en el 16,2 %, sien-
do la combinacién mds frecuente caspofungina + anfotericina B.
Conclusiones: Todos los pacientes presentan al menos, dos factores de ries-
go de infeccién flingica. Las dosis pautadas de Anfotericina B y Caspofun-
gina se ajustan a la ficha técnica en la mayor parte de los episodios. En el
caso de voriconazol se deberia reducir la dosis tras las primeras 24 horas y
utilizar mds la terapia secuencial en los pacientes candidatos.

Conflicto de intereses: Ninguno.

477. Supervivencia y mortalidad en cancer de mama

P. Villanueva Jiménez, J. Davila Guerrero, M.P. Quesada Sanz,
J.M. Mateo Quintero e I. Marin Ariza

Hospital Punta Europa. Algeciras. Cddiz.

Objetivos: Calcular la mortalidad y supervivencia general y especifica a los
5 afios de las pacientes diagnosticadas de cdncer de mama.

Material y métodos: Andlisis retrospectivo (cohorte histdrica) en el que se
incluy6 a un total de 52 mujeres diagnosticadas de cancer de mama durante
el afio 2003. Los datos se obtuvieron del CMBD del hospital con diagndsti-
co C-50, historias clinicas, registros anatomopatoldgicos, asi como del re-
gistro civil y programa informatico de oncologia Farmis®. Las variables
predictoras evaluadas fueron: edad, tipo de cirugia, tipo histoldgico, lactan-
cia, tratamiento quimioterdpico con/ sin antraciclinas y/ o taxanos, recepto-
res hormonales, receptor HER2, radioterapia y tratamiento hormonal. La
variable resultado fue “fallecimiento”. Se realiz6 un andlisis estadistico de
supervivencia mediante el método de Kaplan Meier y con ayuda del progra-
ma informdtico SPSS”.

Resultados: La edad media fue de 60,17 £ 14,99 afios (£ SD), de las cuales un
17,3% estuvieron comprendidas entre 20-44 afios, un 40,4% entre 45-64 y un
42,3% mayores de 65 afios. En cuanto al tipo histolégico, un 80,8% fue carci-
noma ductal infiltrante, un 5,8% lobulillar, un 3,8% papilar y mucosecretor y
un 5,7% otros. El 51,9% de las pacientes estuvieron con antraciclinas y sélo un
9,6% con taxanos. A su vez, el 65,4 % recibieron radioterapia frente al 13,5%
que no la recibieron. El 82% sobrevivié desde el afio del diagnéstico (2003),
con un 18 % de mortalidad y con una media de supervivencia de 1.672,7 dfas
(IC 95% 1526,5-1818,5). La mortalidad, estratificada por grupo de edad, fue de
11,1% entre 20-44 afios, 22,2% entre 45-64 y del 66,7% para > de 65 afios. El
tiempo medio de supervivencia fue de 952.750 dias (IC 95% 400-1145) para
cirugia radical, frente a 676 dias (IC 95% 608-744) en cirugia conservadora, de
361 dias para pacientes con edad entre 20-40 afios y receptor hormonal estrogé-
nico negativo (RE), frente a 889,5 dias entre 45-64 aflos y RE positivo y por ul-
timo de 300 y 1.000 dias para RE negativos y positivos, respectivamente en >
de 65 aflos. En cuanto a los receptores progestagenos (RPG), la supervivencia
media fue de 478 dias en los negativos (IC 95% 186,2-771) y de 1007 dias en
los positivos (IC 95% 599-1414). La media de supervivencia con lactancia fue
de 1124 dias (IC 95% 314-1934), mientras que sin lactancia fue de 708 dias (IC
95% 66-578). La media de supervivencia con hormonoterapia fue de 1.040 dias
(IC 95% 666-1413), siendo significativamente superior a los que no tenfan hor-
monoterapia: 279 dias (IC 95% 61-497).

Conclusiones: Existe una clara asociacion entre edad y mortalidad. En
cuanto a las variables predictoras evaluadas, se asocian con una mayor su-
pervivencia global la cirugia radical, receptores hormonales positivos, la te-
rapia hormonal y lactancia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

489. Monitorizacion del tratamiento con trastuzumab en neoplasia
de mama

A. Marti, M. Hernandez-Bronchud, C. Pardo, M. Sagalés, L. Val y M.P. Mas
Hospital General Granollers. Granollers. Barcelona.

Objetivos: Conocer la dosis media recibida durante el tratamiento con tras-
tuzumab en pacientes con cdncer de mama.

Material y métodos: Estudio retrospectivo, periodo estudiado de 12 meses
(2007). Para la recogida de datos se emplea el sistema informatico integra-



do de prescripcion, preparacion y dispensacion de tratamientos citostaticos.
Se registra edad, peso, protocolo administrado, frecuencia de administra-
cién y nimero de ciclos recibidos. Se estima la dosis media recibida en
mg/kg/semana, tanto para pacientes que recibian ciclos semanales como tri-
semanales. Se considerd una dosificacion acorde a la ficha técnica con un
margen de + 0.20 mg/kg en concepto de redondeo de aplicabilidad de dosis.
Resultados: Se identifican 31 pacientes, todas mujeres, de las cuales dos
fueron rechazadas por falta de datos dado que recibieron una tnica admi-
nistracion durante el periodo estudiado. El peso medio de las enfermas fue
de 64 + 8kg. Veinte pacientes recibieron tratamiento adyuvante (69%) y
nueve enfermas presentaron enfermedad metastdsica (31%). Los ciclos se
administraron en las fechas previstas, sin que se observaran retrasos ni can-
celaciones. En 18 casos (62,1%) la dosis media recibida de trastuzumab fue
acorde con la recomendada en la ficha técnica del producto (2mg/kg sema-
nalmente o 6mg/kg cada 3 semanas), cuatro pacientes (13,8%) recibieron
una dosis equivalente a la recomendada en la ficha técnica + 0,20 mg/kg
por redondeo de la dosis administrada, una paciente (3,4%) recibi6 una do-
sis menor a la recomendada (5 mg/kg/3 semanas) y seis pacientes (20,7%)
una dosis mayor (7,28 + 0,62 mg/kg/3 semanas). Si se analizan los datos en
funcién del estadio de la enfermedad, 75% (15 pacientes) de las enfermas
en tratamiento de adyuvancia recibieron la dosis recomendada segtn la fi-
cha técnica, tres enfermas (15%) recibieron la dosis recomendada en la fi-
cha técnica + 0,20mg/kg, una paciente (5%) recibi6 una dosis mayor (7,28
mg/kg/3 semanas) y una paciente (5%) recibié una dosis inferior (5
mg/kg/3 semanas). En el subgrupo de pacientes con enfermedad metastasi-
ca, tres enfermas (33,3%) recibieron la dosis recomendada en la ficha técni-
ca, una paciente (11,1%) recibi6 la dosis recomendada en la ficha técnica +
0,20 mg/Kg por redondeo de la dosis a ser administrada y el resto (5 pa-
cientes, 55,6%) recibieron una dosis superior a la indicada (7,28 + 0,69
mg/kg/3 semanas). Este hecho podria ser justificado por la variabilidad de
peso observada durante el periodo de tratamiento.

Conclusiones: La administracién de Trastuzumab en la mayoria de pacien-
tes siguid los criterios de dosificacion determinados en ficha técnica. No se
han observado retrasos ni cancelaciones de administracién en la administra-
cion. El estudio retrospectivo nos indica la necesidad de monitorizacion de
la dosis, especialmente en enfermas en periodos prolongados de tratamien-
to en los que se pueden producir variaciones de la masa corporal.

Conflicto de intereses: Nada que declarar.

528. Intervencion farmacéutica en la profilaxis antiemética

de prescripciones de quimioterapia

C.A. Apezteguia Fernandez, R. Diez Fernandez, M.P. Vicente Sanchez
y M. Arteta Jiménez

Hospital Universitario de Getafe. Getafe. Madrid.

Introduccion: Las nauseas y vomitos inducidos por la quimioterapia consti-
tuyen uno de los principales problemas derivados del tratamiento del can-
cer. Su prevencién ayuda a mejorar la calidad de vida de los pacientes on-
colégicos, la aceptacion de tratamiento por los mismos y, por lo tanto, el
éxito final del tratamiento. La incidencia y severidad estd condicionada por
factores dependientes tanto del propio paciente como de los farmacos qui-
mioterapicos.

Objetivo: El servicio de Oncologia y el servicio de Farmacia de nuestro
hospital han consensuado unas guias para la prevencion de la emesis secun-
daria a la quimioterapia que clasifican los farmacos quimioterdpicos segtin
su capacidad emetogena en cuatro niveles (minimo, bajo, moderado y alto).
Dichas guias se actualizan periédicamente segtin las recomendaciones de la
Sociedad Americana de Oncologia (ASCO). La validacién farmacéutica de
la prescripcion de quimioterapia incluye la profilaxis antiemética. El objeti-
vo es describir las intervenciones farmacéuticas realizadas durante un pe-
riodo de dos afios en la profilaxis antiemética de los pacientes en tratamien-
to con quimioterapia.

Material y métodos: Se realiza un estudio retrospectivo de las intervencio-
nes farmacéuticas registradas en el drea de Atencion Farmacéutica en On-
cologia durante dos afios (febrero 2006 a febrero 2008) y se seleccionan
aquellas referentes al seguimiento y validacion de la antiemesis del trata-
miento quimioterapico.

Resultados: En el periodo de estudio se registré un total de 228 intervencio-
nes, de las cuales 46 correspondian a intervenciones en la prescripcién de
antiemesis. El origen de todas estas intervenciones fue un incumplimiento
del protocolo. De ellas, 39 (84,7%) fueron en tratamientos de quimioterapia
en los que no se habia firmado ninguna profilaxis antiemética aunque el po-

53 Congreso Nacional de la Sociedad Espafiola de Farmacia Hospitalaria

der emetdgeno de los farmacos quimioterdpicos lo hacia recomendable. El
resto de las intervenciones (15,30%) fueron causadas por la prescripcion de
niveles de antiemesis no indicados para esos esquemas de quimioterapia,
siendo en 4 ocasiones niveles inferiores a los recomendados en el protocolo
y en 3 ocasiones superiores.

Conclusiones: La protocolizacion y la validacion farmacéutica de la profi-
laxis antiemética en quimioterapia contribuyen a la disminucién de errores
de medicacién en este grupo de pacientes. Con ello, se mejora la calidad de
vida de los pacientes y en tltimo término el éxito del tratamiento.
Conflicto de intereses: Ninguno.

538. Cardiotoxicidad asociada a trastuzumab

M.P. Quesada Sanz, J. Davila Guerrero, P. Villanueva Jiménez, J. Gantes Tréllez
y J.I. Sanchez Pifiero

Hospital Punta Europa. Algeciras. Cddiz.

Objetivos: Determinar la incidencia de cardiotoxicidad asociada al uso de
trastuzumab y evaluar posibles factores predictores.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de pacientes diag-
nosticados de cdncer de mama con sobreexpresién Her2 que iniciaron trata-
miento quimioterdpico con trastuzumab desde enero del 2006 hasta diciem-
bre del 2007, ambos inclusive. Los datos se obtuvieron del programa infor-
matico Oncofarm® y mediante revisién de las historias clinicas. Las
variables predictoras recogidas fueron: edad, cardiopatia previa (hiperten-
sion arterial, diabetes mellitus, antecedentes de infarto de miocardio en el
aflo anterior), IMC, tipo de cancer (metastdtico 6 precoz), tipo histolégico
(ductal o lobulillar), nimero de nédulos positivos, estado del receptor estro-
génico y/o progestiageno, tamafio del tumor, terapia hormonal, exposicién
previa a antraciclinas , radioterapia previa , pauta de trastuzumab (semanal o
cada 3 semanas), uso de trastuzumab en monoterapia o en combinacién con
taxanos y la fraccién de eyeccion ventricular izquierda (FEVI) basal y tras
finalizar el tratamiento. Al ser la disfuncion cardiaca, una variable resultado
dicotémica, se analizaron las variables predictoras mediante el programa in-
formético SPSS.V15, aplicando el médulo de regresion logistica. La disfun-
cion cardiaca se definié como: a) un descenso de la FEVI > 10% con respec-
to al valor basal, b) un descenso entre el 5-10% en presencia de sintomatolo-
gia (NYHA clase III- IV) c¢) o un FEVI < del 50%. Cualquiera de estos tres
criterios fue suficiente para confirmar un diagndstico de disfuncién cardiaca.
Resultados: Se incluy6 a un total de 25 pacientes con una edad media
(£ SD) de 58 afios (£ 13,5), el tamafio medio del tumor fue de 2,8 cm (£
0,97), el IMC medio fue de 27,8 Kg/m2 (£ 4,63), el valor medio del FEVI
basal fue del 70,05% (£ 6,86) y del FEVI final de 67,64% (7,84). En un
64% de los casos trastuzumab se empled en adyuvancia frente al 36% en
cancer de mama metastdsico, con una duracién menor de 12 meses y una
pauta trisemanal en el 88 y el 96%, respectivamente. En cuanto al tipo his-
toldgico, el 92% fue ductal infiltrante y el 8% lobulillar. El1 48% de las pa-
cientes tuvieron exposicion previa a antraciclinas + taxanos, un 20% sélo a
antraciclinas y un 32% sin 10 % y/ o > exposicion previa. Cuatro pacientes
presentaron una reduccién del FEVI un FEVI final < 50 %, sin que ello su-
pusiera suspension del tratamiento. De los factores de riesgo analizados, el
empleo de trastuzumab en combinacién con taxanos y el estado del recep-
tor progestageno positivo, presentaron un log b de 1.678 y 4.04 respectiva-
mente, pero sin alcanzar significacion estadistica.

Conclusion: La combinacion de taxanos con trastuzumab y el receptor pro-
gestdgeno positivo parecen tener un mayor riesgo de aparicién de cardioto-
xicidad, ambos sin significacion estadistica, siendo imprescindible una ade-
cuada monitorizacién del FEVI; como limitacidn, el pequefio tamafio
muestral y la duracién del tratamiento, que en la mayoria de los casos es in-
ferior a 12 meses.

Conflicto de intereses: Ninguno.

545. Estudio del impacto de la utilizacién de una bomba de llenado
automatica de infusores de 5-fluorouracilo en tiempo y ergonomia

M. Garabal, C. Ledo Mato, T. Garcia Gonzélez, M.J. Lamas Diaz,

B. Berndrdez Ferran y M.T. Chucld Cueva

Hospital Clinico Universitario de Santiago. Santiago de Compostela. A Coruiia.

Objetivo: Comparar los TIEMPOS empleados en el llenado manual con el
empleo de una mdquina automdtica, en la preparacién de infusores de
5-Fluorouracilo y evaluar el impacto en la carga global de trabajo. Compa-
rar el IMPACTO ERGONOMICO DIFERENCIAL que se produce en am-
bos casos.
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Material y método: Se han empleado infusores FOLFUSOR de 115 ml.de
capacidad para infundir durante 2 dias; y de 84 ml para infundir durante 7
dias. La Bomba automadtica de llenado de infusores es el modelo GRI-FILL
v3.0. Para la valoracién de la sobrecarga musculo-tendinosa se ha usado
una escala de valoracion tipo EVA (Escala Visual Analdgica) con una esca-
la del 0 al 9: donde O representa ausencia total de dolor y 9 dolor muy inten-
so que puede aparecer en dedos, mano, muileca, codo, hombro. Se han me-
dido los tiempos con un cronégrafo. El estudio se ha llevado a cabo durante
2 semanas en horario laboral: una semana se ha usado el llenado automati-
co y la otra manual. Se ha contabilizado el nimero de infusores, el tiempo
de llenado y el tiempo neto de enfermeria empleado en el llenado, puesto
que con la bomba Gri-Fill, desde que se conecta el infusor a la bomba hasta
su retirada lleno, la enfermera no participa directamente. Se han calculado
los tiempos promedios de llenado en ambos método, las diferencias del
tiempo neto de enfermeria y la estimacion que supondria para el total de in-
fusores del afio 2007. Al final de cada jornada, las 2 enfermeras han marca-
do el valor en la escala EVA de dolor asociada a sobrecarga musculo tendi-
nosa y se han comparado las medianas durante el periodo estudiado.
Resultados: Método manual: 74 infusores de 2 dias (12 d) y 22 de 7 dias
(I7d). Tiempo medio llenado 12 d =2 m 38 s, tiempo neto enfermera medio
12 d =2 m 38 s. Tiempo medio llenado I7 d = 5 m 26 s, tiempo neto enfer-
mera medio I7 d =5 m 26 s. Método automdtico: 80 infusores de 2 dias y
20 de 7 dias. Tiempo medio llenado 12 d =3 m 13 s, tiempo neto enfermera
medio 12 d =49 s. Tiempo medio llenado I7 d =5 m 15 s, tiempo neto en-
fermera medio I7 d = 49 s. En el afio 2007 se han preparado 22.870 mezclas
citostdticas, con un promedio diario de 88 (60-124); se cargaron 543 infu-
sores de 5fu de 7 dias y 1584 infusores de 2 dias. La estimacion del ahorro
de tiempo neto de enfermeria con la bomba seria 89 horas 22 minutos, que
suponen mas de 12 jornadas laborales. La puntuacion EVA mediana obteni-
da con el llenado manual fue 6; puntuacion EVA mediana con bomba resul-
t6 4.

Conclusiones: El empleo de la bomba de llenado en una unidad con elevada
carga de trabajo supone un ahorro importante de tiempo y una apreciable
mejora en la sobrecarga musculo tendinosa asociada al trabajo. Sin embar-
g0, es significativo como las enfermeras que elaboran las mezclas atin sefia-
lan una mediana de 4 en la escala EVA, sin duda debido al resto de las pre-
paraciones, absolutamente manuales. Es preciso seguir buscando mejoras
en la ergonomia del trabajo que garantice la seguridad del personal manipu-
lador.

Conflicto de intereses: Ninguno.

551. Validacién de un método analitico para soluciones de irinotecan en
una unidad de farmacia oncologica

P. Sanchez Lépez, M.J. Méndez Ferndndez, G. Chamorro Merino,

P. Alvarez Herranz, P. Prats Olivan y F. Martin Sanchez

Hospital Central de la Defensa Gémez Ulla. Madrid.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es validar un método analitico para so-
luciones de irinotecan por espectrofotometria ultravioleta elucidando su li-
nealidad, exactitud y precision.

Material y métodos: Se parte de la especialidad farmacéutica de irinotecan
usada en nuestro hospital, una solucién de 20 mg/ml, y a partir de ella se
preparan en cabina de flujo laminar vertical y con todas las exigencias de
reconstitucion y dilucién de citostéticos, cinco soluciones de 0,4 — 0,8 - 1,2
— 1,6 y 2 mg/100 ml, empleando como diluyente suero fisiol6gico 0,9% en
envases de 100 ml (todos del mismo lote de produccién) para evitar al ma-
ximo la manipulacién del citostatico. Mediante barrido en un espectrofoto-
metro Perkin-Elmer Lambda 40 se comprueba que el irinotecan tiene un es-
pectro caracteristico en la zona UV del espectro electromagnético y se se-
lecciona la longitud de onda a la que aparece el pico de absorciéon mejor
delimitado, 220,68 nm; a continuacién se realiza una recta de calibracién a
partir de las absorbancias a esa longitud de onda de las soluciones descritas;
para todo ello se utilizan cubetas de cuarzo especificamente destinadas a es-
te fin, al igual que el resto de material empleado. Una vez realizada la recta
de calibracion, se toman tres soluciones, las de concentraciones interme-
dias, para determinar la precisién del método analitico, mediante el andlisis
de la repetibilidad y la reproducibilidad, calculando los coeficientes de va-
riacién de los conjuntos de las diferentes mediciones realizadas. A tal fin
durante cinco dias se realizan varias mediciones diarias de cada una de las
soluciones seleccionadas (cinco el primer dia y tres los siguientes), el pri-
mer dia por un tnico analista y los dias siguientes por distintos analistas. El
estudio de la exactitud se desarrolla a partir de cinco series de las tres solu-
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ciones intermedias, para las que se calcula el porcentaje de recuperacion
con respecto a la concentracion tedrica, verificando la existencia de homo-
geneidad de variancias y comparando los errores mediante un ensayo de va-
lidez de medias (ANOVA)

Resultados: Se obtiene una linealidad caracterizada por la recta A = 0,0586
+0,69517 x C, r2 = 0,9934, F Snedecor 595,86, p < 0,01. Para el estudio de
la repetibilidad se calculan los coeficientes de variacion, resultando 0,96%
para la solucién de 0,8 mg/100 ml, 0,26% para la de 1,2 mg/100 ml y
0,19% para la de 1,6 mg/100 ml y en el caso de la reproducibilidad 3,28%,
1,88% y 1,75%, respectivamente. Los porcentajes de recuperaciéon medios
fueron 108,35% (SD = 1,044) para las soluciones de 0,8 mg/100 ml,
99,57% (SD = 0,26) para las de 1,2 mg/100 ml y 100,84% (SD = 0,20) para
la solucién de 1,6 mg/ml. El resultado del ensayo de exactitud mostré una p
=0,153.

Conclusiones: Se ha puesto a punto un método analitico para el control de
las soluciones de irinotecan rdpido, factible en las condiciones de la rutina
clinica diaria y suficientemente fiable, para la finalidad propuesta, tanto en
términos de precision como de exactitud.

Conflicto de intereses: No existe.

556. Cardiotoxicidad inducida por trastuzumab en la practica clinica
habitual: resultados preliminares

C. Vicente Iturbe, N. Serrano Mislata, M.J. Agustin Fernandez,

V. Alonso de Pablo, P. Palomo Palomo y R. Huarte Lacunza

Universitario Miguel Servet. Zaragoza.

Objetivo: Estudiar la incidencia y caracteristicas de la toxicidad cardiaca
secundaria al tratamiento con trastuzumab en pacientes con cancer de ma-
ma dentro de la practica clinica habitual.

Material y método: Estudio retrospectivo de pacientes con cancer de mama
en tratamiento con trastuzumab durante el primer trimestre del 2007. Las
fuentes de datos utilizadas fueron la historia clinica y el programa informa-
tico de registro del Servicio de Farmacia (OncoWin”). Las variables anali-
zadas fueron: edad al inicio del tratamiento, tipo de uso (adyuvancia, me-
tastatico o neoadyuvancia), receptores hormonales, estado menopausico,
tratamiento con antraciclinas, fraccién de eyeccién del ventriculo izquierdo
(FEVI) basal, aparicién de toxicidad cardiaca, manifestacion de disnea,
edemas, taquicardia, sincope, fallo cardiaco y descenso de FEVI (con cuan-
tificacion del mismo). El andlisis estadistico se realiz6 con el programa
SPSS v12.0.

