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RESUMEN

Para el tratamiento del dolor moderado a severo relacionado con el cancer, los opioides son el
tratamiento de eleccion. El fentanilo es un opioide sintético con una gran afinidad por el
receptor opioide pu y es entre 75 y 100 veces mas potente que la morfina. OBJETIVO:
Determinar la adherencia al tratamiento analgésico con fentanilo por via transdérmica en el
manejo del dolor oncolégico. METODOLOGIA: Estudio observacional, descriptivo,
prospectivo y de corte transversal. RESULTADOS: Se analizaron 104 pacientes, el 66,3% fue
de género femenino, edad media 59 afios, el 60,6% tuvo un nivel de educacion primario, de
acuerdo al sitio de localizacion del tumor el aparato digestivo presentd el 38,5%, el 48,1% de
los pacientes manifestaron dolor oncologico de tipo mixto, dentro de las causas de no
adherencia se encontré desmotivacion con el 2.9%, el olvido con el 1% y deja de acudir al
hospital con el 1%, los efectos secundarios fueron 12,5% estrefiimiento, 2,9% nauseas y prurito
en el 1%. EIl uso del fentanilo transdérmico se inicié con una escala de EVA > 5, que fue
valorado en las consultas de seguimiento ajustando la dosis de fentanilo transdérmico e incluso
afiadiendo dosis de rescate, hasta conseguir un nivel adecuado de dolor que sea tolerable.
CONCLUSIONES: En el estudio la mayoria de los pacientes tuvo buena adherencia al

tratamiento analgésico con fentanilo en el manejo del dolor oncolégico.

PALABRAS CLAVE: fentanilo transdérmico, dolor oncolégico, adherencia al tratamiento.
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ABSTRACT

For the treatment of moderate to severe cancer-related pain, opioids are the treatment of choice.
Fentanyl is a synthetic opioid with a high affinity for the p-opioid receptor and is 75-100 times
more potent than morphine. OBJECTIVE: To determine adherence to analgesic treatment with
transdermal fentanyl in the management of cancer pain. METHODOLOGY': Observational,
descriptive, prospective and cross-sectional study. RESULTS: 104 patients were analyzed,
66.3% were female, mean age 59 years, 60.6% had a primary education level, according to the
location of the tumor, the digestive system presented 38.5 %, 48.1% of the patients manifested
mixed-type cancer pain, within the causes of non-adherence, demotivation was found with
2.9%, forgetfulness with 1% and stop going to the hospital with 1%, the Side effects were 12.5%
constipation, 2.9% nausea, and 1% pruritus. The use of transdermal fentanyl began with EVA
scale > 5, which was assessed in the follow-up consultations by adjusting the dose of
transdermal fentanyl and even adding a rescue dose, until an adequate level of pain that was
tolerable was achieved. CONCLUSIONS: In the study, most patients had good adherence to

analgesic treatment with fentanyl in the management of cancer pain.

KEY WORDS: transdermal fentanyl, cancer pain, adherence to treatment
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CAPITULO |
INTRODUCCION
ANTECEDENTES

El dolor puede ser el primer sintoma que haga que alguien busque consejo médico que conduzca
a un diagnostico de cancer, y entre el 30% y el 50% de todas las personas con cancer
experimentaran dolor de moderado a intenso. El dolor puede ocurrir en cualquier momento a
medida que avanza la enfermedad, pero la frecuencia y la intensidad del dolor tienden a
aumentar a medida que avanza el cancer. El alivio significativo del dolor a un nivel equivalente
a ningun dolor o solo dolor leve generalmente se considera un objetivo importante para la

mayoria de las personas con dolor

Un estudio estadounidense reciente informé que el cancer es actualmente la segunda causa de
muerte en todo el mundo y puede reemplazar a las enfermedades cardiovasculares como la
primera causa de muerte en el futuro. Una encuesta mostré que alrededor del 24% al 62% de
los adultos con céncer tienen dolor y los sintomas relacionados (Siegel & Miller, 2015) (Cleary
, 2007)

Casi todos los pacientes con cancer presentan dolor durante el proceso de diagnostico y
tratamiento. EIl dolor puede ocurrir en cualquier etapa del cancer y la intensidad del dolor
aumenta con la progresion de la enfermedad. En general, se ha reconocido que el dolor del
cancer y los efectos secundarios de los medicamentos utilizados para el control del dolor
reducen la calidad de vida en aproximadamente un 70-90% de pacientes con estadios avanzados
de céancer (Siegel & Miller, 2015)

La morfina se ha utilizado histéricamente para el control del dolor moderado o intenso
relacionado con el cancer. Un grupo de farmacéuticos de Alemania logré recolectar morfina
del opio por primera vez en 1803. En 1950, un médico britanico descubri6 que la morfina oral
tenia cierto efecto en el tratamiento del dolor del cancer. Una guia sobre el tratamiento del dolor
por cancer publicada por la OMS en 1986 recomendaba el uso de morfina oral para el
tratamiento del dolor oncoldgico intenso. Aunque la morfina se ha utilizado durante més de 60
afios, un numero cada vez mayor de publicaciones ha informado que el uso de morfina oral
provoca efectos secundarios significativos, como estrefiimiento, retencion urinaria y
somnolencia (Wiffen & et al, 2013)



