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Dosificación de fármacos 
antineoplásicos

 en niños con
 obesidad



     peso (kg)
índice de masa corporal (IMC) :

    [altura (m)]2

¿Cuándo consideramos a un paciente 
pediátrico obeso?

Rango de percentil del IMC Estatus nuticional

< 5 percentil Bajo peso

5-85 percentil Peso saludable

85-95 Sobrepeso

> 95 percentil Obeso



Calculadora del IMC para niños y adolescentes del CDC

Niña de 9 años 
con IMC de 24
(estaría en la categoría 

de obeso); Percentil >95 

https://www.cdc.gov/healthyweight/spanish/bmi/calculator.html


¿Cuáles son los descriptores 
antropométricos usados en la dosificación?

Descriptor Fórmula Edad Aplicación

Peso total (PT) Peso total actual del paciente 
en Kg

Dosis de choque de fármacos lipofílicos

Peso magro (PM)
(para niños <13 
años)

0.0817 xPT(Kg)0.6469 x altura 
(cm)0.7236

<13 años Fármacos hidrofílicos y biológicos 

Peso ideal (PI) IMC para el Percentil 50 (por 
edad y sexo) x (altura en m)2

              [(altura en cm)2 x 1.65] 
Traub =   
                      1000            

2-20 años

<18 años y 
altura ≤ 152cm

Para dosis de mantenimiento
Fármacos hidrofílicos y  biológicos 

Peso Ajustado 
(PA)

PI+ Factor x (PT-PI)
Factor: 0,25 – 0,40

Fármacos lipofílicos con distribución 
parcial en grasa



Algoritmo de decisión para la dosificación en pacientes 
obesos pediátricos

Fármaco

Evaluación 
bibliográfica

Evaluación farmacocinética y 
farmacodinámica

Volumen de 
distribución < 5L/kg

Volumen de 
distribución ≥ 5L/kg

Estrecho rango 
terapéutico

Amplio rango 
terapéutico

Estrecho rango 
terapéutico

Amplio rango 
terapéutico

Estrecho rango 
terapéutico

Amplio rango 
terapéutico

Peso ideal Peso ideal o
Peso ajustado

Peso total o
Peso ajustado

Peso total

Adaptado de : Development of recommendations for dosing of commonly prescribed medications in critically ill obese children. 
Am J Health-Syst Pharm. 2015; 72:542-56



¿Cuáles son las estrategias de 
dosificación en antineoplásicos?

Estudio Fármacos Paciente Método Resultados Conclusión
Browning et al
Estudio 
retrospectivo, 2011

Busulfan 68 niños
Edad: 0-21 años
32% sobrepeso 
(IMC≥85%)

Dosis test 0,8 mg/kg PT
Concentraciones de 
Busulfan a las 3, 3.5, 7 y 
7 horas
Cálculo del Cl 
(ml/min/kg) y AUC 
(4000-5000µmol/min)

Simulación de ajuste 
posológico con Peso 
ajustado (F:0.25)

No asociación entre IMC y AUC 
en la dosis test.

Régimen de dosificación
 

Utilizar PT para la dosis 
test y luego ajuste por  
monitorización FC
Aproximación sería 
utilizar el PA con el F: 
0.25

Bubalo J: Guideline 
2014

Busulfan Pediatría: iniciar con PT y ajuste con monitorización FC 
En regímenes de adultos que dosifican por peso : PA con F: 0.25  y PT si la dosis es por SC

Régimen de dosificación

<25 25-85 ≥85 P

mg/kg 3.6±0.7 4.0±1.1 2.9±1.1 0.001

Cl 4.0±1.1 3.8±1.1 3.1±1.1 0.03

AUC 3709 4397 4110 0.07

PT: peso total; FC  farmacocinética; PA: peso ajustado. SC: superficie corporal; Cl: aclaramiento plasmático; Vd: Volumen de distribución; Ke: constante de eliminación



¿Cuáles son las estrategias de 
dosificación en antineoplásicos?

Estudio  Fármacos Paciente Método Resultados Conclusión
Hijiya et al
Estudio 
retrospectivo, 
2006

Cytarabina
Etopósido
Metotrexato
Tenipósido

621 niños 
Edad > 1año
LAL
8,9% Obesos 
(IMC ≥ 95%)

Dosis basadas en SC 
total
Compara 
eficacia,seguridad y 
parámetros FC
CL: Vd x Ke

No diferencia en 
resultados y 
toxicidad

Dosis basadas en 
SC calculada en 
base al PT

Aclaramiento sistémico (ml/min/m2)

Bajo 
peso

Normo
peso

Sobre
peso

Obeso p

Cytarabine  852.2 773.8 645.1 782.9 0.56

Etoposido 43.6 48.7 48.4 50.2 0.41

Teniposide 14.2 14.0 12.1  14.2 0.35

MTX  111.1 114.1 115.3  114.9  0.47

PT: peso total; FC  farmacocinética; PA: peso ajustado. SC: superficie corporal; Cl: aclaramiento plasmático; Vd: Volumen de distribución; Ke: constante de eliminación



¿Cuáles son las estrategias de dosificación en 
antineoplásicos?