Resultados: Se presentan los resultados de 51 pacientes tratados con trastu-
zumab. La edad media al inicio del tratamiento fue de 58,8 + 13,2 afos. En
24 casos (47%) se usé en adyuvancia, en 17 (33,4%) en metastdsico y en 10
(19,6%) en neoadyuvancia dentro de ensayo cinico. 31 pacientes (60,8%)
presentaban receptores hormonales positivos, 34 eran postmenopausicas y
17 premenopadsicas. La FEVI basal media fue de 64,9 + 8,1%. 17 pacien-
tes (35,4%) presentaron toxicidad cardiaca (en 3 casos no se disponia de in-
formacion), siendo en 10 de ellos sintomatica (58,8%), manifestindose
principalmente como disnea de esfuerzo, en 7 pacientes, y edema de las ex-
tremidades inferiores en 3. Otros sintomas que aparecieron en casos aisla-
dos fueron derrame pleural, derrame pericardico, taquicardia, arritmias y
episodio presincopal. S6lo hubo un caso de fallo cardiaco congestivo. En
11 casos la FEVI descendi6 por debajo de los niveles normales (50%) supo-
niendo una disminucién de 10 puntos o mds desde el nivel basal en 7 de
ellos. Mientras que en los 6 restantes si bien se mantuvo dentro de la nor-
malidad, supuso una disminucién de mds de 10 puntos desde el nivel basal
en 5 de ellos. La disminucién media de la FEVI desde el nivel basal fue de
15,5 + 8 puntos. De los pacientes que mostraron algun tipo de toxicidad
cardiaca ésta supuso la suspension del tratamiento en 10 de los casos, reini-
cidndose de nuevo tras la normalizacién de pardmetros en 5 de ellos. Lleva-
ron antraciclinas como tratamiento 16 de los 17 pacientes con cardiotoxici-
dad, en 10 de ellos previamente a trastuzumab y en 6 de forma concomitan-
te.

Conclusiones: el nimero de pacientes que presentd algin tipo de toxicidad
cardiaca fue elevado en relacién a la incidencia mostrada en los ensayos cli-
nicos. Los casos sintomaticos fueron de caracter leve a moderado, con un
solo caso de fallo cardiaco. La toxicidad a trastuzumab parece ser reversi-
ble, mejorando sin modificacién del tratamiento o tras la suspension del
mismo en los casos mds graves. Serfan necesarios mds estudios dentro de la
préctica clinica habitual para poder establecer la seguridad cardiaca de tras-
tuzumab que se intuye diferente a la mostrada en ensayos clinicos.
Conflicto de intereses: Ninguno.



559. Validacion de un método analitico para soluciones de paclitaxel
en una unidad de farmacia oncolégica

M.J. Méndez Fernandez, P. Sanchez Lopez, G. Chamorro Merino,

M.A. Santos Ruiz, M.A. Cabanes Mariscal y C. Benito Rincén

Hospital Central de la Defensa Gomez Ulla. Madrid.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es validar un método analitico para so-
luciones de paclitaxel por espectrofotometria ultravioleta elucidando su li-
nealidad, exactitud y precision.

Material y métodos: Se parte de la especialidad farmacéutica de paclitaxel
en uso en nuestro hospital, una solucién de 6 mg/ml, y a partir de ella se
preparan en cabina de flujo laminar vertical y con todas las exigencias de
reconstitucion y dilucién de citostéticos, cinco soluciones de 6 - 7,8 - 9,6 -
12y 15 mg/100 ml, empleando como diluyente suero fisiolégico 0,9% en
envases de 100 ml (todos del mismo lote de produccion) para evitar al ma-
ximo la manipulacion del citostitico. Mediante barrido en un espectrofotd-
metro Perkin-Elmer Lambda 40 se comprueba que el paclitaxel tiene un es-
pectro caracteristico en la zona UV del espectro electromagnético y se se-
lecciona la longitud de onda a la que aparece el pico de absorcién mejor
delimitado, 271,3 nm; a continuacidn se realiza una recta de calibracion a
partir de las absorbancias a esa longitud de onda de las soluciones descritas;
para todo ello se utilizan cubetas de cuarzo especificamente destinadas a es-
te fin, al igual que el resto de material empleado. Una vez realizada la recta
de calibracidn, se toman tres soluciones, las de concentraciones interme-
dias, para determinar la precision del método analitico, mediante el andlisis
de la repetibilidad y la reproducibilidad, calculando los coeficientes de va-
riacién de los conjuntos de las diferentes mediciones realizadas. A tal fin
durante cinco dias se realizan varias mediciones diarias de cada una de las
soluciones seleccionadas (cinco el primer dia y tres los siguientes), el pri-
mer dia por un tnico analista y los dias siguientes por distintos analistas. El
estudio de la exactitud se desarrolla a partir de cinco series de las tres solu-
ciones intermedias, para las que se calcula el porcentaje de recuperacion
con respecto a la concentracion tedrica, verificando la existencia de homo-
geneidad de variancias y comparando los errores mediante un ensayo de va-
lidez de medias (ANOVA)

Resultados: Se obtuvo una linealidad caracterizada por la recta A =
0,027782 + 106,2498 x C, 12 = 0,99376, F Snedecor 477,607, p < 0,001.
Para el estudio de la repetibilidad se calcularon los coeficientes de varia-
cién, resultando 0,37% para la solucién de 7,8 mg/100 ml, 0,61% para la de
9,6 mg/100 ml y 0,42% para la de 12 mg/100 ml y en el caso de la reprodu-
cibilidad 0,78%, 0,45% y 0,55% respectivamente. Los porcentajes de recu-
peracion medios fueron 100,44% (0,38) para la solucién de 7,8 mg/100 ml,
100,45% (0,62) para la de 9,6 mg/100 ml y 100,71% (0,43) para la solucion
de 12 mg/ml. El resultado del ensayo de exactitud mostr6 una p = 0,00019.
Conclusiones: Se ha puesto a punto un método analitico para el control de
las soluciones de paclitaxel que presenta un desvio al alza en su exactitud
pero aun asi factible en las condiciones de la rutina clinica y suficientemen-
te fiable para la finalidad propuesta.

Conflicto de intereses: No existe.

561. Utilizacion de rituximab en pacientes hematolégicos
en un hospital general

R. Gallardo Avilés, C. Carrascosa Rodriguez, M.J. Fobelo Lozano,
S. Artacho Criado y B. Dorantes Calder6én

Hospital Universitario Nuestra Sefiora de Valme. Sevilla.

Objetivos: Analizar la utilizacion de rituximab en pacientes hematolégicos
en régimen ambulatorio y en pacientes con ingreso hospitalario.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo. El periodo de es-
tudio incluyd los pacientes que iniciaron tratamiento con rituximab entre
octubre de 2006 y octubre de 2007. Los pacientes se seleccionaron a partir
de las bases de datos en la que se registran los tratamientos con antineopld-
sicos, tanto en régimen ambulatorio como de ingreso hospitalario. Se revi-
saron las historias clinicas de los pacientes y se recopilaron las siguientes
variables: edad, sexo, diagndstico, estadio, lineas de tratamiento previas, ri-
tuximab en combinacién o monoterapia y toxicidad.

Resultados: Se seleccionaron 20 pacientes en tratamiento con rituximab.
Los diagnésticos fueron: Linfoma no Hodgkin difuso de células B grandes
CD20 positivas (LNH CD20+) en 8 pacientes (edad mediana 63; 5 hom-
bres), linfoma folicular estadio III-IV en siete (edad mediana 65; 3 hom-
bres). En los 5 pacientes restantes (edad mediana 75; 3 hombres) el diag-
néstico no estaba en las indicaciones incluidas en ficha técnica: Linfoma
nodal de la zona marginal de células B monocitoides (LNM), linfoma de
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células del manto (LM), leucemia prolinfocitica de células B (LPL), macro-
globulinemia de Waldestrom (MW) y linfoma linfocitico de células B bien
diferenciadas (LLBD). En el tratamiento del LNH CD20+, rituximab se
asoci6 en todos los casos a ciclofosfamida, adriamicina, vincristina y pred-
nisona (R-CHOP o R-megaCHOP). Cuatro pacientes recibieron R-CHOP
durante todo el tratamiento, y uno R-megaCHOP. En los tres pacientes res-
tantes se alternaron ambas pautas segin respuesta. R-CHOP se utiliz6 co-
mo primera linea en siete de los pacientes y en el tratamiento de la segunda
recaida de un paciente. En el linfoma folicular seis pacientes se encontra-
ban en estadio III-IV y uno en estadio II. El tratamiento de los pacientes en
estadio III-IV fue: cinco R-CHOP (tres pacientes en primera linea y dos en
primera recaida), y un rituximab asociado a fludarabina y ciclofosfamida en
segunda recaida. El paciente en estadio II fue tratado con RCHOP y poste-
riormente con rituximab en monoterapia. En el resto de indicaciones no re-
cogidas en ficha técnica se utilizé6 R-CHOP como primera linea de trata-
miento en los pacientes con LNM y LLBD. Posteriormente, ambos pacien-
tes se trataron con rituximab en monoterapia de mantenimiento. Los
pacientes con LPL y MW recibieron rituximab en monoterapia para el tra-
tamiento de su tercera y primera recaida respectivamente. Rituximab se
asocid a vincristina y etopésido para el tratamiento de la segunda recaida
del paciente con LLBD. En relacion a la toxicidad, el 66% de los pacientes
experimentd neutropenia febril y un 25% pancitopenia. Otras reacciones
adversas fueron: reacciones relacionadas con la infusién, mucositis, infec-
ciones por virus, diarrea y paresia intestinal.

Conclusiones: La utilizacion de rituximab en el 55% de los pacientes no se
ajustd a las indicaciones recogidas en ficha técnica. El esquema R-CHOP
es el que se siguié como tratamiento de primera linea en el LF, aunque no
esté recogida dicha asociacion en ficha técnica, si estd respaldada por las
gufas de préctica clinica internacionales. Se hace necesaria la implantacion
de protocolos consensuados con el Servicio de Hematologia para el trata-
miento de estas patologias.

Conflicto de intereses: Los autores del trabajo declaran que no tienen nin-
gin conflicto de intereses.

563. Influencia de las mutaciones en el gen KRAS sobre la respuesta
a cetuximab en el cancer colorrectal metastatico

L. Ordoiiez Ferndandez, 1. Centeno Ramos, M. Balbin Felechosa,

J.M. Vieitez de Prado y M. Alaguero Calero

Hospital Universitario Central de Asturias. Oviedo. Asturias.

Objetivos: Confirmar la relacion entre la presencia de mutacion en el gen
KRAS vy la respuesta al tratamiento con cetuximab en pacientes con cancer
colorrectal tratados con cetuximab.

Material y métodos: De total de pacientes diagnosticados de cancer colo-
rrectal metastdsico que habian recibido tratamiento con cetuximab, se se-
leccionaron 13 pacientes de los que se disponia de muestras del tumor, en
material parafinado, para su estudio genético. Se utilizaron los criterios RE-
CIST para la evaluacion de la respuesta al tratamiento, clasificando a los
pacientes seguin presentaran progresion rapida de la enfermedad, enferme-
dad estable de larga duracién o respuesta al tratamiento. Se analiz6 la pre-
sencia de mutaciones en el gen KRAS, mediante secuenciacién automadtica
después de amplificacion del exon 2 del gen mediante PCR. Entre los es-
quemas de tratamiento utilizados, cetuximab se administré en combinacién
con irinotecan en 10 pacientes y en 3 con oxaliplatino. Dos pacientes reci-
bieron cetuximab en segunda linea y los 11 restantes en tercera linea y su-
cesivas.

Resultados: De los 13 pacientes del estudio, 2 presentaron respuesta parcial
a cetuximab, 3 enfermedad estable de larga duracién y en 8 hubo progre-
sién rdpida. De las 13 muestras, 1 no pudo procesarse y de las 12 analizadas
se encontré mutacién en el gen KRAS en 6 de ellas (50,0%). En ninguno de
los 2 pacientes con respuesta parcial se encontré mutacion (0%). Tan sé6lo 1
de los 3 pacientes con enfermedad estable de larga duracién presenté muta-
cién en KRAS (33,3%), aunque en este grupo una de las muestras no pudo
ser analizada por material insuficiente. En los 8 pacientes con progresion
rapida se detectaron 5 casos de mutaciones (62,5%) y 3 casos de gen no
mutado. La mediana de tiempo de tratamiento con cetuximab entre los pa-
cientes con KRAS mutado fue de 2,35 meses frente a los 3,27 meses de los
que no presentaron la mutacion.

Conclusiones: Los resultados obtenidos son coherentes con los comunica-
dos en la bibliografia. La presencia de mutacién en KRAS puede ser factor
predictor negativo de la respuesta a cetuximab en pacientes con cdncer co-
lorrectal metastasico. El andlisis de mutaciones en KRAS permitiria opti-
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mizar el tratamiento con cetuximab, seleccionando aquellos pacientes que
mds pudieran beneficiarse del tratamiento.
Conflicto de intereses: Ninguno que declarar.

576. Estudio de la adecuacion de una guia para la prevencion
de nauseas y vémitos inducidos por quimioterapia altamente
emetogena

E. Fort Casamartina, N. Quer Margall, M. Rey Salido, C. Bleda Perez
y A. Clopés Estela

Hospital Durdn y Reynals. Hospitalet Llobregat. Barcelona.

Objetivos: Debido a la reciente actualizacién de la guia de prevencion de
nduseas y vomitos como consecuencia de la comercializacion de nuevos
farmacos, se decide: Evaluar la adecuacion de las prescripciones médicas
segun las recomendaciones de nuestra guia para quimioterapia altamente
emetégena (QTAE) en 2 centros monogréaficos oncoldgicos.

Material y métodos: Estudio retrospectivo desde el 21 de mayo 2007 a 28
de febrero de 2008 en el que se incluyeron aquellos pacientes a los que me-
diante el aplicativo informético de prescripcion de quimioterapia QT reci-
bieron un esquema antiemético para QTAE, y si estos se ajustan a los sub-
grupos definidos en la guia de prevencién: a) QTAE que incluye Cisplatino
> 70 mg/m2 en dosis tnica con factores de riesgo; b) QTAE que incluye
Cisplatino > 70 mg/m?2 en dosis tnica sin factores de riesgo; ¢) QTAE que
no incluye Cisplatino; d) QTAE que incluye Cisplatino en dosis fracciona-
da; e) QTAE refractaria.

Resultados: Entre el periodo estudiado, un total de 694 pacientes diagnosti-
cados de C. Colon: 244; C. Pulmén: 149; C. Mama: 63; C. Cabeza y Cue-
llo: 42; C. Géstrico: 60; C. Germinal: 32; C. Vejiga: 26: C. Esé6fago: 23; C.
Cervix: 19; Melanoma 13; Otros: 23. De éstos, 605 recibieron Dexametaso-
na + Ondansetrén durante todo el tratamiento mientras que el resto de los
89 pacientes (65 hombres y 24 mujeres) recibieron el esquema con aprepi-
tant en al menos una ocasion con una media de 2,6 ciclos (intervalo 1-8).
Entre los dos centros, el perfil de utilizacién de aprepitant fue: Pulmoén:
58,43; Cabeza y cuello: 14,61%; Ovario: 6,74%; Géstrico: 6,74%; Germi-
nal: 4,49%; Otros: 8,99%. Su uso como primera y segunda linea fue en 40 y
49 pacientes respectivamente. Todos los pacientes que fueron tratados con
aprepitant como primera linea fueron tratados con dosis de cisplatino > 70
mg/m2 con alguno de los factores de riesgo, siendo mayoritariamente pa-
cientes con cancer de pulmoén no célula pequeia (72,5%). Cuando se utilizé
como tratamiento de rescate, el 50%, 28,6% y 21,4% de los pacientes ha-
bian recibido un ciclo, dos ciclos o mas de 2 ciclos de QT respectivamente
con una media de 2 (1-8). El tratamiento antiémetico para QTAE de 688 pa-
cientes (99,13%) se adecuo a la guia elaborada por nuestro centro.
Conclusiones: La elaboracién de una guia y de un aplicativo informdtico de
gestion de quimioterdpia, permite protocolizar y facilitar el estudio del per-
fil de utilizacién de farmacos para la prevencion de las nduseas y los vomi-
tos inducidos por QTAE. Nuestra guia se ajusta en un 99,13% de los casos.
Conflicto de intereses: Ninguno.

582. Radioinmunoterapia con ibritumomab-tiuxetan en el trasplante
autogénico de progenitores hematopoyéticos en pacientes con linfoma
no Hodgkin

S. Gonzilez Ponsjoan, T. Martin Santos, I. Rodriguez Pedrosa,

M. Bullejos Molina y M.T. Herndndez Garcia

Hospital Universitario de Canarias. La Laguna. Santa Cruz de Tenerife.

Objetivos: La radioinmunoterapia junto con el transplante autogénico de
progenitores hematopoyéticos (TAPH) se perfila como una opcién terapéu-
tica en pacientes con Linfoma no Hodgkin (LNH). Se pretende estudiar la
respuesta y seguridad del Zevalin® (ibritumomab-tiuxetan) en este grupo de
pacientes.

Material y métodos: Se estudiaron 6 pacientes con LNH de células B (2 fo-
liculares grado 1-2, 2 de células del manto y otros 2 de células grandes). To-
dos fueron acondicionados pretransplante con Zevalin/rituximab + BEAM,
siendo el Zevalin administrado el dia -14 del TAPH. El tiempo de observa-
cién fue entre noviembre error estdndar detde 2006 y abril de 2008. Lo re-
sultados se expresan con media la media.

Resultados: De los pacientes estudiados, 5 eran hombres y 1 mujer, con una
edad de 57,5 £ 5,37 (67-31) anos cuando recibieron el Zevalin. Al diagnds-
tico, 3 pacientes eran estadio IV-A y 3 IV-B, todos los casos tenfan adeno-
patias con 5,33 £ 0,76 regiones ganglionares afectas. Cuatro casos tenian
esplenomegalia y todos tenfan afectacion de la médula 6sea. La media de li-
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neas de tratamientos previos fue de 4,17 + 0,79, recibiendo todos los pa-
cientes Rituximab en algiin momento del tratamiento quimioterdpico. En el
momento de recibir Zevalin 2 casos presentaban remision completa (RC),
2 remision parcial, 1 en no respuesta y 1 en progresion de la enfermedad; en
2 casos persistia la afectacion de médula dsea. Se infundieron 2,93 + 0,39
CD34 x 10 E6/kg (2,20-4,27).

Tras el autotrasplante, el implante de neutréfilos (> 500 mm?) se alcanzé el
dfa +10,6% 0,24 (10-11) y de plaquetas (= 20.000/mm?) el dia +11,8 £ 0,2
(11-12). Sin embargo, para alcanzar > 50.000 plaquetas/mm? se tardé 57,8
+ 30,6 dias (12-174) (mediana de 31 dias). Todos los pacientes requirieron
una media de 9 transfusiones de plaquetas (5-12). También necesitaron la
administracion de eritropoyetina y factores de crecimiento. Ningtin pacien-
te ha recibido tratamiento antineopldsico complementario tras el TAPH. To-
dos estdn vivos y la respuesta se ha podido evaluar en cinco de ellos, los
cuales estdn en RC. Ningtin paciente presenté mucositis grado 4, tres pre-
sentaron grado 3, uno grado 2 y dos grado 1. Tres pacientes tuvieron vomi-
tos grado 1 y cuatro tuvieron diarrea grado 1. Cinco pacientes presentaron
infeccion bacteriana durante el periodo del TAPH con resolucion positiva.
Un paciente, que habia recibido previamente 7 lineas y otro TAPH, presen-
t6 un sindrome mielodispldsico secundario con posterior evolucién a leuce-
mia aguda mieloide (SMD/LAM).

Conclusiones: El acondicionamiento con Zevalin + BEAM es un tratamien-
to factible y seguro, siendo una opcidn terapéutica prometedora en pacien-
tes con LNH de células B. Aunque el 20.000/mm3 no se vio afectado, un =
implante de neutréfilos y plaquetas 50.000 plt./mm3 y el mayor > inconve-
niente manejable es el retraso en alcanzar requerimiento transfusional. Un
caso, previamente muy tratado, presenté un SMD/LAM secundario.
Conflicto de intereses: No.

596. Estudio de utilizacién de factores estimulantes de la eritropoyesis
en pacientes oncohematolégicos en un hospital de tercer nivel

N. Sangil Monroy, L. Oliva Hernandez, G. Herrera Ortega, M. Cobreros Varela,
J.N. Mirchandani Jagwani y M. Varela Gonzalez

Hospital Universiatrio de Gran Canaria Doctor Negrin. Las Palmas de Gran
Canaria.

Objetivo: Evaluar el grado de adecuacion a las nuevas recomendaciones de
la ASCO/ASH, relativas al uso de agentes estimulantes de la eritropoyesis
(ESAs), tras las alertas comunicadas en el afio 2007.

Meétodo: Estudio retrospectivo de pacientes oncohematolégicos, con ane-
mia asociada a quimioterapia, durante el periodo comprendido entre junio -
diciembre de 2007. Se seleccionaron los pacientes que iniciaron terapias
con epoetina alfa o darbepoetina alfa en dicho periodo. Se reviso si se cum-
plia las recomendaciones de la ASCO/ASH en cuanto al inicio de trata-
miento y se realizé un seguimiento de los niveles de hemoglobina para eva-
luar si se cumplia el objetivo final de hemoglobina recomendado. La AS-
CO/ASH considera correcto iniciar el tratamiento con Hb < 10 g/dL y
recomienda como objetivo 12 g/dL. de Hemoglobina. En el caso de darbe-
poetina, la ASCO/ASH establece que cuando la Hb supera 11 g/dL, se debe
reducir la dosis. Con Hb >12 g/dL, se debe suspender el tratamiento hasta
disminucién de los niveles a 11 g/dL y reiniciar el tratamiento con una re-
duccidn del 25% de la dosis para epoetina alfa y 40% para darbepoetina.
Resultado: Se revisé un total de 75 pacientes en tratamiento con epoetina
alfa y/o darbepoetina (61 oncoldgicos y 19 hematoldgicos). Los diagndsti-
cos mds frecuentes fueron cancer de mama, pulmén, LNH y mieloma mil-
tiple. 32 pacientes (37%) recibieron epoetina alfa, 39 (50,7%) darbepoetina
y 9 (12,3%) ambos tratamientos de forma consecutiva. De los pacientes con
darbepoetina, 16 (34,8%) iniciaron el tratamiento con Hb >10 g/dL, 13 pa-
cientes (28,2%) superaron niveles de Hb de 11 g/dL y continuaron recibien-
do darbepoetina sin reduccion de dosis; 7 pacientes (15,2%) superaron
12 g/dL de Hb sin suspension del tratamiento y de ellos 6 llegaron a niveles
de Hb superiores a 13 g/dL y continuaron recibiendo tratamiento darbepoe-
tina. De los pacientes tratados con epoetina alfa, 12 pacientes (33,3%) ini-
ciaron el tratamiento con Hb > 10 g/dL. 4 pacientes (11,1%) superaron Hb
> 12 g/dL y 3 pacientes (8,3%) recibieron epoetina con niveles de Hb
> 13 g/dL. Esto supone que hubo 23 prescripciones de darbepoetina 'y 14 de
epoetina alfa con niveles superiores a 12 g/dL de Hb.

Conclusiones: El cumplimiento de las recomendaciones de la ASCO/ASH
respecto a la Hb al inicio del tratamiento fue del 61,64%; respecto a la sus-
pensién del tratamiento con Hb > 12 g/dL, en 20 pacientes no se sigui6 esta
recomendacion, lo que supone un 27,4% de los pacientes. A la vista de es-
tos resultados parece conveniente recomendar un mayor control en el segui-



miento de estos pacientes. Por tanto, seria aconsejable conocer los niveles
de Hb antes de la dispensacion de ESAs, adicionalmente a los datos inclui-
dos en la ficha de prescripcion médica.