El fentanilo es un agonista sintético de los receptores opioides. Debido a su bajo peso molecular,
alta solubilidad en lipidos y buenos efectos de absorcion en la piel, el fentanilo es adecuado
para usar transdérmicamente como parche. Las ventajas del parche transdérmico de fentanilo
incluyen su facilidad de uso, y sus concentraciones en sangre permanecen altas y solo
descienden al 50% después de 16 h, cuando se retira el parche. Recientemente, se ha utilizado
para el tratamiento del dolor del cancer. Sin embargo, algunos estudios publicados informaron
que el parche transdérmico de fentanilo induce efectos secundarios potencialmente graves,
como irritacion de la piel y depresion respiratoria debido a la larga duracion de la concentracion

en la sangre (Bray & et al , 2018)

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La mayoria de los pacientes con cancer informan dolor, y hasta el 38 % de esos pacientes
informan que su dolor es de moderado a intenso. A pesar de la falta de datos sobre los resultados
relacionados con el uso de opioides a largo plazo para el dolor del cancer, varias pautas para el
dolor del céancer contintan identificando a los opioides como un componente central del

tratamiento del dolor del cancer de moderado a severo (van den Beuken-van & et al , 2016)

Aunque algunas guias de manejo del dolor promueven el uso de estrategias complementarias y
alternativas, su asequibilidad puede ser inmanejable para algunos, y varias revisiones
sistematicas han notado evidencia insuficiente para respaldar su eficacia clinica para aliviar el
dolor del cancer. Por lo tanto, el uso de analgésicos, y el uso de opiaceos en particular, sigue
siendo una modalidad principal para lograr el control del dolor de moderado a intenso en la
poblacion con cancer (Meghani , Bridging the Critical Divide in Pain Management Guidelines
From the CDC, NCCN, and ASCO for Cancer Survivors, 2018)

Como resultado de la epidemia de opiaceos y sus implicaciones en la salud, el fendmeno de la
adherencia analgésica requiere una mejor comprension. Se ha demostrado que una serie de
factores a nivel individual, familiar, del proveedor y del sistema predicen conductas de
incumplimiento en este contexto. Los pacientes que experimentan menos alivio del dolor con
el uso de analgésicos 0 una mayor gravedad de los efectos secundarios suelen ser menos
adherentes a los regimenes analgésicos prescritos, mientras que aquellos a los que se les
prescribe un opioide fuerte (clasificado como escalon 3 en la escala de analgésicos de la OMS)
0 un opioide de liberacion prolongada muestran niveles mas altos de adherencia. La adherencia
inconsistente a los analgésicos para el dolor por cancer se ha correlacionado con mayores tasas

de hospitalizacion, asi como con malos resultados en el dolor y la calidad de vida (Rosa & et al



, Patient Trade-Offs Related to Analgesic Use for Cancer Pain: A MaxDiff Analysis Study,
2020)

FORMULACION DEL PROBLEMA

¢El fentanilo transdérmico podria permitir una mejor adherencia en el control del dolor

oncologico?

JUSTIFICACION DEL PROBLEMA

El cancer es una de las cuatro enfermedades no transmisibles que constituye la mayoria de las
muertes en el mundo. En Tailandia, un promedio de 170 000 personas fueron diagnosticadas
con cancer en 2018, segun el informe de la Organizacién Mundial de la Salud. Mas de un tercio
de los pacientes con cancer experimentaron dolor moderado o intenso. EI manejo inadecuado
del dolor puede ser causado por una multitud de factores, incluida la actitud de los médicos, la
percepcion de los pacientes, la perspectiva del cuidador y la disponibilidad o accesibilidad de
los medicamentos analgésicos. Significativamente, la mala adherencia al régimen analgésico
puede contribuir a un manejo ineficaz del dolor del cancer. Ademas, puede conducir a un
empeoramiento sustancial de la enfermedad, muerte y aumento de los costes sanitarios (Bray
& etal, 2018)

Los opioides son el pilar para el tratamiento del dolor del cancer. La incidencia notificada de
mala adherencia a los opioides es del 50 al 70 % de los pacientes con cancer avanzado.
Investigaciones previas sobre las causas de la no adherencia identificaron diversos factores,
como enfermedad, medicamentos, personal médico, caracteristicas del paciente y factores
socioecondémicos. En particular, el cumplimiento deficiente se asocia con la edad joven, el
tabaquismo, el miedo a la dependencia de las drogas y los efectos secundarios, la experiencia
de eventos adversos, la incomprension de las instrucciones del prescriptor, las creencias y
percepciones deficientes, el apoyo familiar deficiente y la no aceptacion de la enfermedad
(Seangrung & et al , 2021)

El Instituto Oncoldgico Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo” SOLCA Guayaquil posee dentro
de su dependencia el Servicio de Cuidados Paliativo que brinda atencién al paciente oncoldgico
sobretodo en el manejo del dolor, por medio de este estudio de tipo observacional, prospectivo,
descriptivo y de corte transversal se busca informa a la comunidad médica la adherencia al

tratamiento con fentanilo por via transdérmica en el manejo del dolor oncoldgico.