Estudio Fármaco Paciente Método Resultados Conclusión
Tompson et al,
2009

Doxorubicin 22 niños
Edad 1-21 años
2 sobrepeso IMC 
≥85%
6 peso graso >30%

Cálculo de Vd y Cl de 
doxorubicina y 
doxorubicinol

Vd y Cl de Doxorubicin y 
doxorubicinol son similares en 
pacientes con peso normal y con 
sobrepeso y peso graso  >30%
El Cl de doxorubicinol fue menor 
en niños con peso graso >30%

Dosis basadas en SC 
calculada en base al PT

Tompson et al, 
2014

Daunorubicin 98 niños
Edad: 1-21 años
16 con IMC ≥95%
15 con peso graso 
>30%

Determinación de Vd y 
Cl para daunorrubicina 
y daunorubicinol

No hay diferencias significativas 
entre el Vd y Cl entre obesos y 
peso graso > 30% y no obesos

Dosis basadas en SC 
calculada en base al PT

Ritzmo et al,
2007

Doxorubicin
Etopósido

Caso clínico
Paciente con LH 14 
años
Peso 137 kg; altura 
172
IMC: 46,3
SC: 2,56 m2

SC ajustada: 1.91 m2

Concentraciones 
plasmáticas:  Pre, 1, 2, 
3, 6, 12 hr
Determinación del Cl 

Doxorubicina:
Cl medio 467 ml/min/m2
Datos históricos no obesos: 493 
ml/min/m²
Etopósido
Cl medio 16.1 ml/min/m2
Datos históricos no obesos:14.9 
ml/min/m2

Reducción de dosis
◦ Buena tolerancia
◦ En remisión 25 meses 
después
Cl similar en ambos 
fármacos en obesos y no 
obesos

Sajdyk et al, 
2020

Vincristina 49 niños
Edad: 2-18 años
9 Obesos  IMC ≥95%

Determinación de la 
aparición de neuropatía
Semanal en inducción y 
mensual en 
consolidación y 
trimestral en 
mantenimiento

Mayor neuropatía en pacientes 
obesos
5,5 ±0,6 vs 8,9 ±1,5 (p:0.03)
No diferencias entre los 
genotipos , CYP3A5, de los dos 
grupos
No diferencias significativas entre 
las dosis utilizadas

No se debe a las 
diferencias de dosis sino al 
estado proinfamatorio en 
la obesisad
Necesidad de estudios FC

PT: peso total; FC  farmacocinética; PA: peso ajustado. SC: superficie corporal; Cl: aclaramiento plasmático; Vd: Volumen de distribución; Ke: constante de eliminación



¿Podemos extrapolar las “certezas” de los adultos?

1) Uso de PT para para el cálculo de dosis tanto oral como IV si el 
objetivo es la cura del paciente 
I. Hay evidencia de una mayor eficacia (mayor supervivencia global  y menores 

recaídas) 

II. Incluso en pacientes con obesidad mórbida sugieren el uso del PT, siempre 
teniendo en cuenta posibles comorbilidades que presente el paciente

2) Las reducciones de dosis se harán igual que en pacientes no 
obesos dependiendo del tipo y severidad del de la toxicidad, 
comorbilidades y de la intención de tratar 

3) Dosis fijas de algunos fármacos: VCR por neurotoxicidad, 
carboplatino en base AUC, bleomicina

4) El panel de expertos recomienda más estudios fármacocinéticos 
y farmacogenómicos que orientes las dosis en pacientes obesos 
con cáncer

Appropriate Chemotherapy Dosing for Obese AdultPatients With Cancer: American Society of ClinicalOncology Clinical Practice Guideline. 
 J Oncol Pract 2012; 30: 1553-61



¿Podemos extrapolar las “certezas” de los adultos?

Conditioning Chemotherapy Dose Adjustment in Obese Patients: A Review and Position Statement by the American Society for Blood and Marrow 
Transplantation Practice Guideline Committee. Biol Blood Marrow Transplant 2014; 20: 600e616.



PERLAS CLÍNICAS

● No existe consenso de cómo dosificar los fármacos 
antineoplásicos en la población pediátrica no obstante se 
pueden hacer aproximaciones en base a la evidencia científica y 
a las características farmacocinéticas de los fármacos y a las 
guías de actuación de los adultos

● En los pacientes obesos sin comorbilidades y con un 
tratamiento potencialmente curativo no se debería recomendar 
ajuste de dosis, de forma sistemática, ya que no existen datos 
concluyentes sobre el riesgo/beneficio de dicha práctica
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