Conflicto de intereses: Ninguno.

601. Posaconazol en el paciente hematologico: nueva alternativa

en profilaxis antifingica

A. Mosquera Torre, J. Gonzélez Lépez, M.S. Rodriguez Cobos, M. Touris Lores,
E. Lépez Montero y M. T. Chucld Cuevas

Complejo Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela.

Santiago de Compostela. A Coruiia.

Objetivo: Anilisis de coste-efectividad de la profilaxis con posaconazol en
el paciente hematoldgico.

Material y método: Estudio retrospectivo de Abril de 2006 a Abril de 2008,
para analizar el impacto de la utilizaciéon de posaconazol como profilaxis
sobre el consumo de antiftingicos en una planta de hematologia. Se calculé
el coste en terapia antiftingica un afio antes y después de la introduccion del
posaconazol como profilaxis en las indicaciones autorizadas. Fuentes: revi-
sion de historias clinicas y programa de gestion de farmacia hospitalaria.
Variables estudiadas: nimero de pacientes tratados con posaconazol, indi-
cacion, pauta posolégica y desarrollo o no, de infeccién fiingica posterior.
Se recogieron asimismo datos de unidades consumidas de los distintos anti-
fingicos y coste de los tratamientos empleados durante el periodo a estu-
dio.

Resultados: Como resultado de la introduccion de posaconazol en el proto-
colo de profilaxis de la planta de hematologia, se administr6 posaconazol a
14 pacientes para 19 episodios de Abril 2007 a Abril 2008. En todos los ca-
sos la pauta se ajustd a indicaciones y posologia recogidas en ficha técnica:
9 episodios de profilaxis en pacientes receptores de trasplante de progenito-
res hematopoyéticos (TPH) con altas dosis de inmunosupresores y 10 epi-
sodios de pacientes con leucemia mieloide aguda (LMA) a tratamiento de
remision- induccién. En todos ellos la dosis empleada fue 200 mg cada 8
horas, via oral. De los 19 episodios, s6lo 4 (21,1 %) pueden considerarse
fallos de terapia profildctica, con necesidad de tratamiento antifiingico pos-
terior, siendo el tratamiento seleccionado anfotericina liposomal en mono-
terapia o asociada a caspofungina o voriconazol. Los 15 episodios restantes
(78,9%) se resolvieron sin manifestacion de infeccion fingica, no precisan-
dose tratamiento posterior, por lo que se podria considerar que la profilaxis
resulté eficaz, evitdndose el riesgo de complicaciones asociadas al trata-
miento por via intravenosa. El coste total de la terapia antifingica resultd
en 507.435,55 ? el primer afio y 330.310,01 ? el segundo. En el andlisis por
grupos se encontraron los siguientes resultados con respecto al total del
consumo en terapia antifingica anual (afio 1/afio 2): fluconazol oral
(0,9/1,2) %, fluconazol intravenoso (0,5/0,8) %, anfotericina B — liposomal
y lipidica — (18,9/36,7) %, caspofungina (64,5/37,4) %, voriconazol
(15,2/9,1) % y posaconazol (0,0/14,8) %. A la vista de los resultados, la dis-
minucién del consumo total parece relacionarse con la disminucién en el
uso de caspofungina y voriconazol, 57,9% y 14,1%, respectivamente, resul-
tado de la menor incidencia de infeccion post-profilaxis.

Conclusiones: La introduccién de posaconazol parece mejorar la profilaxis
frente a infecciones flingicas, permitiendo disminuir los tratamientos poste-
riores, lo que se traduce en disminucion de costes y morbi-mortalidad aso-
ciados al tratamiento por via intravenosa. No obstante, con la experiencia,
serd necesario considerar otros aspectos no contemplados en este estudio,
como la seleccion de cepas resistentes o la aparicion de reacciones adversas
que puedan limitar su utilizacién.

Conflicto de intereses: Ninguno.

605. Validacion de la dosis de carboplatino prescrita en los esquemas
terapéuticos de quimioterapia

M. LLopis Ferndndez, V. Collados Arroyo, J. Le6n Villar, N. Sala Vilajosana,
J.C. Titos Arcos y J. Pastor Cano

Hospital Universitario Jose Maria Morales Meseguer. Murcia.

Introduccion: Carboplatino es un andlogo de cisplatino que se comporta co-
mo agente alquilante, inhibe la sintesis de DNA estableciendo enlaces in-
tercatenarios e intracatenarios. Es activo frente a una amplia variedad de
procesos cancerosos. Es menos nefrotéxico, neurotéxico y emetdgeno que
cisplatino. La mielosupresion es el factor limitante de su dosificacion; pro-
voca fundamentalmente trombocitopenia. La dosis de Carboplatino debe
ser ajustada individualmente segtin el aclaramiento de Creatinina (Clcr) y el
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drea bajo la curva (AUC). El AUC se puede correlacionar con la toxicidad.
La ecuacién de Calvert es la formula mds usada para su dosificacion:

Dosis (mg) = AUC (mg ml-1 min.) x [ Cler (ml* min.-1) + 25]

Objetivo: Analizar las prescripciones médicas de los esquemas antineopla-
sicos con Carboplatino para determinar si existen diferencias entre la dosis
real prescrita y la dosis tedrica calculada y validar una herramienta de apo-
yo a la validacion farmacéutica de las prescripciones de carboplatino.
Método: Se realizé un andlisis retrospectivo sobre 196 prescripciones entre
enero-marzo 2008. Se seleccionaron los pacientes tratados con carboplatino
a través del soporte informético Oncofarm® y se obtuvieron los datos antro-
poméricos (peso, talla, superficie corporal), datos demogréficos (sexo,
edad), esquema de quimioterapia y niimero de ciclo, diagndstico, datos ana-
liticos (creatinina en los 10 dias previos a la fecha de administracién), AUC
deseado y dosis de carboplatino prescrita. Se automatiz6 el cdlculo del acla-
ramiento de creatinina (Cler) segtin Cockcroft-Gault y el AUC con la fér-
mula de Calvert como herramientas de trabajo en la validacién de la pres-
cripcion.Todos los datos se registraron en una base de datos de Excel y se
estimé el desvio como porcentaje de error en las dosis de medicamento
(MPE) prescritas con la siguiente formula:

MPE = [(Dosis prescrita - Dosis tedrica calculada)/Dosis tedrica calculada]
x 100

Resultados: Fueron analizadas un total de 196 prescripciones de un total de
75 pacientes; 43 hombres y 32 mujeres, con una edad media de 62,98 +
13,25 aflos. En el 34,18% (n = 67) de las prescripciones el farmacéutico pu-
do validar correctamente las dosis prescritas e intervenir en el ajuste de un
82,08% (n = 55) de prescripciones, en las que la diferencia entre las dosis
prescrita y tedrica fue mayor al del 5%. Entre las diferencias encontradas,
la dosis prescrita fue inferior a la tedrica en un 87,27% (n = 48) y en un
8,18% (n = 7) deberia haberse prescrito una dosis menor. Un 63,77% (n
=125) de las prescripciones fueron incompletas, por la ausencia de datos
antropométricos en un 87,20%, (n = 109) y en un 12,80%, (n = 16) por fal-
ta de datos analiticos.

Conclusiones: La incorporacion de nuevas herramientas de apoyo a la vali-
dacién farmacéutica aporta valor afiadido a la terapéutica, especialmente en
aquellos farmacos de estrecho margen terapéutico o que requieren procedi-
mientos complejos de prescripcion tales como datos analiticos variables. El
elevado porcentaje de prescripciones incompletas pone de manifiesto la ne-
cesidad de la colaboracién entre profesionales sanitarios, para mejorar la
calidad de las prescripciones, con el fin de garantizar una mayor seguridad
y eficacia a los pacientes.

Conflicto de Intereses: No existe conflicto de intereses.

615. Efectividad y seguridad de bevacizumab en el tratamiento
del cincer colorrectal metastatico

R. Rivas Rodriguez, M.M. Romero Alonso, E. Gabella Bazarot,

V. Dominguez Lefiero, M.T. Barrera Ledesma y S. Grutzmancher Saiz
Hospital Juan Ramon Jiménez. Huelva.

Objetivo: Evaluar la efectividad y seguridad de bevacizumab en el trata-
miento del cancer colorrectal metastatico (CCRM).

Meétodo: Estudio observacional retrospectivo en el que se evaluaron todos
los pacientes tratados con bevacizumab en nuestro hospital desde enero de
2005 hasta marzo de 2008. Se elabor6 un formulario de recogida de datos
que incluy6: datos demograficos, diagndstico y tratamiento del paciente. La
efectividad se evalu6 en términos de respuesta objetiva (criterios RECIST)
y la seguridad se valoré segtn los criterios del NCI-CTC. Se aplico el algo-
ritmo de causalidad de Karch y Lasagna modificado. Los datos se obtuvie-
ron de la base de datos del Servicio de Farmacia y de la revisién de historias
clinicas.

Resultados: Se incluyeron 19 pacientes (7 hombres) con edad media de
56,2 + 4,6 afios. 14 pacientes presentaron metdstasis hepdticas, 6 pulmona-
res, 6 peritoneales, 2 ovaricas, 1 6sea, 1 renal y 1 vesical. Dos pacientes lo
recibieron en segunda linea de tratamiento del CCRM (uno de ellos con un
performance status de 2). 16 pacientes lo recibieron asociado a esquema
FOLFIRI, 1 a esquema FOLFOX y 2 asociado a 5-FU en IC. 12 pacientes
recibieron la pauta de 5 mg/kg cada 14 dias y 7 pacientes 7,5 mg/kg cada 21
dias. La duracion media del tratamiento fue de 16,2 + 4,3 semanas. Al fina-
lizar el periodo de estudio 4 pacientes fueron exitus, 3 pacientes siguen en
tratamiento y a 12 se le ha suspendido (8 por progresion, 2 por descanso te-
rapéutico, 1 por reaccién adversa y 1 por contraindicacion). En 17 pacientes
se evalud la respuesta, 2 tuvieron respuesta completa (11,7%), 3 respuesta
parcial (17,6%), 7 enfermedad estable (41,1%) y 5 progresion (29,4%). Las
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reacciones adversas de grado 3 fueron: hipertension (1 paciente, tuvo que
abandonar el tratamiento con bevacizumab, causalidad definida (D)), neu-
tropenia febril (1 paciente, requirié ingreso, causalidad improbable (1)),
anemia (1 paciente, requirid transfusion, causalidad I), nauseas (1 paciente,
causalidad condicional (C)), diarrea (1 paciente, causalidad C). Las reac-
ciones adversas de grado 1-2 fueron: diarrea (10 pacientes, causalidad C),
ndusea (8 pacientes, causalidad C), vomitos (7 pacientes, causalidad C), as-
tenia (4 pacientes, causalidad C), alopecia (4 pacientes, causalidad I), mu-
cositis (2 pacientes, causalidad I), leucopenia (2 pacientes, causalidad posi-
ble (P)), sabor metdlico (1 paciente, causalidad C), neuropatia (1 paciente,
causalidad C), proteinuria (1 paciente, causalidad C), epistaxis (1 paciente,
causalidad D), hemorroides (1 paciente, causalidad D). En 3 pacientes se
suspende el tratamiento con irinotecan por toxicidad, manteniéndose el be-
vacizumab y 5-FU con mejor tolerancia.

Conclusiones: La utilizacién de bevacizumab en nuestro hospital se ajusta a
lo descrito en ficha técnica. Los resultados de efectividad medida como
porcentaje de pacientes con respuesta global (respuesta parcial + respuesta
completa) son inferiores a los descritos en el ensayo pivotal (29,3 vs 44.,8).
El porcentaje de pacientes con respuesta completa es superior en nuestro
estudio respecto al ensayo pivotal (11,7 vs 3,7). El perfil de reacciones ad-
versas es el que aparece descrito en la bibliografia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

619. Validacion de un método analitico para soluciones

de mitoxantrona en una unidad de farmacia oncolégica

P. Sanchez Lopez, M.J. Méndez Fernandez, P. Montenegro Alvarez Tejera,
P. Alvarez Herranz, P. Prats Olivdn y M. Bermtidez de Castro

Hospital Central de la Defensa “Goémez Ulla”. Madrid.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es validar un método analitico para so-
luciones de mitoxantrona por espectrofotometria ultravioleta elucidando su
linealidad, exactitud y precision.

Material y métodos: Se parte de la especialidad farmacéutica de mitoxan-
trona en uso en nuestro hospital, una solucion de 2 mg/ml, y a partir de ella
se preparan en cabina de flujo laminar vertical y con todas las exigencias de
reconstitucion y dilucién de citostéticos, cinco soluciones de 0,4 - 0,8 - 1 -
1,5 y 2 mg/100 ml, empleando como diluyente suero fisiol6gico 0,9% en
envases de 100 ml (todos del mismo lote de produccién) para evitar al ma-
ximo la manipulacién del citostatico. Mediante barrido en un espectrofoto-
metro Perkin-Elmer Lambda 40 se comprueba que la mitoxantrona tiene un
espectro caracteristico en la zona UV del espectro electromagnético y se se-
lecciona la longitud de onda a la que aparece el pico de absorcién mejor de-
limitado, 241,1 nm; a continuacion se realiza una recta de calibracion a par-
tir de las absorbancias a esa longitud de onda de las soluciones descritas;
para todo ello se utilizan cubetas de cuarzo especificamente destinadas a es-
te fin, al igual que el resto de material empleado. Una vez realizada la recta
de calibracion, se toman tres soluciones, las de concentraciones interme-
dias, para determinar la precisién del método analitico, mediante el analisis
de la repetibilidad y la reproducibilidad, calculando los coeficientes de va-
riacion de los conjuntos de las diferentes mediciones realizadas. A tal fin
durante cinco dias se realizan varias mediciones diarias de cada una de las
soluciones seleccionadas (cinco el primer dia y tres los siguientes), el pri-
mer dia por un tnico analista y los dias siguientes por distintos analistas. El
estudio de la exactitud se desarrolla a partir de cinco series de las tres solu-
ciones intermedias, para las que se calcula el porcentaje de recuperacion
con respecto a la concentracion tedrica, verificando la existencia de homo-
geneidad de variancias y comparando los errores mediante un ensayo de va-
lidez de medias (ANOVA).

Resultados: Se obtiene una linealidad caracterizada por la recta A =
0,051448 + 0,77133 x C, R2 =0,9994, F Snedecor 5028,76, p < 0,001. Para
el estudio de la repetibilidad se calculan los coeficientes de variacion, resul-
tando 1,03% para la solucién de 0,8 mg/100 ml, 0,55% para la de
1mg/100ml y 0,5% para la de 1,5 mg/100 ml y en el caso de la reproducibi-
lidad 2,11%, 1,03% y 0,80% respectivamente. Los porcentajes medios de
recuperacion fueron 98,86% (1,02) para la solucién de 0,8 mg/100 ml,
101,39% (0,56) para la de 1 mg/100 ml y 100,28% (0,51) para la solucién
de 1,5 mg/ml. El resultado del ensayo de exactitud mostré una p = 0,385.
Conclusiones: Se ha puesto a punto un método analitico para el control de
las soluciones de mitoxantrona rdpido, factible en las condiciones de la ruti-
na clinica diaria y suficientemente fiable, para la finalidad propuesta, tanto
en términos de precisién como de exactitud.

Conflicto de intereses: No existe.
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621. Control de calidad de la preparacion de soluciones de citostaticos
en una unidad de farmacia oncolégica

P. Sanchez Lopez, M.J. Méndez Fernandez, P. Alvarez Herranz,

F. Martin Sanchez, P. Prats Olivan y G. Chamorro Merino

Hospital Central de la Defensa “Gomez Ulla”. Madrid.

Objetivo: Establecer un sistema seguro para el control de calidad del proce-
so de reconstitucion y dilucion de medicamentos citostdticos en nuestra
unidad de Farmacia Oncoldgica.

Material y métodos: En nuestro hospital la prescripcién médica electrénica
de los tratamientos antineopldsicos —realizada a partir de unos protocolos
clinicos previamente consensuados entre el servicio de Farmacia Hospitala-
ria y el de Oncologia— es validada por un farmacéutico, que posteriormente
edita, a través de un programa informatico, las hojas de elaboracién corres-
pondientes para que el personal de enfermeria proceda a la reconstitucién y
dilucion de la especialidad farmacéutica en el suero apropiado, consiguiendo
asi la adecuacién posoldgica al paciente concreto; finalmente el programa
genera unas etiquetas identificativas para cada una de las soluciones prepara-
das. El proceso es complejo y estd sujeto, especialmente cuando la carga de
trabajo es alta, a un considerable riesgo de errores de consecuencias poten-
cialmente muy graves; por ello, antes de la dispensacién deberia comprobar-
se que las diluciones se han realizado correctamente, tanto en términos cua-
litativos como cuantitativos. A tal fin se han desarrollado y validado una se-
rie de métodos analiticos por espectrofotometria ultravioleta para algunos de
los medicamentos citostdticos mds habitualmente empleados (cisplatino, do-
xorubicina, irinotecan, oxaliplatino, paclitaxel, mitoxantrona, vinblastina y
vinorelbina), determinando su linealidad, precision y exactitud a partir de los
valores obtenidos a partir de series de soluciones patrén cuidadosamente
preparadas y analizadas repetidamente. Una vez establecidas las metodolo-
gias analiticas, un dia a la semana, establecido de manera aleatoria, el farma-
céutico responsable de la seccion de andlisis y control del servicio tomaria
una muestra de aquellas preparaciones citostdticas para las que se dispone de
técnica analitica y realizarfa, en cdmara de flujo laminar vertical, y con todas
las exigencias que la manipulacion de citostdticos requiere, la dilucién nece-
saria para efectuar la lectura en el espectrofotometro; una alicuota de esta di-
lucién seria transferida a una cubeta espectrofotomética de un solo uso con
tapon, que —después de realizada la lectura de la absorbancia— seria desecha-
da al contenedor de residuos citostaticos.

Resultados: Dos de las soluciones de citostdticos analizadas, las de cisplati-
no y oxaliplatino, no mostraron espectro caracteristico en la regién UV del
espectro electromagnético; las seis restantes no slo presentaban picos de
absorcion en esta zona, sino que ademds los correspondientes métodos ana-
liticos se caracterizaron por presentar curvas de calibracion lineales con R2
> 0,99, y por ser precisos y exactos, a excepcion del método analitico de la
vinorelbina que no se validé por no presentar una exactitud adecuada.
Conclusiones: Se ha desarrollado un sistema seguro para el control de cali-
dad del proceso de reconstitucién y dilucion de medicamentos citostaticos.
La validacion de sendos métodos analiticos por espectrofotometria UV para
soluciones de cinco medicamentos citostéticos diferentes (doxorubicina,
irinotecan, mitoxantrona, paclitaxel y vinblastina) permite monitorizar el
proceso y, aunque no es posible analizar todas las mezclas preparadas antes
de su distribucién, nos dota de la capacidad de evaluar objetivamente la ca-
lidad del trabajo de nuestro personal de enfermeria en la unidad de farmacia
oncoldgica.

Conflicto de intereses: No existe

623. Validacion de un método analitico para soluciones

de doxorubicina en una unidad de farmacia oncolégica

M.J. Méndez fernandez, P. Sdnchez Lépez, G. Chamorro Merino,

C. Benito Rincén, M.A. Cabanes mariscal y P. Montenegro Alvarez Tejera
Hospital central de la Defensa “Gémez Ulla”. Madrid.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es validar un método analitico para so-
luciones de doxorubicina por espectrofotometria ultravioleta elucidando su
linealidad, exactitud y precision.

Material y métodos: Se parte de la especialidad farmacéutica de doxorubi-
cina en uso en nuestro hospital, una solucién de 10 mg/5ml, y a partir de
ella se preparan en cabina de flujo laminar vertical y con todas las exigen-
cias de reconstitucion y dilucion de citostdticos, cinco soluciones de 0,5 - 1
-1,5-2y 2,5 mg/100 ml, empleando como diluyente suero fisiolégico
0,9% en envases de 100 ml (todos del mismo lote de produccion) para evi-
tar al mdximo la manipulacion del citostatico. Mediante barrido en un es-
pectrofotometro Perkin-Elmer Lambda 40 se comprueba que la doxorubici-



na tiene un espectro caracteristico en la zona UV del espectro electromag-
nético y se selecciona la longitud de onda a la que aparece el pico de absor-
cién mejor delimitado, 233,3 nm; a continuacion se realiza una recta de ca-
libracién a partir de las absorbancias a esa longitud de onda de las solucio-
nes descritas; para todo ello se utilizan cubetas de cuarzo especificamente
destinadas a este fin, al igual que el resto de material empleado. Una vez re-
alizada la recta de calibracion, se toman tres soluciones, las de concentra-
ciones intermedias, para determinar la precisién del método analitico, me-
diante el andlisis de la repetibilidad y la reproducibilidad, calculando los
coeficientes de variacion de los conjuntos de las diferentes mediciones rea-
lizadas. A tal fin durante cinco dias se realizan varias mediciones diarias de
cada una de las soluciones seleccionadas (cinco el primer dia y tres los si-
guientes), el primer dia por un unico analista y los dias siguientes por dis-
tintos analistas. El estudio de la exactitud se desarrolla a partir de cinco se-
ries de las tres soluciones intermedias, para las que se calcula el porcentaje
de recuperacion con respecto a la concentracion teérica, verificando la exis-
tencia de homogeneidad de variancias y comparando los errores mediante
un ensayo de validez de medias (ANOVA).

Resultados: Se obtiene una linealidad caracterizada por la recta A = 0,0181
+0,57157 x C, 12 = 0,9999, F Snedecor 61868,5688, p < 0,001. Para el es-
tudio de la repetibilidad se calculan los coeficientes de variacion, resultan-
do 0,93% para la solucién de 1 mg/100 ml, 0,53% para la de 1,5 mg/100 ml
y 0,74% para la de 2 mg/100ml y en el caso de la reproducibilidad 3,99%,
1,57% y 1,46% respectivamente. Los porcentajes de recuperacién medios
fueron 99,60% (0,92) para las soluciones de 1mg/100 ml, 99,45% (0,53)
para las de 1,5 mg/100 ml y 99,19% (0,74) para las de 3 mg/ml. El resulta-
do del ensayo de exactitud mostré una p = 0,3902.

Conclusiones: Se ha puesto a punto un método analitico para el control de
las soluciones de doxorubicina rapido, factible en las condiciones de la ruti-
na clinica diaria y suficientemente fiable, para la finalidad propuesta, tanto
en términos de precision como de exactitud.

Conflicto de intereses: No existe.

624. Reacciones adversas asociadas a sobredosificacién de carboplatino
C. Martinez Diaz, J.F. Sierra Sanchez, J. Diaz Navarro, E.J. Alegre del Rey, J.M.
Borrero Rubio y E. Rios Sdnchez

Hospital Universitario de Puerto Real. Puerto Real. Cddiz.

Objetivos: Identificar las reacciones adversas (RAMs) asociadas a regime-
nes de quimioterapia (QT) con sobredosificacion de carboplatino en fun-
cién del peso ajustado de los pacientes.

Material y métodos: Se selecciond a todos los pacientes que habian recibi-
do QT con carboplatino a lo largo del afio 2007. Se elabor6 una hoja de cél-
culo en Excel” donde registrar: edad, sexo, peso, talla, diagndstico, esque-
ma de QT, creatinina, dosis de carboplatino inicial, método de cdlculo de
dosis y RAMs hematoldgicas grado > 3. Las dosis tedricas se obtuvieron
mediante la féormula de Calvert, utilizando la ecuacién de Crockoft- Gault
para el aclaramiento de creatinina (Clcr). Se calcularon 2 dosis de carbopla-
tino por paciente, a partir del peso real y del ajustado respectivamente. Se
compararon ambas dosis tedricas con las dosis iniciales reales de los pa-
cientes. Consideramos normodosificados a aquellos pacientes cuyo porcen-
taje de variacion de la dosis inicial administrada era < al 10% de la tedrica.
Clasificamos a los pacientes en normo, infra y sobredosificados con respec-
to a la dosis iniciales calculadas tanto con peso real como con ajustado. Se
analizaron las diferencias entre el grupo de normodosificados y sobredosifi-
cados en dosis iniciales segtin peso ajustado, en cuanto a frecuencia, grave-
dad y consecuencias (disminucién de dosis, suspension o retraso de QT) de
las RAMs detectadas durante los 3 primeros ciclos.

Resultados: Durante el afio 2007 fueron tratados con carboplatino 54 pa-
cientes. Tras pérdida de 5 enfermos por falta de valores de creatinina, se in-
cluyeron en el estudio 49 pacientes (35 hombres y 14 mujeres), con edad
media de 62afios.El diagnéstico predominante fue pulmén (N = 27), segui-
do de ovario (N =9) y vejiga (N = 5). Segtin dosis calculada utilizando pe-
so real, el 43% de nuestros pacientes recibieron dosis correctas al inicio y el
21% fueron sobredosificados con un 33% de dosis media mas. Segiin peso
ajustado, el 39% fueron normodosificados al inicio y el 47% sobredosifica-
dos, con sobredosificacién media del 22%. En el grupo de pacientes sobre-
dosificados con peso ajustado (N = 23), se detectaron un 47,8% (I1C
95%:27-69) (N = 11) de RAMs hematoldgicas grado = 3 (5 neutropenias, 4
trombopenias y 2 anemias), con 2 reducciones de dosis > 10%, 2 retrasos
de ciclo, 1 suspensién de tratamiento QT y 1 éxitus. En el grupo de normo-
dosificado (N = 19) se identificaron un 36% (IC 95%:14-58) (N =7) de
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RAMs hematoldgicas grado > 3 (3 neutropenias, 2 trombopenias y 2 ane-
mias) asociadas a 2 suspensiones y 1 retrasos de QT. El1 80% (N = 8) de los
pacientes con dosis fijas de carboplatino (sin considerar Cler) fueron clasi-
ficados como sobredosificados con peso ajustado.

Conclusiones: Segun peso ajustado, casi la mitad de nuestra poblacién se
encontraba sobredosificada y con peso real practicamente la cuarta parte re-
cibi6 mas dosis de la correspondiente. En el grupo de pacientes sobredosifi-
cados segtin peso ajustado, se producen en los ciclos iniciales mds frecuen-
cia de RAMs hematolégicas grado > 3 que en los normodosificados. Es ne-
cesario realizar dosificacion correcta en funcion de los valores de creatinina
y peso ajustado para disminuir el nimero de pacientes sobredosificados y
de RAMs asociadas.

Conflicto de intereses: Autores sin conflicto de intereses.

626. Validacion de un método analitico para soluciones de vimblastina
en una unidad de farmacia oncolégica

M.J. Méndez Fernandez, P. Sdnchez Lépez, M.A. Cabrera Garcia,

A. Guerrero Gineto, P. Alvarez Herranz y P. Prats Olivdn

Hospital Central de la Defensa “Gomez Ulla”. Madrid.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es validar un método analitico para so-
luciones de vimblastina por espectrofotometria ultravioleta elucidando su
linealidad, exactitud y precision.

Material y métodos: Se parte de la especialidad farmacéutica de vimblasti-
na en uso en nuestro hospital, una solucién de Img/ml, y a partir de ella se
preparan en cabina de flujo laminar vertical y con todas las exigencias de
reconstitucion y dilucion de citostaticos, soluciones de 0,5-0,75 - 1-1,5y 2
mg/100 ml, empleando como diluyente suero fisiol6gico 0,9% en envases
de 100 ml (todos del mismo lote de produccidn) para evitar al maximo la
manipulacion del citostdtico. Mediante barrido en un espectrofotémetro
Perkin-Elmer Lambda 40 se comprueba que la vimblastina tiene un espec-
tro caracteristico en la zona UV del espectro electromagnético y se selec-
ciona la longitud de onda a la que aparece el pico de absorcién mejor deli-
mitado, 215,14 nm; a continuacién se realiza una recta de calibracion a par-
tir de las absorbancias a esa longitud de onda de las soluciones descritas;
para todo ello se utilizan cubetas de cuarzo especificamente destinadas a es-
te fin, al igual que el resto de material empleado. Una vez realizada la recta
de calibracion, se toman tres soluciones, las de concentraciones interme-
dias, para determinar la precisién del método analitico, mediante el andlisis
de la repetibilidad y la reproducibilidad, calculando los coeficientes de va-
riacién de los conjuntos de las diferentes mediciones realizadas. A tal fin
durante cinco dias se realizan varias mediciones diarias de cada una de las
soluciones seleccionadas (cinco el primer dia y tres los siguientes), el pri-
mer dia por un unico analista y los dias siguientes por distintos analistas. El
estudio de la exactitud se desarrolla a partir de cinco series de las tres solu-
ciones intermedias, para las que se calcula el porcentaje de recuperacion
con respecto a la concentracion tedrica, verificando la existencia de homo-
geneidad de variancias y comparando los errores mediante un ensayo de va-
lidez de medias (ANOVA).

Resultados: Se obtiene una linealidad caracterizada por la recta A = -
0,0224 + 0,61 x C, R2 = 10,9998, F Snedecor NS, p < 0,001. Para el estudio
de la repetibilidad se calculan los coeficientes de variacién, resultando
4,08% para la solucién de 0,75 mg/100 ml, 4,029% para la de 1 mg/100 ml
y 1,55% para la de 1,5 mg/100 ml y en el caso de la reproducibilidad
5,22%, 4,72% y 2,30% respectivamente. Los porcentajes de recuperacion
medios fueron 100,98% (4,12) para las soluciones de 0,75 mg/100 ml,
99,22% (3,99) para las de 1 mg/100 ml y 99,76% (1,55) para las soluciones
de 1,5 mg/ml. El resultado del ensayo de exactitud mostré una p = 0,97.
Conclusiones: Se ha puesto a punto un método analitico para el control de
las soluciones de vimblastina rapido, factible en las condiciones de la rutina
clinica diaria y suficientemente fiable, para la finalidad propuesta, tanto en
términos de precision como de exactitud.

Conlflicto de intereses: No existe.

627. Folfiri y bevacizumab como primera linea de tratamiento

del cancer colorrectal metastatico

M. Lema Orebro, F. Busto Fernandez, S.R. Pifieiro Conde, M. Reboredo Lépez,
M. Valladares Ayerbes e I. Martin Herranz

Complejo Hospitalario Universitario Juan Canalejo. A Corurfia.

Objetivo: Evaluar la eficacia y toxicidad del esquema FOLFIRI/bevacizu-
mab como tratamiento de primera linea del cancer colorrectal metastédsico.
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Material y método: Estudio observacional retrospectivo de todos los pa-
cientes que recibieron la combinacién bevacizumab-FOLFIRI (bevacizu-
mab 5 mg/kg, irinotecan 180 mg/m2, dcido folinico 400 mg/m?, 5-Fu 400
mg/m? en bolo y 5-Fu 2.400 mg/m? en perfusién de 46 h, cada dos sema-
nas) para el tratamiento en 1° linea de pacientes con céncer colorrectal me-
tastdsico entre marzo de 2006 y marzo de 2008. El protocolo de utilizacién
establece que los pacientes deben presentar buen estado general y no tener
factores de riesgo relacionados con la toxicidad de bevacizumab (hiperten-
sion, episodios trombdticos arteriales, etc). Mediante la revision de histo-
rias clinicas se recogieron los siguientes datos: edad, sexo, perfomance sta-
tus (ECOG), tratamiento adyuvante recibido, valoracion de la respuesta y
efectos adversos. La valoracion de la respuesta se realiza segtin criterios
RECIST (RC = respuesta completa, RP = respuesta parcial, EE = enferme-
dad estable y P = progresion de la enfermedad) y los efectos adversos se
clasifican segtn los criterios CTCAE v3.0. Mediante el programa informa-
tico de gestién oncohematolégica (ONCOFARM version 2006.0.1.2), se
comprobaron las dosis, nimero de ciclos administrados, fechas de adminis-
tracion y se calculd el coste del tratamiento.

Resultados: Numero de pacientes: 15 (9 hombres y 6 mujeres). Edad me-
dia: 57 afios. Performance status: O en trece pacientes y 1 en dos. Los pa-
cientes recibieron una media de 15 ciclos. Cinco de ellos habian recibido
previamente tratamiento adyuvante con el esquema FOLFOX. Todos los
pacientes fueron evaluados para respuesta: RC (2 pacientes), RP (8 pacien-
tes) y EE (5 pacientes). La mediana de supervivencia libre de progresion
fue de 12 meses. Actualmente cinco pacientes han progresado al tratamien-
to, uno falleci6 por accidente cerebro-vascular aterotrombético y nueve
mantienen la respuesta. En tres pacientes se redujo la dosis de 5-Fu y en
otros tres se retrasé la administracién de algin ciclo por toxicidad. Bevaci-
zumab fue suspendido temporalmente en 2 pacientes debido a la realiza-
cién de procedimientos de cardcter invasivo. Todos los pacientes fueron
evaluados para toxicidad. Los principales efectos adversos fueron: diarrea
grados 1-2 (9 pacientes); astenia grados 1-2 (7 pacientes) y grado 3 (1 pa-
ciente); mucositis grados 1-2 (6 pacientes), epistaxis (6 pacientes), hiper-
tension (2 pacientes), neutropenia grado 2 (1 paciente) e hiponatremia gra-
do 1 (1 paciente) que oblig a suspender bevacizumab temporalmente. El
coste medio del tratamiento por paciente es: 19.219 € (7.035 — 31.695 €).
Conclusiones: El esquema bevacizumab/FOLFIRI proporcioné beneficio
clinico a todos los pacientes. Asimismo, todos ellos cumplian los criterios
de utilizacién establecidos en el protocolo. Si ademds tenemos en cuenta
que la toxicidad asociada al tratamiento no es despreciable, y dado su eleva-
do coste, se confirma la importancia de realizar una adecuada seleccién de
los pacientes candidatos para la optimizacion del tratamiento. El farmacéu-
tico, mediante la participacion en la protocolizacion y seguimiento indivi-
dualizado de los esquemas de quimioterapia, conoce los resultados de efi-
cacia y toxicidad en el paciente oncoldgico y puede colaborar en el estable-
cimiento de una terapia de soporte adecuada.

Conlflicto de intereses: Ninguno.

630. Dexrazoxano en la prevencion de la cardiotoxicidad crénica
acumulativa causada por doxorrubicina. A propésito de tres casos
S. Martin Prado, J. Casas Arrate, J.J. Garcia Albds, A. Quintana Basterra,
B. Sanchez Nevado y C. Martinez Martinez

Hospital Txagorritxu. Vitoria. Alava.

Objetivo: El uso de antraciclinas se ve limitado por efectos adversos cardio-
toxicos relacionados con la dosis acumulada. Esto hace que tengan que ser
retiradas de manera prematura o sustituidas por tratamientos menos efica-
ces. El dexrazoxano es un farmaco indicado en la prevencion de la cardioto-
xicidad crénica acumulativa causada por el uso de doxorrubicina o epirru-
bicina en enfermos de cancer metastdsico y/o avanzado después de un trata-
miento previo con antraciclinas. Su reciente inclusion en el arsenal
terapéutico y la poca experiencia en su uso marcan el objetivo del estudio:
describir la utilizacién de dexrazoxano en los pacientes que han iniciado
tratamiento en nuestro hospital en el afio 2007.

Material y métodos: La informacion ha sido obtenida mediante revision de
la historia clinica de los pacientes, asi como del registro del programa On-
cofar® 4.0. en el que se prescriben los tratamientos de quimioterapia.
Resultados: Fueron estudiados 3 pacientes, 2 pertenecientes a hematologia
y 1 a oncologia. Los diagndsticos: linfoma de Hodking predominio linfoci-
tico (varén, 64 afos), linfoma no Hodking B del manto (mujer, 49 afios) y
osteosarcoma osteoblastico de fémur (mujer, 56 anos). Dos de los pacientes
presentaban antecedentes de cardiopatia: infarto agudo de miocardio y val-
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vulopatia de tipo insuciencia mitral. Se inicié tratamiento con dexrazoxano
cuando se habia alcanzado una dosis acumulada de doxorrubicina de
300 mg/m? en 2 pacientes y 400 mg/m? en el otro. En ese momento presen-
taban una fraccién de eyeccion ventricular de 61% en un caso y > 55% en
los otros dos. Los esquemas quimioterdpicos a los que se asocié dexrazoxa-
no fueron: cisplatino 100 mg/m? + adriamicina 25 mg/m 23 dfas ¢/21 dias,
ABVD e HiperCVAD/MA. Las dosis de dexrazoxano empleadas fueron las
recomendadas en la ficha técnica: 20 veces la dosis equivalente de doxorru-
bicina. Como solucion de perfusién se utilizé Ringer lactato. El Servicio de
Farmacia fue encargado de informar al personal de enfermeria de las carac-
teristicas del producto y la necesidad de administrarlo 30 minutos antes de
la perfusién de antraciclina en infusion intravenosa corta de 15 minutos. No
se han notificado reacciones adversas especificas del farmaco y la toleran-
cia ha sido buena (manifestado por clinicos y pacientes). Sin embargo, la
administracion de dexrazoxano se ha asociado con aparicién de neutropenia
y los 3 pacientes han necesitado factores estimulantes de colonias granulo-
citicas.

Conclusiones: Todos los pacientes han recibido dexrazoxano dentro de la
indicacion aprobada en ficha técnica y siguiendo las recomendaciones de la
American Society of Clinical Oncology (dosis acumulada de doxorrubicina
?300 mg/m2). Ademas presentaban otros factores de riesgo para el desarro-
1lo de cardiotoxicidad: edad mayor de 50 afos, existencia de cardiopatia
previa o administracion concomitante de otros farmacos cardiotoxicos (ci-
clofosfamida, metotrexato o bleomicina). La eficacia del producto es dificil
de valorar ya que la cardiotoxicidad de antraciclinas se asocia a un deterio-
ro lento de la funcién cardiaca que continua durante afos tras el tratamien-
to. Es necesario realizar una adecuada seleccion de los pacientes que se
puedan beneficiar del tratamiento con dexrazoxano ya que, aunque previe-
ne el dafio cardiaco, hay indicios que sugieren una disminucién de la poten-
cia antitumoral y no se han encontrado diferencias de supervivencia entre
dexrazoxano y control.

Conflicto de intereses: Ninguno.

632. Validacion de un método analitico para soluciones de vinorelbina
en una unidad de farmacia oncolégica

P. Sdnchez Lépez, G. Chamorro Merino, M. A. Santos Ruiz,

M.A. Cabanes Mariscal, P. Montenegro Alvarez Tejera y F. Martin Sénchez
Hospital central de la Defensa Gomez Ulla. Madrid.

Objetivo: El objetivo de este trabajo es validar un método analitico de valo-
racion de soluciones de vinorelbina por espectrofotometria ultravioleta.
Material y métodos: Se parte de la especialidad farmacéutica de vinorelbina
en uso en nuestro hospital, una solucion de 10 mg/ml, y a partir de ella se
preparan en cabina de flujo laminar vertical y con todas las exigencias de
reconstitucion y dilucién de citostéticos, soluciones de 0,5 -0,8 - 1y
2 mg/100 ml, empleando como diluyente suero fisioldgico 0,9% en envases
de 100 ml (todos del mismo lote de produccion) para evitar al maximo la
manipulacién del citostdtico. Mediante barrido en un espectrofotémetro
Perkin-Elmer Lambda 40 se comprueba que la vinorelbina tiene un espec-
tro caracteristico en la zona UV del espectro electromagnético y se selec-
ciona la longitud de onda a la que aparece el pico de absorcion mejor deli-
mitado, 213,4 nm; a continuacion se realiza una recta de calibracion a partir
de las absorbancias a esa longitud de onda de las soluciones descritas; para
todo ello se utilizan cubetas de cuarzo especificamente destinadas a este fin,
al igual que el resto de material empleado. Una vez realizada la recta de ca-
libracidn, se toman tres soluciones, de 0,5 - 0,8 y 1 mg/100 ml, para deter-
minar la precision del método analitico, mediante el andlisis de la repetibili-
dad y la reproducibilidad, calculando los coeficientes de variacién de los
conjuntos de las diferentes mediciones realizadas. A tal fin, durante 5 dias
se realizan varias mediciones diarias de cada una de las soluciones seleccio-
nadas (5 el primer dia y 3 los siguientes), el primer dia por un tnico analis-
ta y los dfas siguientes por distintos analistas. El estudio de la exactitud se
desarrolla a partir de 5 series de las 3 soluciones intermedias, para las que
se calcula el porcentaje de recuperacion con respecto a la concentracién te-
drica, verificando la existencia de homogeneidad de variancias y comparan-
do los errores mediante un ensayo de validez de medias (ANOVA).
Resultados: Se obtiene una linealidad caracterizada por la recta A =
0,042102 + 0,75491 x C, R2 = 0,9991, F Snedecor 1058,4387, p < 0,001.
Para el estudio de la repetibilidad se calculan los coeficientes de variacion,
resultando 1,92% para la solucién de 0,5 mg/100 ml, 1,71% para la de 0,8
mg/100 ml y 1,05% para la de 1 mg/100 ml y en el caso de la reproducibili-
dad 7,53%, 4,36% y 4,06% respectivamente. Los porcentajes de recupera-



cion medios fueron 87,93%(1,70) para las soluciones de 0,5 mg/100 ml,
100,98% (1,73) para las de 0,8 mg/100 ml y 92,58% (0,97) para la solucién
de 1 mg/ml. El resultado del ensayo de exactitud mostré una p = 0,02.
Conclusiones: No se ha conseguido poner a punto un método analitico para
el control de las soluciones de vinorelbina, el porcentaje de recuperacion
respecto a la concentracion real es muy variable de unas concentraciones a
otras y la diferencia resulta significativa.

Conflicto de intereses: No existe.

633. Impacto del cambio de vinorelbina intravenosa a vinorelbina oral
en el servicio de farmacia

A. Hernandez Lépez, M.T. Criado Illana, R. Coloma Peral, M. Lépez Sobilla,
L. Garcia-Lopez y M.C. Lépez-Arranz

Hospital General de Segovia. Segovia.

Objetivo: Determinar la repercusion que supone el cambio de la utilizacion
de vinorelbina intravenosa a vinorelbina oral en la actividad asistencial y
econdmica del Servicio de Farmacia (SF).

Material y método: Estudio retrospectivo descriptivo de los pacientes que
reciben vinorelbina oral desde marzo 2007-marzo 2008 en nuestro hospital.
Se revisan las historias clinicas de los pacientes con dispensacién de vino-
relbina oral en el drea de pacientes externos. Para el cdlculo del coste direc-
to sanitario del SF se considera el coste de los medicamentos y del personal
implicado del SF; no se incluye el coste del material fungible.

Resultados: Durante este periodo de estudio inician tratamiento con vino-
relbina oral 20 pacientes que representan un 6,17% del total de pacientes
del Servicio de Oncologia que reciben tratamiento quimioterdpico en Hos-
pital de Dia Onco-Hematolégico (HDO). E1 65% son hombres y la media
de edad es de 73 afios (rango 57-87). La indicacién del tratamiento fue:
cancer de prostata (9), cdncer de endometrio (1) (tramitados ambos por uso
compasivo), cancer de mama (6) y cancer de pulmon (4), todos ellos en es-
tadios avanzados (III-IV). El esquema de vinorelbina oral utilizado fue: 60
mg/m?, dias 1y 8 cada 21 dias el primer ciclo y 90 mg/m?, dfas 1 y 8 cada
21 dias en los ciclos sucesivos. En un paciente la pauta fue modificada a los
dias 1, 8 y 15 cada 28 dias. La vinorelbina intravenosa se administré: 30
mg/m?, dias 1y 8 cada 21 dias. Se dispensaron 93 recetas (ciclos de vino-
relbina oral) correspondientes a un 1,2% del total de recetas dispensadas
por el SF durante el periodo de estudio. Como consecuencia del cambio de
la via de administracion de vinorelbina a via oral se han evitado 188 estan-
cias en HDO. El Servicio de Oncologia ha solicitado al SF un 4,4% menos
preparaciones de citostaticos para administracion parenteral. En el proceso
de validacion-elaboracion-dispensacion de vinorelbina intravenosa partici-
pan un farmacéutico, una enfermera, un auxiliar y un celador. En el drea de
pacientes externos la validacién-dispensacién-atencion farmacéutica de vi-
norelbina oral la realiza un farmacéutico. El coste sanitario directo del tra-
tamiento de vinorelbina oral para el SF fue en el periodo de estudio de
53.442,18 €, un 68,5% superior (36.607,9 €) al que hubiese supuesto la
elaboracion de vinorelbina para administracion intravenosa (16.834,28 €).
Conclusiones: A pesar del aumento del gasto farmacéutico, la administra-
cioén de vinorelbina oral permite la realizacion del tratamiento quimiotera-
pico fuera del medio hospitalario. Seria deseable conocer los costes totales
para valorar globalmente ambas alternativas. El farmacéutico encargado de
la dispensacion a pacientes externos adquiere protagonismo, junto al farma-
céutico responsable de la terapia citotdxica, en la atencion farmacéutica al
paciente oncoldgico.

Conflicto de intereses: Ninguno.

639. Bevacizumab e irinotecan como tratamiento de segunda linea
de gliomas malignos

L. Velasco Roces y L. Ordéiiez Fernandez

Hospital Universitario Central de Asturias. Oviedo. Asturias.

El pronéstico de pacientes con glioma grado III (astrocitoma anapldsico,
oligoastrocitoma anaplésico y oligodendroglioma anaplésico) y glioma gra-
do IV (glioblastoma multiforme) es extremadamente grave. La mediana de
supervivencia para nuevos casos diagnosticados es 8-15 meses. En los glio-
mas grado II-IV, que estdn ampliamente vascularizados, se ha visto una so-
breexpresion del factor de crecimiento vascular del endotelio (VEGF). En
los ultimos 46 meses en nuestro hospital se ha tratado un total de 56 pacien-
tes (14,6 pacientes/ano) candidatos potenciales a una segunda linea de tra-
tamiento (44 gliomas malignos y 12 oligoastrocitomas). En base a un tnico
ensayo en Fase II (Vredenburgh et al, 2007), que incluia 32 pacientes (23
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con glioma grado IV y 9 con glioma grado III), comienza a instaurarse en el
hospital una segunda linea de tratamiento via solicitud y autorizacién de su
uso compasivo: Bevacizumab 10 mg/Kg + Irinotecan 125 mg/m? (si el pa-
ciente no toma anticomiciales inductores de enzimas hepdticos y 340
mg/m? cada 2 semanas si toma farmacos inductores de enzimas hepéticos),
cada 2 semanas.

Objetivo: Estudiar las caracteristicas demograficas y tipo de tumor de los
pacientes con gliomas malignos tratados con una segunda linea. Mediana
de dosis de bevacizumab e irinotecan administradas hasta progresion. Cal-
cular la mediana de tratamiento y el impacto econdmico de esta segunda li-
nea de tratamiento de glioma maligno.

Material y método: Se estudiaron los pacientes con gliomas malignos que
habian recibido una segunda la linea con bevacizumab durante un afo, utili-
zando la base de datos de Uso compasivo del Servicio de Farmacia. Los da-
tos del tratamiento se obtuvieron del programa Oncofarm. Para el resto de
datos se consultaron las historias clinicas de los pacientes.

Resultados: En el periodo de estudio fueron tratados con una segunda linea
de tratamiento un total de 10 pacientes, 60% mujeres y 40% hombres; la
media de edad fue de 55 afios. El indice de Karnofsky fue superior al 80%
en 9 de los 10 pacientes. El tumor era un glioblastoma multiforme en un
90% de los casos y el resto astrocitoma. La mediana de dosis administradas
de bevacizumab e irinotecan fue de 3 y la dosis media administrada de
762 mg (bevacizumab) y 253 mg (irinotecan). El tratamiento de esta segun-
da linea ha supuesto un gasto en bevacizumab de 158.928 euros en total y
14.448 euros/paciente. La mayoria de los pacientes (6) han progresado an-
tes del cuarto ciclo y hasta el momento sélo hay un largo superviviente,
18 ciclos.

Conclusiones: La mediana de tratamiento en el estudio de Vredenburgh fue
de 23 semanas (20 en los glioblastomas multiformes y 30 en astrocitomas
anapldsicos), los resultados con los pacientes tratados en nuestro hospital
muestran una mediana de 8 semanas. Con los datos obtenidos de estos
10 pacientes, tratados con esta segunda linea de tratamiento en nuestro hos-
pital, no podemos llegar a una conclusion sélida que avale la utilizacion de
bevacizumab en glioblastoma maligno, siendo necesarios ensayos en fase
IIT que ayuden a a esclarecer su eficacia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

657. Resultados de seguimiento farmacoterapéutico en emesis
retardada

J.F. Sierra Sanchez, 1. Martinez-Brocal Ogdyar, C. Martinez Diaz,

E. Rios Sanchez, R. Castafio Lara y J.M. Borrero Rubio

Hospital Universitario Puerto Real. Puerto Real. Cddiz.

Objetivo: Evaluar el protocolo de seguimiento farmacoterapéutico (SFT) en
emesis retardada a través del andlisis de la necesidad, efectividad y seguri-
dad de los tratamientos antieméticos pautados por el farmacéutico de acuer-
do con dicho protocolo.

Material y métodos: Se seleccionaron todos los pacientes que recibieron
tratamiento quimioterdpico (QT) de alto riesgo (Hesketh = 5) entre octubre
de 2007 y marzo de 2008. Los esquemas incluidos contenian: cisplatino
(CDDP) en dosis > 40 mg/m? o epirubicina y ciclofosfamida asociadas a,
5-FU (FEC) o a docetaxel (TEC). Mediante entrevista se registr6 informa-
cion sobre: género, esquema, dosis de citostdtico, diagnéstico, estadio, fac-
tores de riesgo/factores protectores y medicacion concomitante. Se dispen-
s6 el tratamiento antiemético segin el protocolo de antiemesis retardada.
Dentro del protocolo se consideraron 2 niveles de riesgo: alto (= 2 factores
de riesgo) y normal (< 2 factores de riesgo); la pauta inicial incluyé dexa-
metasona y metoclopramida, a las que se asoci6 lorazepam en pacientes de
alto riesgo. En las sucesivas visitas se fue simplificando el tratamiento, has-
ta llegar al minimo tratamiento efectivo. Necesidad, efectividad y seguridad
se reevaluaron en todas las visitas. No se considerd necesidad de tratamien-
to antiemético cuando hubo control de emesis en ausencia total de trata-
miento. Se estudié también qué pauta minima necesaria fue la mds frecuen-
te en control de la emesis. La efectividad se midié como porcentaje de pa-
cientes con control total (ausencia de nduseas y vomitos), asi como por el
nimero de ciclos de QT recibidos hasta control de la emesis. Se determiné
el porcentaje de pacientes con pérdida de control, asi como cudntos de estos
volvieron a controlar la emesis tras la modificacion de tratamiento. La se-
guridad se expresé como porcentaje de pacientes con ausencia de alguna re-
accion adversa (RAM) relacionada con el tratamiento antiemético.
Resultados: Se incluy6 en el estudio a un total de 40 pacientes a los que se
realizaron un total de 169 entrevistas de SFT (4,2 visitas/paciente). El es-
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quema principal fue CDDP (45%), seguido de TEC (33%). El tratamiento
antiemético fue necesario en 38 pacientes (95%), siendo dexametasona la
minima pauta necesaria en el 38%, seguida de dexametasona + metoclopra-
mida (20%). Este tratamiento resulté efectivo para el 95% de los pacientes
(N =39), con un nimero de ciclos medio hasta el control de la emesis de
1,2 +£0,1. Se detecté pérdida en el control de la emesis en 8 pacientes, recu-
perandose la efectividad en todos ellos tras modificacion del tratamiento. El
tratamiento antiemético fue seguro en el 60% (N = 24) de los pacientes,
identificindose 22 RAM, la mayoria relacionadas con dexametasona (15),
principalmente hiperglucemia (6) y epigastralgia (4).

Conclusiones: El protocolo de SFT en emesis retardada es necesario y
efectivo, permitiendo alcanzar un control total de la emesis en el 95% de
los pacientes y desde el primer ciclo de tratamiento QT. Permite indentifi-
car y resolver la pérdida de efectividad de un modo éptimo, asi como iden-
tificar las RAM del tratamiento antiemético. Encontramos una oportuni-
dad de mejora importante en la seguridad de los tratamientos pautados
dentro del protocolo.

Conlflicto de intereses: Los autores se declaran sin conflicto de intereses.

661. Estudio de utilizacién de azacitidina. Eficacia y seguridad
V. Véazquez Vela, A. Gil Rodriguez, A. Garcia Rueda, R. Bulo Concellén,
M.J. Martinez Bautista y M.J. Ferndndez Anguita

Hospital Universitario Puerta del Mar. Cddiz.

Objetivos: Analizar las condiciones de uso de Azacitidina, su eficacia y se-
guridad.

Material y métodos: Revision de las historias clinicas de los pacientes en
tratamiento con Azacitidina (Aza-C) para Sindromes Mielodisplasicos
(SMD): anemia refractaria (AR), AR con sideroblastos en anillo (ARSA),
anemia refractaria con exceso de blastos (AREB), AREB en transformacion
(AREBT) o Leucemia mielomonocitica crénica (LMMC). Los SMD com-
prenden un grupo heterogéneo de alteraciones de células progenitoras ca-
racterizado por displasia y produccién deficiente de células sanguineas con
riesgo de transformacién en leucemia mieloide aguda (LMA). La Aza-C
ejerce su accion citotéxica directa sobre lineas celulares hematopoyéticas.
Datos recogidos: sexo, edad, superficie corporal, diagndstico (tipo SMD),
dosis Aza-C, nimero de ciclos recibidos, acontecimientos adversos y tasa
de respuesta (nivel de Hemoglobina (Hb) y recuento de células en sangre
periférica). Dosis utilizada: 75 mg/m? diarios durante 7 dfas cada 4 sema-
nas y un minimo de 4 ciclos. La variable principal de eficacia medida fue la
respuesta global (respuesta parcial RP + respuesta completa RC): RC en-
tendida como recuento de células normal y ausencia de blastos en circula-
cion periférica y RP si la restauracion del déficit es > 50% y en ausencia de
blastos (en caso de LMMC reduccion > 75% si leucocitos elevados), al me-
nos en 4 semanas.

Resultados: Iniciaron tratamiento con Aza-C 10 pacientes, de los cuales 3
fueron éxitus. La edad media de los 7 en tratamiento es de 53 afios, 4 hom-
bres y 3 mujeres. 2 pacientes fueron diagnosticados de SMD AREB secun-
dario a LMA post-transplante aut6logo de progenitores hematopoyéticos, 3
AREB con 1 evoluciéon a LMA, 1 AREBT y 1 LMMC. Recibieron una me-
dia de 5 ciclos (1-10) con dosis de 75 mg/m? durante 1 semana/21 dias mas
hemoterapia. La dosis de Aza-C media utilizada: 127 mg (100-147 mg). El
principal efecto adverso registrado para todos los pacientes fue reacciones
en el punto de inyeccién. Cuatro pacientes presentaron alglin acontecimien-
to adverso importante: 2 infecciones respiratorias y 2 toxicidad hematoldgi-
ca, que obligd a la suspension de la terapia o ajuste de dosis; tres casos pre-
cisaron intervencion: en 2 se retira Aza-C y se inicia nueva terapia con Cita-
rabina (tras neumonia) e Hidroxiurea (tras toxicidad hematoldgica)
respectivamente y en un tercero, se reduce la dosis por toxicidad, tras no
obtener respuesta se instaura terapia con Decitabina. Tres pacientes no res-
ponden a Aza-C (6 ciclos de media) con recuento hematolégico y Hb bajos
y en 1 caso ademads, con presencia de blastos en circulacién periférica (5-
6%). Dos contintian en tratamiento con respuesta parcial (7 ciclos de me-
dia) y 2 obtienen respuesta completa (1 paciente tras 4 ciclos y un segundo,
tras 2, se somete a transplante de médula dsea) con valores medios de Hb:
11,6 (g/dl), leucocitos: 3.500 y plaquetas: 371.000.

Conclusiones: EL uso de Aza-C induce respuesta global (RP+RC) en un
40% de los pacientes con SMD tras 5 ciclos de media y segtin dosis estable-
cidas. Los efectos adversos producidos por Aza-C (principalmente mielosu-
presion y riesgo de infeccion) se solapan con la evolucion de la patologia,
lo que hace dificil su valoracién.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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667. Terapia con eculizumab en la hemoglobinuria paroxistica
nocturna: presentacion de un caso

V. Vézquez Vela, J. Muiloz Muiioz, R. Bulo Concell6n, A. Garcia Rueda,
A. Gil Rodriguez y M.E. Mateos Rodriguez

Hospital Universitario Puerta del Mar. Cddiz.

Objetivo: Descripcion de un caso de Hemoglobinuria Paroxistica Nocturna
(HPN) y evaluacion de la eficacia del tratamiento con eculizumab.
Material y método: Revision de la historia clinica del paciente y registro de
edad, sexo y marcadores de la evolucién de la enfermedad (Hemoglobina,
LDH y ntimero de actos transfusionales requeridos). Andlisis de los marca-
dores antes y después del tratamiento con eculizumab. La HPN es una en-
fermedad rara, con una prevalencia de 7,8-15,9 casos/millén/aio. En Espa-
na se estima 300 afectados actualmente. Trastorno clonal adquirido de la
célula madre hematopoyética, portadora de una mutacién en el gen PIG-A
(cromosoma X) que codifica una proteina involucrada en la sintesis del gli-
cosilfosfatidilinositol (GPI), anclaje de proteinas a la membrana celular
(CD55, CD59). Estas protegen a la célula de la accién litica del comple-
mento y su ausencia explicaria algunos sintomas de la enfermedad: hemoli-
sis intravascular, trombosis venosa y déficit hematopoyético. Presenta evo-
lucién progresiva y cronica siendo la trombosis la principal causa de morta-
lidad (el 50% muere en un plazo de 10-15 afios). Eculizumab es el tnico
farmaco autorizado para la indicacion de HPN. La evidencia de su benefi-
cio clinico se limita a pacientes con antecedentes transfusionales. Es un an-
ticuerpo monoclonal que se une especificamente a la proteina C5 del com-
plemento e inhibe la lisis mediada por el complemento terminal.
Resultados: Mujer de 52 afios, diagnosticada de HPN en el 2000 por au-
mento de trombopenia y trombosis venosa profunda. En 2005, se evidencio
una elevacion de los enzimas hepaticos y fue diagnosticada de Sindrome de
Budd Chiari iniciando tratamiento con warfarina. Precisé tratamiento con
hemoterapia (concentrado de hematies lavados) en 13 ocasiones en los tlti-
mos 7 afos, suplementos de dcido félico y anticoagulantes orales. Dadas
las caracteristicas de la paciente y los escasos recursos terapéuticos, inicié
terapia con Eculizumab en enero de 2008. La pauta posolégica comprende
una fase inicial de 5 semanas (4 con 600 mg/semanales y 1 con 900 mg/se-
manales) y una fase de mantenimiento (900 mg/14 dias). Como requisito la
paciente fue vacunada previamente frente a Neisseria meningitidis. A los
seis meses de iniciar el tratamiento, se evidencia un nivel de Hb de 12,6
g/dl con normalizacién de la LDH. La calidad de vida (Escala Karnofsky)
es valorada con una puntuaciéon media de 60-80 previa, a 90-100 tras el tra-
tamiento. Igualmente se normalizaron las enzimas hepdticas.
Conclusiones: De acuerdo con los resultados obtenidos hasta la fecha en
nuestro caso, Eculizumab se mostré seguro y eficaz en el tratamiento de la
HPN, demostrandose:

a) Modificar drdstica y rdpidamente los marcadores bioquimicos de la enfer-
medad, (LDH y niveles de Hb) por la reduccién de la hemolisis intravascular.
b) Mejorar significativamente la calidad de vida de la paciente al reducir las
necesidades transfusionales y mejorar la sintomatologia derivada de la ane-
mia.

Es necesario el seguimiento de la paciente para observar los resultados de la
terapia a largo plazo, la incidencia de episodios trombéticos y su repercu-
sion en el pronéstico de la enfermedad. Debido al alto coste del tratamiento
se deberan seleccionar los pacientes que puedan beneficiarse de esta tera-
pia.

Conflicto de intereses: Ninguno.

691. Estudio de utilizacién de azacitidina en el manejo de los sindromes
mielodiplasicos

T. Sanchez Casanueva, A. Amords Paredes, A. Lazaro Lopez,

P. Aguado Barroso, R. Morera Satorra y M. Blasco Guerrero

Hospital Universitario de Guadalajara. Guadalajara.

Objetivos: Evaluar la eficacia, utilizacién y seguridad de azacitidina, para
el tratamiento de los siguientes sindromes mieolodispldsicos: anemia re-
fractaria (AR), AR con exceso de sideroblastos en anillo (ARSA) (con neu-
tropenia, trombocitopenia o que requiera transfusiones), AR con exceso de
blastos (AREB) o de blastos en transformacién (AREB-T), leucemia mielo-
monocitica crénica (LMMoC).

Material y métodos: Se incluy6 a aquellos pacientes que hubiesen recibido,
en nuestro hospital, > 4 ciclos con azacitidina (minimo recomendado) des-
de junio 2006 - abril 2008. Para evaluar la utilizacion se partié de las reco-
mendaciones de ficha técnica. Para evaluar la eficacia se registraron: los re-
querimientos transfusionales y de factores de crecimiento durante el trata-



miento (factores estimulantes de colonias de granulocitos (G-CSF) y eritro-
poyetinas humanas recombinantes), y una serie de pardmetros analiticos,
recogidos al inicio y aproximadamente a los 15 dias de cada ciclo: Hb
(g/dl), leucocitos, linfocitos, neutréfilos, monocitos, eosinéfilos, hematies y
plaquetas (células/mm?). La respuesta se evalué tras cada ciclo. Existe res-
puesta completa (RC) cuando: disminuye a < 5% los blastos medulares, se
normaliza el recuento celular completo basal anormal y no existen blastos
en sangre periférica. Existe respuesta parcial (RP) cuando: no hay requeri-
mientos transfusionales (AR y ARSA), reduccién = 50% en los blastos y
mejora del grado de displasia medular (AREB, AREB-T y LMMoC), mejo-
ra > 50% del déficit de los niveles anormales basales de leucocitos, Hb y
plaquetas, no presencia de blastos en sangre periférica, en LMMOoC si los
niveles basales de leucocitos son elevados, este exceso debe reducirse >
75%. A través de las historias clinicas se recogi6 la pauta de azacitidina y
las reacciones adversas.

Resultados: Pacientes incluidos: 7 (6 hombres, 1 mujer), edad media = 72
afios (47-82), todos con ARSA. 1 paciente recibi6 4 ciclos, 2 pacientes 6 ci-
clos, el resto 7, 9, 14 y 20 ciclos. Siempre se empled la dosis recomendada
de 75 mg/m?/dia s.c. x 7 dias, cada 4 semanas. Se consigui6 una RP en el
paciente que recibi6 9 ciclos y una RC en el que recibi6 7 ciclos (presentes
ya ambas al 4° ciclo). El resto fueron no respondedores (NR): en 4 empeo-
raron los pardmetros analiticos durante el tratamiento, suspendiéndose en-
tonces la azacitidina, en 1 todavia no han empeorado y continda en trata-
miento. Los pacientes con RC y RP recibieron terapia con eritropoyetinas y
concentrados de hematies (CH) antes y al inicio del tratamiento, pero se
suspendieron a lo largo del mismo. Los pacientes NR necesitaron CH y fac-
tores de crecimiento (eritropoyetinas + G-CSF) antes y durante el trata-
miento. Reacciones adversas (pacientes): reaccion en el punto de inyeccion
(5), nauseas (3), estrefiimiento (2), diarrea (1), cefalea (1), astenia (1) y
neutropenia (2).

Conclusiones: En todos los pacientes azacitidina se utilizé en las indicacio-
nes aprobadas y a la pauta recomendada. El nimero de pacientes responde-
dores (RC y RP) fue bajo, pero en concordancia con lo descrito en la biblio-
graffa. Se trata de un farmaco seguro y bien tolerado, con una baja inciden-
cia de efectos adversos.

Conlflicto de intereses: No existen.

692. Evaluacién de errores de medicacion en oncologia tras la
implantacion de un sistema de prescripcion electrénica asistida
L. Marin Ventura, D. Perez Anchordoqui y R. Sanchez Nieto

Centro Oncoldgico MD Anderson International Esparia. Madrid.

Objetivo: 1dentificar, cuantificar y comparar los errores de medicacién
(EM) en oncologia al sustituir un sistema de prescripcién manual de antine-
opldsicos por un sistema de prescripcién electronica asistida.

Meétodo: Estudio prospectivo, secuencial y abierto realizado en un centro
onco-hematoldgico. El estudio se dividi6 en 2 periodos: perfodo A de 9 me-
ses de duracion (septiembre de 2006 a junio de 2007) con prescripcion ma-
nual de medicamentos y periodo B de 8 meses de duracién (agosto de 2007
a marzo de 2008) con prescripcion electrénica asistida. Entre ambos perio-
dos se establecié un tiempo de adaptacién de 52 dias. Poblacion de estudio:
total de pacientes adultos con tratamiento antineopldsico. Variables inclui-
das: nimero de pacientes, nimero de EM identificados, EM por paciente y
dia, tipo de EM. Tratamiento estadistico: los datos se acompaifian del inter-
valo de confianza del 95% (IC 95%). La comparacién de datos entre ambos
periodos se efectia mediante Odds Ratio (OR). Grado de significacion es-
tadistica (p) < 0,05. Los datos se normalizan por paciente-dia.

Resultados: Numero total de EM identificados fue de 188. Durante el peri-
odo A, el nimero de pacientes tratados fue de 7.999 con un total de 129 EM
(4,51 EM/paciente-dia), lo que supone el 15,79% (15,08-16,52). Durante el
periodo B, se trataron 11.130 pacientes, con 59 EM detectados (1,11
EM/paciente-dia) que representa el 2,09% (1,82-2,37%), OR entre el perio-
doAyBesde 8,78 (7,58-10,17), p < 0,05. Tipos de EM y comparacién en-
tre ambos periodos: Dosis (omitida/duplicada/errénea), periodo A, 16
(12,40%(11,76-13,06%)) y periodo B, 4 (6,78% (6,29-7,29%)); OR 1,95
(1,76-2,15), p < 0,05. Medicamento (omitido/erréneo), periodo A, 89
(69,00%(68,08-69,91%)) y periodo B, 49 (83,05%(82,30-83,78%)); OR
0,45 (0,42-0,48), p < 0,05. Horario correcto, periodo A, 5 (3,90% (3,52-
4,30%)) y periodo B, 4 (6,78% (6,29-7,29%)), OR 0,56 (0,49-0,63),
p <0,05. Via de administracion, periodo A, 1 (0,78%(0,62-0,97%)) y perio-
do B, 1 (1,69%(1,45-1,96%)), OR 0,46 (0,35-0,60), p < 0,05. Método de
administracion, periodo A, 7 (5,43% (4,99-5,89%)) y periodo B, 1 (1,69%
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(1,45-1,96%)), OR 3,34 (2,80-3,98), p < 0,05. Condiciones de preparacion,
periodo A, 10 (7,75% (7,23-8,29%)) y periodo B no se detect6 este tipo de
error. Otros, periodo A, 1 (0,78% (0,62-0,97%)) y periodo B no se detectd
este tipo de error.

Conclusion: La implantacion de la prescripcion electronica asistida ha per-
mitido disminuir el nimero de EM identificados (OR 8,78 (7,58-10,17)) lo
que mejora la calidad y seguridad farmacoterapéutica en la prescripcion de
tratamientos antineopldsicos. El perfil de tipo de EM se ha modificado entre
ambos periodos.

Conflicto de intereses: Ninguno.

713. Estudio de utilizacién de aprepitant tras su inclusion en la guia
farmacoterapéutica del hospital

A. Gil Rodriguez, R. Bulo Concellén, M.J. Martinez Bautista, A. Garcia Rueda,
V. Vizquez Vela y M.D. Sdnchez Cabrera

Hospital Universitario Puerta del Mar. Cddiz.

Objetivos: Analizar la utilizacién de aprepitant como antiemético tras su in-
clusién en la gufa farmacoterapéutica del Hospital (GFT) con limitaciones
de uso, asi como conocer los protocolos mds emetégenos.

Material y método: Aprepitant fue incluido en la GFT a finales del afio
2006 para la prevencion de natseas y vomitos en esquemas de quimiotera-
pia con platinos, altamente emetdgenos, tras fracaso a la terapia estandar
utilizada en el hospital basada en antihistaminicos y dexametasona, no
aprobandose su uso en esquemas moderadamente emetdgenos. Se analizé a
todos aquellos pacientes que desde la fecha de inclusion hasta la actualidad
recibieron dicho farmaco, realizando posteriormente el andlisis descriptivo
mediante el programa estadistico spss v.12.0.

Resultados: Se analizaron un total de 44 pacientes que recibieron al menos
un ciclo con aprepitant como antiemético, 59% mujeres y 41% hombres. La
mediana de edad fue de 50 afos. El porcentaje segtn localizacion anatomi-
ca fue del 36,4% mama, 25% pulmon, 22,7% cabeza y cuello, 4.5% para
gdstrico y sistema nervioso central y 2,3% para melanoma, pancreas y tu-
mores germinales. La media de ciclos a partir del cual se inici6 tratamiento
con aprepitant fue de 2,5 para mama y cabeza y cuello y de 3,2 para pul-
mon. El 100% de los protocolos utilizados para cabeza y cuello y pulmén
fueron altamente emetégenos, conteniendo todos ellos cisplatino, siendo
los mds frecuentes el esquema cisplatino 100 mg/m? cada 21 dias para ca-
beza y cuello en un 70% y el esquema cisplatino 50 mg/m? gemcitabina
2.500 mg/m? cada 14 dias para pulmén en un 36,4%. Por otra parte, el
100% de los protocolos de mama eran moderadamente emetégenos, siendo
los mds frecuentes los esquemas FEC (Fluorouracilo-epirubicina-ciclofos-
famida) con un 43,8% y el esquema AC+Paclitaxel (doxorrubicina-ciclo-
fosfamida-paclitaxel) 18,8%. Tras la administracion de aprepitant todos los
pacientes consiguieron controlar la emesis.

Conclusiones: Si bien todos los pacientes que utilizaron aprepitant recibie-
ron al menos en los primeros ciclos el protocolo de antiemesis aprobado en
el hospital, en aquellos en los que no se controlaron nadseas y vomitos se
prescribié aprepitant aunque su uso fuera restringido. A la vista de los re-
sultados se ha propuesto a la Comision de Farmacia y Terapéutica la am-
pliacion de la indicacion de aprepitant en los esquemas moderadamente
emetégenos que se repiten en nuestro estudio, tales como el FEC o el AC-
Paclitaxel.

Conflicto de intereses: Ninguno.

726. Evaluacion del esquema terapéutico bortezomib

mas dexametasona en mieloma multiple refractario o en recaida
M. Mateo Garcia, M.L. Tahoces Romero, R. Fuster Ruiz de Apodaca,
M.A. Cia Barrio, A. Raga Beser y A. Garcia Pérez

Hospital Marina Baixa. Villajoyosa. Alicante.

Objetivos: Evaluar la tasa de respuesta del esquema bortezomib mds dexa-
metasona en pacientes con mieloma miiltiple refractario o en recaida tras
una o mds lineas de tratamiento previas. También se evalud la toxicidad del
esquema y la duracion de la respuesta.

Material y métodos: Estudio observacional y retrospectivo de los pacientes
tratados con la combinacién bortezomib mds dexametasona durante el peri-
odo comprendido entre noviembre de 2006 hasta la actualidad. La dosis ad-
ministrada de bortezomib fue 1.3 mg/m2 IV los dias 1, 4, 8 y 11 en ciclos
de 21 dias y la dosis de dexametasona 40 mg IV los mismos dias del ciclo.
Se revisaron las historias clinicas para recoger datos demograficos, estadio
de la enfermedad, variante del mieloma al diagnéstico, tratamientos previos
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y datos de seguimiento. La tasa de respuesta se evalud segun criterios del
EBMT a los 8 ciclos de tratamiento, la toxicidad segtn los efectos adversos
mas frecuentes descritos en la bibliografia y la duracion de la respuesta se
definié como el tiempo de remision hasta recaida.

Resultados: Se siguieron un total de 11 pacientes (6 hombres y 5 mujeres)
con edades entre 58 y 82 afios (media: 70 afios). La distribucién de pacien-
tes por estadio fue: estadio IA: 5 (46%), estadio ITA: 2 (18%), estadio IITA:
2 (18%) y estadio IIIB: 2 (18%). La distribucién de pacientes por tipo de
mieloma fue: variante IgG: 7 (64%), variante IgA: 3 (27%), y variante IgA
y plasmocitomas costales: 1 (9%). El bortezomib se utiliz6 como segunda
linea de tratamiento en el 64% de los pacientes y como tercera linea en el
36% restante, incluyendo autotrasplante previo a bortezomib en uno de los
pacientes. Dos pacientes no pudieron ser evaluados ya que fallecieron por
otras causas tras recibir 2 ciclos con bortezomib mds dexametasona. En
4 pacientes (44.5%) se obtuvieron remisiones completas: 2 pacientes reci-
bieron los 8 ciclos de tratamiento, 1 paciente recibié 4 ciclos mds autotras-
plante como consolidacion de la remision, y el otro paciente recibi6 4 ciclos
y estd en proceso de autotrasplante. La remisién se mantuvo en los 3 pa-
cientes que finalizaron el tratamiento tras un periodo de seguimiento que
oscila entre 9 y 14 meses. En 4 pacientes (44.5%) se obtuvieron remisiones
parciales tras finalizar los 8 ciclos de tratamiento. En dos de ellos fue de
corta duracion (3 meses hasta recaida). Un paciente (11%) fue refractario
tras 7 ciclos con bortezomib mds dexametasona. Los pacientes tuvieron
buena tolerancia al tratamiento; s6lo uno de ellos manifesté toxicidad gas-
trointestinal (nduseas y diarrea) que se resolvié con medidas dietéticas.
Conclusiones: Nuestros datos indican que el esquema bortezomib mds de-
xametasona es efectivo y seguro en el tratamiento del mieloma miuiltiple re-
fractario o en recaida. El porcentaje de remisiones completas (44,5%) y
parciales (44,5%) obtenido en nuestra serie de casos es ligeramente supe-
rior a otras series de casos publicadas (40% de remisiones completas y 30%
de remisiones parciales). No obstante, son necesarios periodos de segui-
miento mds amplios para corroborar estos datos en la prictica clinica.
Conlflicto de intereses: Ninguno.

730. Fenémenos tromboembdlicos en pacientes onco-hematolégicos
tratados con eritropoyetina

L. Serrano de Lucas, I. Zapico Garcia, O.A. Vergniory Trueba,

N. Gonzidlez Sénchez, P. Terroba Alonso y M.T. Iglesias Garcia

Hospital San Agustin. Avilés. Asturias.

Objetivo: Establecer cudntos pacientes onco-hematolégicos han sufrido
problemas tromboembdlicos durante el tratamiento con eritropoyetina y
analizar si estos fenémenos se relacionan con sus valores de hemoglobina
en sangre o con la ausencia de tratamiento quimioterdpico.

Material y métodos: En marzo de 2007 la FDA emitié una alerta en la que
advertia del riesgo de aparicion de fenémenos tromboembdlicos en pa-
cientes onco-hematoldgicos tratados con eritropoyetina. Los factores que
se relacionaban con mayor riesgo eran la ausencia de tratamiento quimio-
terdpico y los valores de hemoglobina superiores a 12 g/dL. Se considera
trombosis a la formacién de un codgulo que obstruye el flujo sanguineo
pudiendo ocasionar isquemia o infarto de 6rganos. Sobre una muestra re-
presentativa de todos los pacientes onco-hematoldgicos a los que se dis-
penso eritropoyetina entre los afios 2001 y 2007 se llevé a cabo un estudio
observacional retrospectivo. La relacion de pacientes a estudiar se obtuvo
de la aplicacion informatica del Servicio de Farmacia. Se reviso la histo-
ria clinica de dichos pacientes anotando las fechas en que habian sido tra-
tados con eritropoyetina, las fechas en que habian recibido quimioterapia
durante ese periodo, sus valores de hemoglobina durante el tratamiento
con eritropoyetina y la aparicion o ausencia de fendmenos tromboembdli-
cos.

Resultados: Se calculé el tamaflo muestral necesario para la estimacion de
la proporcién de pacientes que sufrian fendmenos tromboembdlicos, em-
pleando la correccion de poblaciones finitas para una poblacion total de 323
pacientes. Se aument6 un 20% el nimero de pacientes necesarios, para
compensar posibles pérdidas, siendo el tamaio final de la muestra de 83 pa-
cientes. De éstos, 5 fueron excluidos, 3 por falta de datos suficientes y 2 por
no ser pacientes onco-hematoldgicos (estaban mal clasificados en la aplica-
cién). Finalmente fueron estudiados 78 pacientes con una edad media de 70
afios y una desviacion estdndar de 15. El 59% eran mujeres y el 41% hom-
bres. Por servicios fueron mayoritarios los pacientes hematolégicos, 85%
del total, frente a un 15% de pacientes oncoldgicos. Del total de 78 pacien-
tes, 12 sufrieron en algin momento fenémenos tromboembdlicos, aunque
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solo tuvieron lugar durante el tratamiento con eritropoyetina en cinco de los
casos (6,4% del total de pacientes). En 3 pacientes la hemoglobina en el
momento del tromboembolismo fue mayor o igual a 12. Unicamente en uno
de los 5 casos, el paciente no estaba en tratamiento con quimioterapia y si
con eritropoyetina en el momento del tromboembolismo.

Conclusiones: El porcentaje de pacientes con fenémenos tromboembdlicos
durante el tratamiento con eritropoyetina es un 6,4%. No se observa una
clara relacién entre los valores de hemoglobina o la ausencia de tratamiento
con quimioterapia y los fenémenos tromboembdlicos, probablemente por el
bajo nimero de pacientes que presentan estos fendmenos.

Conlflicto de intereses: No existe.

742. Eficacia de bevacizumab en combinacién con ciclofosfamida oral
como uso compasivo en cancer de ovario recurrente

M.M. Galindo Rueda, E. Sanchez Yaiez, B. Fuentes Ibafiez,

B. Muros de Fuentes, M.A. Flores Cuellar y N. Garcia Ferndndez

Hospital Clinico Universitario Virgen de la Victoria. Mdlaga.

Introduccion: La recaida del cancer de ovario es habitualmente incurable y
el tratamiento se basa en el empleo de quimioterapia paliativa. El factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF) juega un papel importante en la
biologia del cancer de ovario.La quimioterapia metronémica, (administra-
cion frecuente de bajas dosis de quimioterapia citotoxica) suprime el creci-
miento del tumor, posiblemente por inhibicién de la angiogénesis. Datos de
un ensayo fase II con bevacizumab y ciclofosfamida a bajas dosis del Cali-
fornia Cancer Consortium demostraron una tasa de respuesta del 28% en 70
pacientes con persistencia o recaida de cancer de ovario y minimo 2 lineas
de tratamiento previo. Ademds, se observé una media de tiempo hasta la
progresién de 7,2 meses.

Objetivo: Evaluar la eficacia de bevacizumab en el tratamiento del cancer
de ovario refractario en combinacién con ciclofosfamida.

Materiales y métodos: Estudio retrospectivo observacional de pacientes con
cancer de ovario avanzado que han recibido bevacizumab 10 mg/kg dias 1y
15 via intravenosa y ciclofosfamida 50 mg/dia via oral.Los datos se obtu-
vieron a partir de las historias clinicas de las pacientes, informes y registro
de solicitudes de uso compasivo y del programa informatico de oncologia
del Servicio de Farmacia (Farmis®). Se elabor6 una hoja de recogida de da-
tos donde se registraron: edad, estadio del tumor, regimenes de quimiotera-
pia previa, status performance, ciclos recibidos, efectos adversos, tiempo
hasta la progresion y supervivencia global.

Resultados: Han sido tratadas 10 pacientes desde noviembre 2005 hasta
mayo 2008. La edad media de las pacientes fue 52,4 afios (26-74). Las pa-
cientes tuvieron una media de 3,8 lineas de quimioterapia (2-5) que con-
sistieron en regimenes basados en carboplatino-taxol (90%), cisplatino-
gemcitabina (50%), doxorrubicina liposémica (50%), topotecan (90%),
folfox (1paciente) y capecitabina (1 paciente). El nimero de ciclos de be-
vacizumab oscil6 entre 1 y 26 (media 5,8). El tiempo medio hasta progre-
sion fue 4,5 meses. No se pudieron obtener datos de supervivencia global
por falta de informacion en las historias clinicas de algunas pacientes.
Analizando el estado general de las pacientes encontramos dos grupos:
Aquellas con un peor estatus performance (ECOG 3-4) que recibieron 1 a
3 ciclos. Estas pacientes de peor prondstico (3pacientes) tuvieron tiempo
medio hasta progresién de 1,6 meses. Por otro lado, las pacientes que al
inicio de tratamiento tenfan un ECOG 0-1-2 (7pacientes) pudieron recibir
mayor nimero de ciclos (5-26) obteniendo tiempo medio hasta la progre-
siéon mayor que las anteriores (4,6 meses). Una paciente progresé con me-
tastasis hepadtica a los 22 meses tras un afio de tratamiento. Reinici6 beva-
cizumab, permanenciendo en la actualidad, tras 11 meses de tratamiento
con enfermedad estable. En otra paciente, tras 4 meses de tratamiento con
bevacizumab se observo una respuesta completa radiolégica que fue valo-
rada como remisién completa. En ella el tiempo hasta progresion fue de 6
meses. En general, bevacizumab es bien tolerado. S6lo un caso necesitd
suspension de un ciclo y reduccion de dosis al 50% por hematuria posible-
mente asociada a su uso.

Conclusion: Aunque los datos obtenidos en nuestro centro no son represen-
tativos debido al pequefio tamafo muestral, tratarse de pacientes politrata-
das y de mal prondstico, podemos decir que Bevacizumab es un fairmaco
bien tolerado que puede suponer un beneficio clinico en las pacientes que
sufren un cancer de ovario avanzado. Queda por conocer el resultado de en-
sayos clinicos que determinen el papel que juega bevacizumab en primera
linea de tratamiento.

Conflicto de intereses: Ninguno.



743. Eculizumab en el tratamiento de la hemoglobinuria paroxistica
nocturna

J.M. Gonzilez de la Pefna Puerta, E. Martinez Sanchez, F. Castelao Gonzilez,
L. Izquierdo Acosta, B. de la Nogal Fernandez y C. Hermida Pérez

Hospital General Yagiie. Burgos.

Objetivos: Valoracion de la utilizacion de Eculizumab en 2 pacientes diag-
nosticados de Hemoglobinuria Paroxistica Nocturna (HPN), enfermedad
rara que se caracteriza por la falta de la proteina CD59 en la membrana del
eritrocito haciendo a éste sensible al ataque por el sistema del complemento
y provocando la lisis del mismo. Eculizumab es un anticuerpo monoclonal
que actua inhibiendo la escision de la proteina C5 del complemento impi-
diendo asi la formacién del complejo de ataque a membrana y la lisis del
eritrocito. Los pacientes tratados muestran una tendencia menor a la hemoé-
lisis intravascular, disminuyendo el riesgo de episodios tromboembdlicos y
modificando los marcadores bioquimicos de la enfermedad. Se desconoce
el efecto real del tratamiento sobre la supervivencia de los pacientes y pre-
senta una relacion coste efectividad desfavorable. 300 mg/30 ml se aprobd
por la FDA en Marzo 2007 y se®Soliris comercializé en Espafia en Feb
2008. Coste aproximado de los 6 primeros meses de tratamiento: 226.000
euros. Desde que el facultativo solicit6 el medicamento (en Mayo del 2007,
se tramitaba por uso compasivo) hasta que se autorizé por Direcciéon médi-
ca transcurrieron 8 meses. Se autoriz6 con el compromiso de revisién del
tratamiento a los 6 meses del inicio.

Material y métodos: Seguimiento del tratamiento de los pacientes hasta ma-
yo de 2008 y revision en las historias clinicas, de los siguientes datos: esta-
do del paciente, tratamientos anteriores y acontecimientos adversos.
Resultados: Paciente de 25 afios diagnosticada en Octubre de 2003 de
HPN con numerosas crisis hemoliticas que han requerido ocasionalmente
didlisis. Refiere frecuentes cefaleas posiblemente asociadas a trombosis.
En tratamiento con Acfol® y Sintrom®, ha recibido sucesivas trasfusiones
de concentrados de hematies siendo la dltima el dia 4 de Febrero de 2008.
El 11/02/2008 se inicia tratamiento con Eculizumab hasta la actualidad (3
meses de tratamiento). La paciente refiere mejora de su estado clinico,
objetiviandose un incremento en los valores de hemoglobina (Analiticas:
25/02/08: Hb: 10,6 g/dL, LHD: 924 UI/L; 10/03/08: Hb: 10,3 g/dL, LDH:
722 UI/L; 07/04/08: Hb: 9,9 g/dL, LDH: 1114 UI/L; 21/04/2008: Hb:
10,2 g/dL, LDH: 678 UI/L) y desapareciendo la necesidad de trasfusio-
nes. S6lo experimentd dolor de cabeza durante el primer ciclo. Paciente
de 61 afos diagnosticado en 1981 de HPN recibiendo desde entonces
trasfusiones periddicas. Desde Marzo de 1988 presenta hemdlisis cronica.
El paciente presenta miltiples anticuerpos irregulares en la sangre que
complican la biisqueda de donante compatible y estd afectado de tlceras
maleolares, que requieren ingresos periddicos en Cirugia Plastica. El
10/03/2008 recibe la primera dosis de Eculizumab (Analiticas: 21/01/08:
Hb: 10.9 g/dL, LDH: 3145 UI/L; 24/03/08: Hb: 11.3 g/dL, LDH: 784
UI/L; 07/04/08: Hb: 11.3 g/dL, LDH: 638 UI/L; 05/05/08: Hb: 12.5 g/dL,
LDH: 631 UI/L).

Conclusiones: Los 2 pacientes llevan pocos meses de tratamiento (se valo-
rard la respuesta a los 6 meses). Por el momento, no han requerido ninguna
trasfusion y refieren mejoria clinica. A nivel analitico, los niveles de Hb han
aumentado y los de LDH han disminuido. No se han objetivado efectos ad-
Versos.

Conflicto de intereses: Ninguno.

744. Analisis de 3 indicadores de calidad en el servicio de farmacia
del Instituto de Oncologia de Cuba

M.A. Arbesu Michelena, M. Ramos Fernandez, K. Rodriguez Monzén

y A. Figueredo Roque

Instituto Nacional de Oncologia y Radiobiologia. Vedado. Plaza de la
Revolucion. Cuba.

Objetivo: El Instituto de Cancer de Cuba, como unidad de tercer nivel de
atencion de salud y con categoria de centro de investigacion otorgada por el
Ministerio de Ciencia, Tecnologia y Medio Ambiente, se encuentra enfras-
cado en un programa de desarrollo, por lo que su servicio farmacéutico ha
establecido indicadores que permiten evaluar la calidad del servicio que se
presta. El objetivo de este trabajo se basé en la comparacion de 3 indicado-
res durante los afios 2006 y 2007.

Método y resultados: Los indicadores escogidos fueron uno de seleccion
y dos de farmacotecnia. El analisis del indicador de selecciéon dado por
nimero de farmacos adquiridos fuera del cuadro basico de medicamentos
se comporté en ambos afnos por debajo del valor de referencia (menos de
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0,2%), con un ligero incremento durante 2008 de 0,09 a 0,11%, lo que pu-
diera estar dado por el incremento en la incidencia de cdncer que estd
ocurriendo actualmente. Con el indicador farmacotecnia y el indicador
mezclas citostdticas elaboradas el comportamiento fue favorable ya que
se aprecia durante el afio 2007 que el valor fue de 90% contra el 99% en
2008 debido a la incorporacion de mds personal de farmacia a la activi-
dad. De la central de mezclas citostaticas con la mayor posibilidad de
aplicar técnicas de control, como es el conteo de frascos vacios. Con rela-
cion al indicador de farmacotecnia relacionado con las devoluciones a la
central de mezclas se encuentra elevado con relacion al valor establecido,
lo que al realizar un anélisis por el diagrama de pareto y de hichikawa
permitié determinar un conjunto de factores subjetivos y objetivos que es-
tan afectando la actividad, por lo que en la actualidad se trabaja en fun-
cién de erradicarlos.

Conclusiones: A pesar de que los indicadores evaluados presentan un com-
portamiento 16gico y en dos casos aceptable se debe continuar la evalucion
y el perfecionamiento de los mismos en aras de la mejora de la calidad del
servicio que se presta a los pacientes oncoldgicos.

750. ;Qué aportan las nuevas terapias biologicas (bevacizumab,
cetuximab) en el cancer colorrectal avanzado?

M.J. Lépez Otero, J. Garcia Mata, J.J. Varela Correa, P. Neira Blanco,

J. Arias Delgado y C. Padrén Gil

Complexo Hospitalario de Ourense. Ourense.

Objetivo: Revisar la aportacion de los nuevos tratamientos bioldgicos en el
manejo del cdancer colorrectal avanzado (CCRA) en los pacientes tratados
en nuestro hospital.

Material y metodos: Se diseiié un estudio de una cohorte retrospectivo, a
desarrollar en el ambito hospitalario entre los servicios de farmacia y onco-
logia. Se seleccionaron todos los pacientes diagnosticados de cancer colo-
rrectal, que desde la introduccion de los anticuerpos monoclonales (bevaci-
zumab en diciembre del 2004 y cetuximab en julio del 2004) hasta la fecha
de cierre del estudio (16 de Julio del 2007), fueron tratados con ellos:
52 pacientes, 36 hombres y 16 mujeres. Se revisaron en profundidad las
historias clinicas de 52 pacientes diagnosticados de cancer colorrectal y se
disefi6 un formulario en el que se recogieron los siguientes datos: datos
identificativos del paciente, localizacion del tumor, fecha diagnéstica, diag-
nostico y grado histolégico, estadio al diagndstico, PS, nimero, tipo y fe-
cha de localizaciones metastasicas, fecha de inicio, fin, nimero de ciclos
recibidos y mejor respuesta obtenida y estado actual.

Resultados: Del total de nuestra muestra de 52 pacientes, un 69,2% (36)
fueron hombres y un 30,8% (16) fueron mujeres. La media de edad de
nuestra muestra se ha situado en los 59,38 afios de edad, con una desvia-
cion tipica de 5,76, un maximo de 77 afios, un minimo de 22 y un interva-
lo de confianza de la media al 95%, situado entre 46,10y 72,67. Un 44,2%
(23) fueron tumores rectales, y un 55,8% (29) fueron tumores de colon. El
100% (52) de los tumores fueron adenocarcinomas. La mayoria de pacien-
tes fueron diagnosticados en estadios III y IV con un 36,5%(19) y 55,8%
(29) respectivamente, quedando un 3,8% (2) tanto en el estadio I como en
el estadio II. Para el calculo de la supervivencia global hemos tenido en
cuenta la fecha de metdstasis y la fecha de éxitus. En nuestra muestra, ob-
tuvimos una supervivencia global de 943 dias con un intervalo de confian-
za del 95% (659,77-1226,23). La supervivencia global de los pacientes tra-
tados con folfiri-bevacizumab en primera linea fue 760 dias (661,68-
858,32), y la supervivencia global de los pacientes que en primera linea no
fueron tratados con folfiri-bevacizumab fue 1079 dias (761,49-1396,51),
esto quizds pueda deberse a que los pacientes no tratados con folfiri-beva-
cizumab en primera linea fueron tratados con cetuximab en alguna linea
posterior. La supervivencia global de los pacientes tratados en cualquier li-
nea (segunda, tercera o cuarta) con folfiri-cetuximab fue 1014 dias
(608,75-1419,25) y la de los pacientes que en segunda, tercera o cuarta li-
nea recibié un tratamiento diferente a folfiri-cetuximab fue 760 dias
(473,5-1046,5).

Conclusiones: El CCRA es un tumor que afecta a un sector de la poblacion
cada vez mds joven como demuestran los datos de nuestro estudio en el que
obtuvimos una media de edad de 59,38 afos. El uso de las nuevas terapias
bioldégicas en cualquiera de los estadios de la enfermedad permite incre-
mentar considerablemente la supervivencia global de los pacientes diagnos-
ticados de CCRA, mejorando significativamente su calidad de vida y retra-
sando la evolucién de la enfermedad.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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758. Comportamiento farmacocinético de busulfian endovenoso

vs busulfin oral en pacientes tratados con un régimen de
acondicionamiento de intensidad reducida para trasplante alogénico
de precursores hematopoyéticos

C. Muiioz Sénchez, M. Arnan Sangerman, R. Duarte Palomino, G. Riera Sendra,
J.M. Queralté y A. Clopés Estela

Institut Catala d Oncologia-Duran i Reynals.

L’ Hospitalet de Llobregat. Barcelona.

Objetivos: Comparar el comportamiento farmacocinético de busulfdan endo-
venoso vs busulfdn oral, en pacientes tratados con un régimen de acondi-
cionamiento de intensidad reducida (AIR), basado en fludarabina y busul-
fan oral o endovenoso, para trasplante alogénico de precursores hematopo-
yéticos (Alo-TPH). Mejorar el perfil de eficacia y toxicidad asociado al
tratamiento con busulfdn en este tipo de regimenes.

Material y métodos: Estudio farmacocinético prospectivo de 18 pacientes
(Febrero 2006 - Septiembre 2007), con patologia mieloide de alto riesgo,
tratados con un régimen de AIR basado en fludarabina y busulfan oral o en-
dovenoso, candidatos a Alo-TPH. El régimen de acondicionamiento utiliza-
do incluy6 una dosis total de fludarabina de 150 mg/m? endovenosa, en
combinacién con dosis iniciales de busulfdn oral a 1 mg/kg/6 horas o busul-
fan endovenoso a 0,8 mg/kg/6 horas en infusion de 2 horas, hasta un maxi-
mo de 10 dosis en ambos casos. La utilizacién de busulfidn endovenoso en
esta indicacion precisé de la aprobacién del Comité Etico de Investigacién
Clinica del Centro. Para el estudio farmacocinético, se procedi6 a la extrac-
cién de 5 muestras de sangre, obtenidas con la primera dosis de busulfan ad-
ministrada, en las que se determind la concentracion plasmadtica de busulfan
mediante cromatografia liquida de alta resolucién y UV-VIS. Se calcularon
pardmetros farmacocinéticos como: AUC 1% dosis (ng/h/mL) y Css 1* dosis
(ng/mL). En aquellos pacientes que presentaron un valor de Css 1* dosis su-
perior a 900 ng/mL (margen terapéutico para busulfdn: 600-900 ng/mL) se
aplicé un proceso de individualizacién posoldgica, ajustando las dosis res-
tantes pendientes de administrar, necesarias para completar el tratamiento.
Resultados: De los 18 pacientes incluidos, 7 recibieron busulfan oral vs 11
que recibieron busulfdn endovenoso. Las caracteristicas demogréficas entre
todos los pacientes incluidos en el estudio y entre los tratados con busulfan
oral y endovenoso fueron muy similares. Todos recibieron profilaxis para la
enfermedad del injerto contra el huésped con ciclosporina y metotrexate, en
pacientes con donante emparentado, o alemtuzumab, en pacientes con do-
nante no emparentado (uso compasivo). Los valores medios de AUC 1* do-
sis, la Css 1* dosis y AUC Total para el grupo de busulfdn oral vs endoveno-
so fueron £ 271 vs 941 £ 1.137 ng/h/mL, 1.125 £ 1.624 vs 5.649 * respecti-
vamente de: 6.749 6.535 ng/h/mL. Cinco (71%) pacientes tratados + 8.763
vs 53.130 £ 189 ng/mL y 58.329 con busulfdn oral vs 3 (27%) tratados con
busulfan endovenoso precisaron reducciones en las dosis de busulfan pen-
dientes de administrar, en la mayoria de casos, por presencia de diferentes
factores de interaccion. El régimen de AIR fue bien tolerado en ambos gru-
pos, sin detectarse ningin caso de enfermedad veno-oclusiva hepatica. No
se produjeron casos de fracaso del injerto. La mortalidad del dia +100 fue
globalmente muy baja, con una tinica muerte por sepsis.

Conclusiones: La variabilidad farmacocinética asociada al tratamiento con
busulfan oral fue superior a la de busulfan endovenoso, requiriendo ajuste
posolégico en el 71% vs 27% de los pacientes, respectivamente. No obstan-
te, la administracion de busulfan endovenoso no elimina la necesidad de la
monitorizacién farmacocinética e individualizacién posolégica en un por-
centaje de los pacientes tratados. La morbilidad y mortalidad globales en
ambos grupos fueron muy bajas, aunque el tamafio de la muestra no permi-
ti6 realizar comparaciones estadisticas de los resultados clinicos obtenidos.
Conflicto de intereses: No existe ningtin conflicto de interés.

770. Estudio de utilizacion de taxanos en el tratamiento adyuvante
y neoadyuvante del cincer de mama

M.D. Vega Coca, A. Castillo Muiioz, F.J. Bautista Paloma, M.D. Velazquez
Lopez, C. del Prado Montoro y R. Muiioz de la Corte

Hospital Universitario Virgen del Rocio. Sevilla.

Objetivos: Analizar la utilizacién de taxanos en el tratamiento adyuvante y
neodayuvante del cancer de mama. Valorar la adecuacion de las prescrip-
ciones a las evidencias disponibles de eficacia. Calcular el impacto econd-
mico de docetaxel frente a paclitaxel. Proponer un taxano de eleccién para
el tratamiento del cancer de mama.

Material y métodos: Se realizé una busqueda bibliografica de los ensayos
clinicos que comparaban paclitaxel vs docetaxel en el tratamiento adyuvan-
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te/neoadyuvante del cancer de mama. Se realizé un estudio retrospectivo de
utilizacion de taxanos, para ello se identificaron todos los pacientes diag-
nosticados de cancer de mama que recibieron tratamiento con taxanos du-
rante el periodo comprendido entre enero de 2007 y marzo de 2008. Con
los datos procedentes del sistema de informacion clinica de la intranet del
hospital y de la aplicacién informadtica utilizada en la elaboracién de las
preparaciones se identificé la pauta utilizada (docetaxel, paclitaxel sema-
nal, o paclitaxel cada 21 dias) para cada paciente, asi como su indicacién en
adyuvancia, neoadyuvancia o enfermedad metastasica. Se calcul6 el coste
incremental por paciente asociado al uso de docetaxel, asi como su impacto
econdmico durante el periodo de estudio.

Resultados: Se encontraron varias publicaciones que hacian referencia a la
similitud en cuanto a eficacia (con diferente perfil de seguridad) de ambos
taxanos en el tratamiento adyuvante del cdncer de mama, siendo el articulo
mds destacado el publicado por Sparano y colaboradores, que comparaba
diferentes pautas (semanal vs cada 21 dias) de paclitaxel y docetaxel en el
tratamiento adyuvante del cdncer de mama. Los resultados de este ensayo
ponian de manifiesto la superioridad de paclitaxel administrado semanal-
mente frente a cualquiera de las dos pautas de docetaxel. Se identificaron
259 pacientes con cdncer de mama en tratamiento con taxanos, de ellos, 67
fueron tratados con docetaxel y 192 con paclitaxel. Docetaxel se utilizé en
neoadyuvancia en 31 pacientes, en adyuvancia en otros 31, y en 5 pacientes
se uso para el tratamiento de la enfermedad metastéasica. De los 192 pacien-
tes en tratamiento con paclitaxel, 186 utilizaron la pauta semanal, y sélo 6
recibieron paclitaxel cada 21 dias. Paclitaxel se utiliz en neoadyuvancia en
16 pacientes, en adyuvancia en 102, y en el tratamiento del cdncer metasta-
sico en 74 pacientes. El coste incremental por paciente asociado a docetaxel
fue de 4.120 euros (4.500 euros — 380 euros), que multiplicado por el ni-
mero de pacientes en tratamiento con docetaxel ocasiond un impacto eco-
némico de 276.040 euros.

Conclusiones: La utilizacion de paclitaxel semanal en adyuvancia fue bas-
tante superior a la de docetaxel; aun asi, la existencia de pacientes en trata-
miento con docetaxel adyuvante originé un gasto econémico adicional in-
necesario, exceptuando aquellos casos en los que la decision de usar doce-
taxel en detrimento de paclitaxel se tomé por motivos de seguridad. Las
evidencias disponibles, unidas al gran coste incremental por paciente e im-
pacto econdmico en el hospital que supone el uso de docetaxel, hacen que
deba plantearse paclitaxel (en pauta semanal) como taxano de eleccién en
el tratamiento adyuvante del cancer de mama.

Conflicto de intereses: Ninguno.

788. Estudio de la anemia en pacientes tratados con cisplatino
H. Casas Agudo, T. Gallego Aranda, A. Aranguren Oyarzabal,

L. Ferndndez-Sordo Llaneza, P. Hidalgo Collazos y A. Morell Baladrén
Hospital Universitario de la Princesa. Madrid.

Objetivo: Estudiar la incidencia e intensidad de la anemia en los pacientes
tratados con cisplatino, asi como la utilizacion de factores de crecimiento
hematopoyetico (FCH) y su adherencia al protocolo.

Material y metodos: Se realizé un estudio retrospectivo de los pacientes on-
cohematoldgicos que recibieron quimioterapia que incluia cisplatino duran-
te el periodo de enero a diciembre de 2007. El historial de quimioterapia in-
travenosa se obtuvo de la base de datos donde se registran las preparaciones
elaboradas en el Servicio de Farmacia. Los valores de hemoglobina se reco-
gieron a partir del sistema informatizado del laboratorio: al inicio del trata-
miento con cisplatino y en los pacientes que recibieron tratamiento con
FCH, al inicio y al mes del tratamiento. Se tomé como referencia para valo-
rar la anemia la clasificacién de la EORTC (European Organisation for Re-
search and Treatment of Cancer). Los tratamientos con FCH se registraron
a partir del programa de dispensacion de pacientes externos del Servicio de
Farmacia. Se analiz6 la adecuacién de estos tratamientos a un protocolo de
utilizacién de FCH elaborado por la Comision de Farmacia y Terapéutica.
Resultados: Se incluyeron un total de 110 pacientes tratados con cisplatino,
de los cuales 6 pertenecian al Servicio de Hematologia con diagndstico de
linfoma y 105 al de Oncologia con 17 diagndsticos diferentes, destacando
neoplasia maligna de pulmén (40%) y neoplasia maligna de cabeza y cuello
(21%). 25 pacientes recibieron cisplatino y radioterapia. 85 fueron tratados
con poliquimioterapia, destacando las asociaciones a un solo farmaco sien-
do gemcitabina (21), etopdsido (17) y docetaxel (15) los mas frecuentes.
Antes del inicio de la quimioterapia con cisplatino 30 pacientes (27%) pre-
sentaban anemia leve-moderada. Durante el tratamiento se registraron epi-
sodios de anemia en 94 (85%) pacientes: leve en 58 (52,7%), moderada en



34 (30,9%), y grave 2 (1,8%). De la poblacién estudiada, 33 pacientes
(30%) recibieron tratamiento con FCH, y de ellos 29 fueron evaluados, pre-
sentando un valor medio de hemoglobina al inicio de 10,05 + 0,77 g/dl y,
cumpliendo las recomendaciones del protocolo del hospital.

Conclusiones: La incidencia de anemia observada coincide con la descrita
en la bibliografia. Los FCH prescritos para el tratamiento de la anemia se
ajustaron a las recomendaciones de la EORTC. El incremento medio de he-
moglobina al mes de tratamiento con FCH fue de 1.36+1.46. No se encon-
tré ninguna relacion directa entre la incidencia de anemia con los diagnésti-
cos ni con los esquemas de quimioterapia asociados a los pacientes del es-
tudio. La tasa de respuesta al tratamiento con FCH no es valorable por la
alta desviacion encontrada en los valores del incremento de hemoglobina.
Esto se puede atribuir a la gran diversidad en el tipo de pacientes, diagndsti-
cos y tratamientos estudiados.

Conflicto de intereses: No hay conflictos de intereses.

797. Uso compasivo en onco-hematologia: resultados clinicos obtenidos
A. Pou Alonso, P.M. Rodriguez Gémez, R. Pefia Pou, M. Mole6n Ruiz,

E. Molina Cuadrado y J.J. Fernandez Avila

Hospital Torrecdrdenas. Almeria.

Introduccion: La complejidad y vacio terapéutico de diversas patologias
cancerosas aumenta la necesidad de solicitud de farmacos como uso com-
pasivo (UC) avalados de evidencia cientifica sobre seguridad y eficacia.
Objetivos: Analizar los farmacos solicitados como UC en onco-hematolo-
gia, valorar el coste de la terapia y evaluar los resultados clinicos obtenidos.
Material y métodos: Estudio retrospectivo de todos los farmacos tramitados
como UC en los servicios de oncologia, hematologia y onco-hematologia pe-
didtrica durante 16 meses (Enero 2007-Abril 2008). La identificacién de pa-
cientes se obtuvo del registro de farmacos solicitados como UC. El diagndsti-
co y esquema farmacoterapéutico se obtuvo del informe de solicitud elaborado
por el especialista y del programa de farmacoterapia. El coste medio de la tera-
pia antineoplasica se calculé a®oncolégica Oncofarm través del programa de
gestion econdmica a partir de las presentaciones farmacéuticas existentes. Para
extraer los datos relativos a efectividad, se revisaron las historias clinicas y se
completé mediante consulta con cada uno de los médicos prescriptores.
Resultados: Se solicitaron 46 UC para 40 pacientes y para 27 indicaciones
distintas, suponen el 45,5% del total de UC tramitados. 16 correspondientes
al servicio de oncologia, 16 hematologia y 14 onco-hematologia pedidtrica,
todos ellos aprobados por la DGFPS. El 78,3% de los pacientes eran varo-
nes y 21,7% mujeres. La edad media fue de 48,6 afios en adultos y de 9,2 en
pacientes pedidtricos. Los fairmacos mds solicitados fueron azacitidina,
5 solicitudes, para sindrome mielodispldsico en transformacién leucémica y
para anemia refractaria con exceso de blastos; lenalidomida, 4 solicitudes,
para mielofibrosis idiopdtica, sindrome mielodispldsico y para mieloma
multiple en progresion (antes de aprobacion en ficha técnica); Inmunoglo-
bulina, 4 solicitudes para sindrome de inmunodeficiencia primaria en nifios
e isotretinoina, 3 solicitudes para neuroblastoma. Se tramitaron 4 solicitu-
des de carboplatino, en monoterapia para seminoma testicular y combinado
con docetaxel para cancer de mama, con topotecan para sarcoma de Ewing
y con paclitaxel para melanoma maligno estadio IV. El coste medio de los
tratamientos antineopldsicos solicitados por UC fue de 10.325 €, destaca el
elevado coste de los tratamientos con lenalidomida y azacitidina. Con 7 de
los tratamientos se obtuvo remision completa de la enfermedad: para el tra-
tamiento del neuroblastoma con isotretinoina, con bortezomib y con temo-
zolamida, seminoma testicular con carboplatino, mesotelioma pleural ma-
ligno con pemetrexed y aplasia medular idiopdtica severa con timoglobulia
y epoetina; 8 de los tratamientos continian administrandose presentando
buena respuesta, 5 lograron respuesta parcial y 15 produjeron fracaso tera-
péutico, de éstos, en 13 casos hubo progresion de la enfermedad, fallecien-
do 9 pacientes durante el periodo de estudio. Nueve tratamientos no se pu-
dieron valorar, 4 de ellos pendientes de analiticas y pruebas complementa-
rias para el juicio clinico y 2 tratamientos se suspendieron por toxicidad:
intolerancia a lenalidomida y toxicidad cutdnea a cetuximab.

Conclusiones: Existe una elevada demanda por los servicios de onco-hema-
tologia para la tramitacién de firmacos como uso compasivo para diversas
indicaciones, para todas ellas se aprueba su administracion. El elevado cos-
te de los tratamientos fue asumido en todos los casos. El conocimiento de
los resultados de eficacia y tolerancia de los tratamientos de uso compasivo
proporciona informacién muy importante para el futuro planteamiento tera-
péutico de otros pacientes.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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799. Uso de lenalidomida en el tratamiento de sindromes
mielodisplasicos: experiencia en un hospital comarcal

M.P. Lépez Lopez, M.D. Lépez Garcia-Carrefio, M. Martinez Penella,
C. Gonzalez Pérez-Crespo, M.S. Garcia Simén y M.C. Mira Sirvent
Hospital Universitario Santa Maria del Rosell. Cartagena. Murcia.

Objetivo: Describir la eficacia, tolerancia y efectos adversos del tratamiento
con lenalidomida en cinco pacientes diagnosticados de sindrome mielodis-
plasico.

Material y métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo desde Junio 2006
hasta Marzo 2008, mediante la revision de la historia clinica de cinco pa-
cientes en tratamiento con lenalidomida. Se recogieron datos de: sexo,
edad, diagndstico, alteraciones cromosdmicas, tratamiento (dosis, pauta, ci-
clos administrados) y efectos secundarios. Las variables empleadas para
evaluar la respuesta al tratamiento fueron: incremento en la concentracién
de hemoglobina y frecuencia transfusional.

Resultados: La mediana de edad de los pacientes al inicio del tratamiento
fue 77 anos (67-80 afnos) y la proporcion hombre-mujer 2:3. Teniendo en
cuenta la clasificacion de la OMS, se observaron los siguientes diagndsti-
cos: dos casos de anemia refractaria, uno de anemia refractaria con sidero-
blastos en anillo, un sindrome mielodispldsico inclasificable y un sindrome
mielodispldsico con deleccidn 5q. Se evaluaron alteraciones cromosémicas
mediante citogenética convencional en tres pacientes (un cariotipo normal,
una deleccién 5q y un cariotipo complejo implicando a los cromosomas 7 y
17). En todos los casos se solicitd el tratamiento con lenalidomida por uso
compasivo. La dosis de inicio fue de 10 mg/dia en los cinco pacientes. El
farmaco se administré durante 21 dias en ciclos de 28 dias. La mediana de
ciclos administrados fue de 6 (2-13). En todos los pacientes tratados au-
mentaron las cifras de hemoglobina. La mediana de incremento fue 3 g/dl
(0,3-4,4). Se observo una disminucién de los requerimientos transfusiona-
les de forma marcada en todos los casos, logrando independencia transfu-
sional tres de ellos. Los efectos secundarios mas frecuentes y que obligaron
a una reduccion posoldgica fueron neutropenia y trombopenia en un pa-
ciente, aparicion de prurito en otro y alteraciones gastrointestinales (diarrea
y anorexia) en dos. Durante el tratamiento se produjo el fallecimiento en el
caso del Sindrome mielodispldsico con deleccién citogenética 5q debido a
la progresion de la propia enfermedad. El resto de pacientes contintian en
tratamiento con lenalidomida. Debido a la sobrecarga férrica secundaria al
régimen hipertransfusional fue necesaria la administracion de defasirox en
dos pacientes.

Conclusiones: La lenalidomida constituye una buena alternativa de trata-
miento para los sindromes mielodispldsicos que precisan soporte transfu-
sional, siendo bien tolerada, y los efectos secundarios controlables median-
te ajuste de dosis. El seguimiento de la toxicidad hematolégica es funda-
mental en estos pacientes, requiriendo controles estrictos. A largo plazo la
evaluacion de la respuesta al tratamiento se realiza mediante el estudio cito-
genético de la médula 6sea.

Conflicto de intereses: Ninguno.

826. Estudio de utilizacion de agentes estimulantes de la eritropoyesis
en pacientes oncolégicos

C. Pozuelo Gonzdlez, C. Garcia Yubero, C. Sdez Bertrand, I. Vara Patudo,

B. Bermejo Lorero y R. Luque Infantes

Hospital Universitario Principe de Asturias. Alcald de Henares. Madrid.

Objetivo: En noviembre del 2007 la FDA alerta sobre el aumento del riesgo
cardiovascular, disminucion de la supervivencia global y tiempo de progre-
sién del tumor, en pacientes con cancer de mama, pulmén no microcitico,
cabeza y cuello y linfoma, derivado del uso de agentes estimulantes de la
eritropoyesis (AEE) cuando la hemoglobina (Hb) es =12 g/dl. Basdndose
en estas nuevas evidencias, la Sociedad Americana de Oncologia y Hema-
tologfa Clinica (ASCO/ASH) actualiza en el 2007 la guia de préctica clini-
ca de utilizacion de AEE (epoetina alfa y darbepoetina) en pacientes onco-
16gicos. Nuestro objetivo es evaluar si la utilizaciéon de AEE en pacientes
oncoldgicos es acorde con estas nuevas recomendaciones.

Material y método: Estudio retrospectivo de 8 meses (septiembre 2007-
abril 2008.) Se recogen los datos a partir de los programas informaticos de
dispensacion de pacientes externos y ambulantes, base de datos analiticos e
historia clinica. Metodologia empleada:

a) Seleccion de todos los pacientes diagnosticados de cdncer de mama, pul-
mon no microcitico, cabeza y cuello y linfoma que son tratados con AEE.
b) Evaluacion del grado de concordancia entre las fechas de administracion
de la quimioterapia y tratamiento con AEE.
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¢) Recogida de niveles de Hb durante el tratamiento con AEE.

d) Valoracion del grado de adherencia a las recomendaciones ASCO/ASH
de utilizacion de AEE ( Indicacion de tratamiento en pacientes con anemia
inducida por quimioterapia con Hb < 12 g/dl; incremento de dosis si la Hb
no aumenta 1g/dl tras 6-8 semanas; reduccién de dosis si la Hb aumenta
més de 1g/dl en dos semanas o si alcanza valores que eviten la necesidad de
transfusiones; interrupcion del tratamiento cuando la Hb no aumente 1-2
g/dl tras 6-8 semanas o cuando alcance valores cercanos a 12 g/dl).

¢) Identificacion de acontecimientos adversos (AA) relacionados con AEE
Resultados: De 79 pacientes incluidos en el estudio, todos reciben darbepo-
etina. 23 de ellos (29,1%) no cumplen las recomendaciones por diversas
causas:

a) Hb 212 g/dl al inicio o durante algiin momento del seguimiento: 12 pa-
cientes (15,2%).

b) Pacientes sin quimioterapia durante algiin momento del tratamiento con
darbepoetina: 8 pacientes (10,1%).

¢) No aumento de dosis en 5 pacientes (6,3%) que si lo requerian.

d) Omisi6n de tratamiento en un paciente (1,3 %) con Hb = 7,7 g/dl y con
quimioterapia que tampoco recibe transfusion de hematies.

e) No suspension de darbepoetina en un paciente (1,3%) en el que la Hb no
aumenta 1-2g/dl tras ocho semanas de tratamiento.

No se registra ningtin AA grave relacionado con darbepoetina.
Conclusiones: Se observa que el cumplimiento de las nuevas recomenda-
ciones ASCO/ASH es mejorable. Destaca un significativo nimero de pa-
cientes en tratamiento con AEE que superan los niveles de Hb > 12 g/dl. Te-
niendo en cuenta los numerosos estudios que recientemente han alertado de
graves problemas de seguridad asociados a este tipo de terapia cuando se
superan valores de Hb considerados seguros, el servicio de farmacia debe
impulsar la elaboracién de un protocolo de utilizacion de AEE en pacientes
con quimioterapia, consensuado con los servicios clinicos implicados.
Conlflicto de intereses: Ninguno.

827. Factores que influyen en la efectividad de eritropoyetina
en pacientes oncohematolégicos

L. Serrano de Lucas, O.A. Vergniory Trueba, I. Zapico Garcfa,

N. Gonzédlez Sanchez, P. Puente Martinez y P. Terroba Alonso
Hospital San Agustin. Avilés. Asturias.

Objetivo: Estimar la efectividad del tratamiento con eritropoyetina en pa-
cientes onco-hematoldgicos, estratificindola en funcién de distintos facto-
res.

Material y métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo llevado a cabo so-
bre una muestra representativa de los pacientes oncohematoldgicos a los se
dispensé eritropoyetina entre los afios 2001 y 2007. Se defini6 la efectivi-
dad segtin los criterios establecidos por la American Society of Clinical On-
cology y la American Society of Hematology en el afio 2007. En la valora-
cion de la efectividad se tuvo en cuenta si existia reduccion de las necesida-
des transfusionales. El aumento minimo de hemoglobina para considerar
efectivo el tratamiento se establecié en 1 g/dL. A partir de los datos analiti-
cos de los pacientes y de su historia clinica se obtuvieron los siguientes da-
tos: edad, sexo, diagndstico (oncoldgico o hematolégico), posologia de eri-
tropoyetina y valor de hemoglobina al inicio del tratamiento, a las cuatro y
a las seis semanas aproximadamente. También se registraron el nimero de
concentrados de hematies transfundidos antes y durante este periodo, asi
como los niveles de hierro en sangre.

Resultados: Se calculd el tamafio muestral para estimar la efectividad de la
eritropoyetina, empleando la correccién de poblaciones finitas para una po-
blacién total de 323 pacientes. Se aument6 un 15% el nimero de pacientes
obtenido, siendo el tamafio muestral final de 83 pacientes. De éstos, nueve
fueron excluidos, siete por falta de datos suficientes y dos por un error en la
clasificacion de los pacientes, ya que no eran oncohematolégicos. De los 74
pacientes restantes, el 59% eran mujeres y el 41% hombres. La edad media
fue de 70 afios, con una desviacién estdndar de 15, un maximo de 89 y un
minimo de 22. En cuanto al diagndstico, 62 eran pacientes hematoldgicos y
12 oncolégicos. La posologia de eritropoyetina al inicio del tratamiento fue
40.000 Ul/semana en el 41% de los pacientes y 10.000UI tres veces por se-
mana en el 43%. El restante 16% inici6 con otras pautas de tratamiento.
Precisaron transfusiones de concentrados de hematies durante las primeras
seis semanas del tratamiento un total de 27 pacientes. La hemoglobina me-
dia inicial fue de 9,8 g/dL y al finalizar las seis semanas fue de 11,3 g/dL.
Tras las primeras cuatro semanas del tratamiento, éste fue efectivo en 39
pacientes (53%). Al completar las seis semanas la efectividad global fue de
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un 69%. En 23 de los 74 pacientes el tratamiento no fue efectivo. No se ob-
servaron diferencias en la efectividad al estratificar en funcién de la posolo-
gia inicial. Al agrupar a los pacientes en funcion de su edad, se observo que
la mayor efectividad la presentan los mayores de 80 afios, con un 88%. En
los pacientes con valores de hierro inferiores al normal la efectividad se re-
dujo a un 57%.

Conclusiones: El porcentaje de efectividad global obtenido es similar a los
referidos en la bibliografia, que oscilan entre un 55% y un 65%. Los facto-
res que influyen mds en la efectividad son la edad y los niveles de hierro en
sangre.

Conlflicto de intereses: No existe.

839. Toxicidad gastrointestinal asociada al régimen

de acondicionamiento de trasplante hematopoyético

L. Doménech Moral, A.C. Cerc6s Lleti, M.J. Esteban Mensua, J. Sanz Caballer,
G. Sanz Santillana y J.L.. Poveda Andrés

Hospital Universitario La Fe. Valencia.

Objetivo: Evaluar la incidencia de comorbilidad gastrointestinal debida al
régimen de acondicionamiento de pacientes portadores de trasplante de
progenitores hematopoyéticos (TPH) en un hospital terciario.

Material y métodos: Estudio descriptivo, prospectivo, observacional. Se in-
cluyeron los TPH realizados entre los meses de julio y diciembre de 2007
(6 meses), excluyéndose los TPH con régimenes de acondicinamiento de
intensidad reducida. La toxicidad intestinal asociada se evalud y categorizo
prospectivamente descartando posibles alternativas. Se utilizé la escala de
Bearman para categorizar mucositis, y la escala de gravedad de la OMS pa-
ra el resto de acontecimientos adversos estudiados. Los datos se registraron
en una Base de Datos ACCES para su posterior andlisis. Variables: edad, in-
dicacion del TPH, tipo TPH, esquema acondicionamiento, apariciéon de mu-
cositis, diarreas, nduseas y vomitos, grado.

Resultados: Se incluy6 a 49 pacientes, con una mediana de edad de 45 afos
(rango 17-69). Las indicaciones fundamentales del TPH fueron: mileloma
multiple 26,5%, leucemia mieloide aguda (20,4%) y leucemia linfoide agu-
da (18,4%). El tipo de TPH estudiado fue 25 (51%) TPH autélogo (ATSP) y
24 (49%) TPH alogénico (ALOTSP) (incluye 11 (22,45%) TPH de médula
de donante no emparentado y 13 (26,53%) TPH de sangre de cordén umbi-
lical (TSCU). La incidencia global de acontecimientos adversos gastroin-
testinales fue del 87,75%. La incidencia global de mucositis fue del 71,4%;
se categorizaron —segun escala Bearman- 34 (97,4%) como grado I/Il 'y 1
(2,85%) grado III. Al diferenciar por tipo de trasplante la incidencia para
ATSP y ALOTSP es: 18 (72%) y 17 (71%), grado I/I1: 17 (94%) y 17
(100%) y grado 3: 1 (6%) y O respectivamente para los dos tipos de TPH.
La incidencia global de diarreas fue del 32,6%, 14 (87,5%) grado I/Il 'y 2
(12,5%) grado III. Al diferenciar por tipo de trasplante la incidencia para
ATSP y ALOTSP es: 10 (40%) y 6 (25%), grado I/11: 9 (90%) y 5 (83,3%) y
grado 3: 1 (10%) y 1 (16,7%) respectivamente para los dos tipos de TPH.
La incidencia global de nduseas fue del 44,9%, 20 (87,5%) grado I/I1 'y 2
(12,5%) grado III. Al diferenciar por tipo de trasplante la incidencia para
ATSP y ALOTSP es: 14 (56%) y 8 (33,3%), de los cuales grado I/II: 13
(92,8%)y 7 (87,5%) y grado 3: 1 (7,2%) y 1 (12,5%) respectivamente. La
incidencia global de vémitos fue del 44,9%, 20 (91%) como grado I/Il y 2
(9%) grado III. Al diferenciar para ATSP y ALOTSP la incidencia es: 11
(44%) y 11 (45,8%), de los cuales grado I/II: 10 (91%) y 10 (91%) y grado
3:1(9%) y 1 (9%), respectivamente.

Conclusiones: La elevada incidencia de comorbilidad gastrointestinal post
acondicionamiento es similar a la descrita por otros autores. El perfil de to-
xicidad no difiere entre ambos tipos de TPH, a pesar —en el caso de mucosi-
tis en ATSP- de profilaxis con palifermin. De los datos obtenidos se deduce
la necesidad de revision de pautas profilacticas antieméticas.

Contflicto de intereses: Ninguno.

848. Impacto en el tratamiento oncolégico con carboplatino

de la utilizacién de la formula de Levey de cuatro variables como
estimacion de la filtracion glomerular

M.J. Lamas Diaz, B. Bernardez Ferran, M. Touris, Y. Vidal Insua,

I. Zarra Ferro y M.T. Chucld Cuevas

Complexo Hospitalario Universitario de Santiago de Compostela. Santiago de
Compostela. A Coruiia.

Objetivos: Plantear la extrapolacién a la practica clinica habitual de la esti-
macién MDRD-4 en el cédlculo de la dosis de CBDCA. Estudiar una mues-



tra de pacientes que han recibido Carboplatino (CBDCA). Calcular la dosis
de CBDCA usando la estimacion de la filtracién glomerular (FG) por el
método MDRD-4 (férmula de Levey de 4 variables). Comparar con la dosis
real basada en la estimacion de Cockroft-Gault (CG).

Material y métodos: La quimioterapia es un tratamiento con un rango tera-
péutico estrecho dénde a menudo la dosis terapéutica lleva implicita una to-
xicidad controlable. La dosis de CBDCA, en casi todos sus esquemas apro-
bados en el tratamiento oncolégico, se calcula segtin la férmula de Calvert.
La estimacién de la FG, tradicionalmente y en los ensayos clinicos es a tra-
vés de CG. La eleccion de pacientes se realiza escogiendo todos los que han
recibido algiin esquema con CBDCA pautado segiin AUC desde 1/01/2008
hasta 1/04/2008. Se recogen retrospectivamente las primeras dosis que reci-
bieron. Resultando un total de 42 pacientes oncoldgicos con distintas indi-
caciones y diferentes AUC; en todos se utiliz6 la férmula CG para estimar
la FG. Se ha publicado un documento de consenso entre la Sociedad Espa-
fiola de Nefrologia y la Sociedad Espafiola de Bioquimica Clinica, reco-
mendando el uso de la ecuaciéon conocida como MDRD-4 y MDRD-IDMS
(Isotope Dilution Mass Spectrometry) en cualquier determinacion de crea-
tinina plasmatica practicada en laboratorios espafoles. Teniendo en cuenta
los datos biométricos de los 42 pacientes el dia del inicio de sus respectivos
tratamiento, se calcul6 la dosis que se obtendria usando MDRD-4. FG esti-
mado (mL/min/1,73 m?)= 186 x (creatinina/88,4)-1,154 x (edad)-0,203 x
(0,742 si mujer) x (1,210 si raza negra). Para comparar las dosis que se ob-
tienen con ambos métodos se utiliza el método de comparacion de muestras
para datos apareados de t-Student.

Resultados: En nuestra muestra de pacientes existe diferencia estadistica-
mente significativa entre los dos métodos. Se rechaza la hipétesis de que no
existe diferencia entre los grupos. Los resultados de la comparacién confir-
man que en nuestra poblacion las medias obtenidas con ambos métodos son
diferentes (MDRD-4 AUCS5 media = 544,65 £ 112,7; CGAUCS media =
577,77 £ 139,10; p = 0,00138). El método de CG sobreestima la FG com-
parado con el MDRD-4 en nuestra muestra. El coeficiente de concordancia
de Kendall = 0,0567 (no concordante < 0,5) que revela que son resultados
discordantes. Independientemente de aceptar la mayor precision de
MDRD-4, afirmacién que no cuestiona este trabajo, las dosis obtenidas, su-
ponen una diferencia de hasta el 26 % en la dosis recibida de CBDCA con
un rango de variacion de +26% hasta -19%. Muy probablemente estas va-
riaciones se originen en que la poblacién estudiada pone de relevancia las
limitaciones de ambos métodos para determinados grupos de pacientes (he-
patopatias, IMC >19 o IMC > 35, edades extremas...).

Conclusion: La variacién obtenida en dosis de CBDCA en esta muestra de
pacientes al usar MDRD-4 sugiere, que no se puede extrapolar a la practica
clinica sin antes haber sido disenado estudios que demuestren que se man-
tiene el perfil de eficacia-seguridad.

Conlflicto de interés: No se declaran.

865. Analisis del perfil mitologico en pacientes oncohematologicos

tras la implantacion de una guia antifingica

A. Escudero Jiménez!, E. Roma Sdnchez!, L. Martinez Cercés!, M. Salavert
Lleti? y J.L.. Poveda Andrés'

!Servicio de Farmacia. ?Unidad de Enfermedades Infecciosas. Hospital Univer-
sitario La Fe. Valencia.

Objetivo: Determinar si existe variacion alguna en el perfil micolégico en
pacientes oncohematoldgicos tras la implantacién de una guia de soporte
antifingica.

Meétodo: Estudio prospectivo realizado en pacientes hematolégicos (febrero
2006- septiembre 2007) que recibieron tratamiento con antiftingicos, empi-
rico o especifico, siguiendo los criterios establecidos por la guia antifiingica
implantada en el hospital. El tratamiento fue asignado en funcién de: riesgo
de infeccion fingica invasiva (IFI) (alto, intermedio, bajo), diagndstico
(leucemia mieloide aguda, leucemia linfoide aguda, anemia apldsica, enfer-
medad de Hodgkin...), tratamiento quimioterdpico y tipo de trasplante (alo-
TPH en fase pre-injerto, alo-TPH en fase post-injerto, auto-TPH). Se selec-
cionaron aquellos pacientes que iniciaron tratamiento antifingico durante
el periodo de recogida de datos y se realizé el seguimiento de los posibles
episodios de IFI desde el comienzo del mismo hasta el alta. En todos ellos
se registraron los picos febriles, los cambios de tratamiento y los resultados
de las pruebas realizadas para el diagnostico de la IFI (seroldgicas, radio-
gréficas, TACs y cultivos).

Resultados: Se recopilaron 22 episodios que se clasificaron segtin el riesgo
de IFI en 18 de riesgo alto y 4 de intermedio. En 13 de ellos se comenzd
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profilaxis antifingica con fluconazol, en 16 con itraconazol y en 12 con vo-
riconazol, de estos ultimos 9 continuaban con el tratamiento profildctico al
alta. El cambio a terapia empirica se realizo tras la aparicion de un pico fe-
bril y el fracaso de la antibioticoterapia administrada previamente; en
1 casos se pasé a caspofungina, en 4 a anfotericina B (afiadido a caspofun-
gina en uno de ellos) y en 3 a voriconazol. En 2 episodios el cambio fue a
tratamiento especifico (1 con voriconazol y 1 con anfotericina B). También
se registraron 6 ingresos por episodios febriles en los que se instaurd un tra-
tamiento empirico segun el diagnéstico y los antecedentes en cada caso (3
con voriconazol, 3 con caspofungina y 1 con anfotericina B). Se realizaron
serologias de antigeno galactomanano en todos los episodios obteniendo
positividad en 4 de ellos y ademds en 8 casos las técnicas de imagen (radio-
graffas y TACs) realizadas fueron sugerentes de la presencia de algin agen-
te patégeno en los pulmones, lo que aumentaba la sospecha de una posible
IFIL. En 7 de los episodios se realizaron cultivos de esputo con aislamiento
fingico en 6 de ellos (Candida albicans, C.krusei, C.glabrata, Aspergillus
fumigatus y A.niger); también se realizaron cultivos de lavado broncoalveo-
lar (BAL) en 5 episodios obteniendo el aislamiento de hongos en 3 casos: C
.albicans, C.parapsilosis y A.fumigatus. No se aislaron nuevas especies re-
sistentes ni ningtin hongo emergente. En el resto de episodios no fue nece-
saria comenzar un tratamiento empirico al ser efectiva la profilaxis.
Conclusiones: A pesar de la continua incorporacién de nuevos antiftingicos,
su uso racionalizado a través de la Guia permite adecuar la terapia en fun-
cién tanto de los factores de riesgo del paciente como del perfil micolégico
enddgeno del entorno. Los resultados de este estudio ponen de manifiesto
que el uso de los diversos antifiingicos no ha generado por el momento nin-
guna variacion en el perfil micoldgico en pacientes oncohematolégicos, no
detectdndose mayor incidencia de especies resistentes o de hongos emer-
gentes.

Conflicto de intereses: Ninguno.

874. Protocolo de soporte antiemético para quimioterapia: grado
de cumplimiento

J. Pardo de Torres, M. Segura Bedmar, P. San Miguel Torvisco,

M.E. Garcia Rodriguez, E. Lallana Sainz y R.M. Catald Pizarro

Hospital General de Mostoles. Mdstoles. Madrid.

Objetivo: Determinar el grado en el que las pautas de tratamiento para la
prevencion de las nauseas y vomitos inducidos por quimioterapia se ajustan
al protocolo de soporte antiemético aprobado en Comisién de Farmacia y
Terapéutica.

Material y métodos: Estudio prospectivo observacional de 9 meses de dura-
cién realizado en un hospital universitario. Se incluyeron todos los pacien-
tes que durante el periodo de estudio iniciaron tratamiento con quimiotera-
pia independientemente de su potencial emetdgeno. Se disefié un cuestio-
nario donde se recogieron los datos demograficos y pauta antiemética
prescrita, cumplimentdndose el dia 1 del ciclo. A los pacientes que no lleva-
ban ninguna pauta antiemética asociada cuando si la requerian, el farma-
céutico le recomendo y explico la pauta que debian seguir. En los casos en
los llevaban otra pauta diferente a la establecida en el protocolo, no se mo-
dificé la prescripcion médica. Segtin protocolo los esquemas se clasificaron
en 5 grupos:

a) Nivel 1-potencial emetégeno nulo.

b) Nivel 2-bajo riesgo de emesis (10-30%).

¢) Nivel 3-moderadamente emetégeno (30-60%).

d) Nivel 4-moderado-alto (60-90%).

¢) Nivel 5-altamente emetdgeno (> 90%).

Los datos obtenidos se procesaron en SPSS 11.0.

Resultados: En el periodo Agosto 2007-Abril 2008 se entrevisté a 145 pa-
cientes, con una edad media de 57 afios; 51,7% fueron mujeres. Los tumo-
res mas frecuentes fueron mama (28,3%), colon (19,3%) y pulmén no mi-
crocitico (17,2%). Los esquemas mds utilizados fueron adriamicina/ciclo-
fosfamida, oxaliplatino/fluoruracilo y paclitaxel/carboplatino. Los 145
esquemas valorados se distribuyeron de la siguiente forma:

a) Nivel 1-6 tratamientos (4,1%)

b) Nivel 2-14 tratamientos (9,7%).

¢) Nivel 3-49 tratamientos (33,8%).

d) Nivel 4-41 tratamientos (28,3%).

¢) Nivel 5-35 tratamientos (24,1%).

La emesis aguda fue tratada con ondansetron iv en el 74,5% de los casos,
ondansetrén/esteroides 9,6 % y ondansetron/esteroides/aprepitant 13,1%:;
en el 2,8% restante no se empled ningtin antiemético, estos casos fueron
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tratamientos en monoterapia con anticuerpos monoclonales clasificados en
nivel 1. El protocolo se cumplié en un 46,9% de veces, el mayor porcentaje
de no cumplimiento 44,8% se debié a esquemas clasificados en los niveles
1,2 0 3 que no requerian el uso de ondansetrén. Para tratar la emesis diferi-
da no se prescribié ningtin antiemético en el 51,7 % de los casos, dentro de
este porcentaje se clasificaron 75 tratamientos, 59 de ellos si requerian tra-
tamiento, en estos casos, que significan el 40,6%, el farmacéutico intervino
y aplicé el protocolo. La emesis diferida se ajust6 en un 31,7% al protocolo,
pautdndose: aprepitant/esteroides (13,1%) para el nivel 5, ningtin antieméti-
co para los niveles 1 y 2 (11%) y antagonistas de dopamina para el nivel 3
(7,6%). En ningtin caso se pautd antagonistas de dopamina con esteroides
para el nivel 4 como recomienda el protocolo.

Conclusiones: Se ha detectado una sobreutilizacién de ondansetrén i.v. pa-
ra el tratamiento de la emesis aguda. Por otro lado se observa omisién de
pautas de tratamiento para la emesis diferida, fundamentalmente en niveles
intermedios de emetogenicidad. Estas omisiones se evitaron aplicando el
protocolo, clave para la estandarizacion de la atencion al paciente.
Conlflicto de intereses: No.

875. Eficacia y toxicidad de pemetrexed en pacientes oncologicos
J1.J. Ferndndez Avila, A. Pou Alonso, P. Rodriguez Gémez, M. Mole6n Ruiz,
S. Cifuentes Cabello y R. Pefia Pou

Hospital Torrecardenas. Almeria.

Objetivo: Analizar la indicacion y evaluar la eficacia y toxicidad de peme-
trexed en un hospital de especialidades.

M¢étodo: Estudio observacional, retrospectivo de los pacientes que han reci-
bido pemetrexed desde su inclusion en el hospital. Fuente de datos: histo-
rias clinicas y programas informaticos Oncofarm® y Weblab®.

Resultados: Cuatro pacientes (3 hombres y 1 mujer, media de edad de 59
afios) recibieron pemetrexed en las siguientes indicaciones: mesotelioma
pleural maligno (2 pacientes, ambos en 1? linea de tratamiento); cancer de
pulmén no microcitico (CPNM) en 3" linea (1 paciente); mesotelioma peri-
toneal autorizado via uso compasivo (1 paciente). El esquema posolégico
utilizado fue 500 mg/m? cada 21 dfas en monoterapia en (CPNM) y en los
otros 3 pacientes, pemetrexed 500 mg/m2 + Cisplatino 75 mg/m? cada 21
dias. En un paciente con mesotelioma pleural, los efectos adversos motiva-
ron la suspension del tratamiento tras la administracion del 3° ciclo. En el
paciente con CPNM en 3* linea (tras esquemas con taxanos y platino) se
observé una respuesta parcial tras el 4° ciclo, con una mejoria subjetiva de
la calidad de vida. El paciente con mesotelioma peritoneal presentd una res-
puesta radioldgica casi completa tras el 6° ciclo. El otro paciente con meso-
telioma pleural experiment6 progresion de la enfermedad tras el 4° ciclo
cambiando a otra linea terapéutica. En cuanto a toxicidad: neutropenia gra-
do I-IT (6%) de los ciclos, grado III-IV (4,2%), anemia I-II (34%), trombo-
citopenia grado I (2,8%) y astenia grado I-1I (21%) y gastrointestinal (18%)
de los ciclos.

Conclusiones: Existe una correcta adecuacién del tratamiento con pemetre-
xed a lo descrito en ficha técnica, y en un paciente se autoriza uso compasi-
vo. Es importante optimizar la seleccién de los pacientes para obtener una
relacion coste/efectividad favorable. Pemetrexed es un farmaco de reciente
comercializacion por lo que es necesario un seguimiento prospectivo de to-
dos los pacientes.

Conflicto de intereses: Ninguno.
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