OBJETIVO GENERAL
e Determinar la adherencia al tratamiento analgésico con fentanilo por via transdérmica

en el manejo del dolor oncoldgico.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
o Determinar el porcentaje de pacientes adherentes a la terapia farmacoldgica en el

Servicio de Cuidados Paliativos.

e Conocer los efectos secundarios mas frecuentes con el uso de fentanilo transdérmico en

dolor oncoldgico.
e Identificar factores de riesgo causales de abandono del plan analgésico con fentanilo.



CAPITULO 11
MARCO TEORICO

Desde una perspectiva fundamental, la administracion transdérmica de farmacos (TDD por sus
siglas en inglés) se ha visto limitada por la capa exterior resistente y rica en lipidos de la piel
conocida como estrato corneo (SC por sus siglas en inglés), lo que hace que la piel sea
impermeable a la mayoria de los productos biofarmacéuticos y moléculas pequefias. La
estructura anatomica de la piel se muestra en la Figura 1). La naturaleza hidrofobica de la capa
externa de la piel limita las formulaciones para la administracion percutanea a cremas, geles,

unguentos y parches transdérmicos no invasivos (Erd6 F & et al , 2016)

Debido a que la piel es una barrera bioldgica versatil y eficaz que posee una anatomia
heterogénea y una fisiologia compleja (Figura 1a), existe una gran variabilidad en las
propiedades farmacocinéticas de las sustancias aplicadas topicamente. EI SC se presta como el
paso limitante de la velocidad en el curso de la penetracion cutéanea o la absorcién transdérmica,
y existen varios modelos basados en la fisiologia sistémica para evaluar la absorcion cutanea y
la administracion transdérmica de xenobioticos desde los aspectos farmacocinéticos y
toxicocinéticos. Las moléculas pasan a través del SC a través de tres caminos: transcelular,
intercelular o apéndice, y la mayoria de los productos llegan a la epidermis viable a través de
fendmenos de difusidn pasiva relacionados con la absorcién intercelular, como se muestra en
la Figura 1b. (Pastore & et al , 2015)

oo weried

Figura 1.- (a) (izquierda) Representacion esquematica de la estructura anatémica de la piel humana. (b)
(Derecha) Rutas de absorcion percutdnea. Med Devices Sens. 2020; 3:e10069

Los sistemas TDD se consideran amigables para el paciente ya que no son invasivos, no
necesitan ser administrados por profesionales, disminuyen los efectos adversos
gastrointestinales (GI) y aumentan la adherencia del paciente. Ademas, dado que evitan los

procesos metabolicos que se muestran mediante la administracion oral, se mejoran la



biodisponibilidad, la eficacia y la translocacion. Esto también elimina el uso de agujas invasivas
e irritantes que generan desechos médicos, presentan riesgo de infeccion y deben ser
administradas por profesionales medicamente capacitados. Algunas de las desventajas
asociadas con la administracion transdérmica de farmacos incluyen la posible sensibilizacion o
irritacion de la piel, la incomodidad de los adhesivos, la adhesion imperfecta a la piel, el costo
y la selectividad por las propiedades fisicoquimicas especificas del farmaco (Erd6 F & et al ,
2016) (Bird & et al , 2020)

MODELO CONVENCIONAL DE TRATAMIENTO DEL DOLOR
ONCOLOGICO

La piedra angular del manejo tradicional del dolor oncoldgico es una escalera del dolor
propuesta por la OMS en el afio de 1986. Era una escalera de tres peldafios (Figura 2) para el
control del dolor del cancer. En el primer paso, el tratamiento comienza con un medicamento
no opioide (Mishra & et al , 2020)

g ™\
/> Strong opioid and nonopioid

(with or without adjuvants)

If pain persists or increases

Weak opioid

with nonopioid
If pain persists or increases [VURVATTUOIMTETZIIG)

Nonopioid

(with or without adjuvants)

. vy

Figura 2.- La escalera del dolor original de la Organizacion Mundial de la Salud (adoptada de la Organizacion
Mundial de la Salud, 1987)

Si no se controla, se debe pasar al segundo paso para prescribir opioides débiles junto con
analgésicos no opioides con o sin adyuvantes. Si el dolor sigue sin controlarse, se puede pasar
al tercer escalon donde se pueden prescribir opioides fuertes y analgésicos no opioides (Mishra
& etal , 2020)



Durante las ultimas tres décadas, este enfoque de escalera ha sido criticado y modificado de
muchas maneras. Una de las principales adaptaciones es la adicién de un cuarto escalon a la
escalera (Figura 3) que recomienda el uso de procedimientos intervencionistas del dolor segun

corresponda (Vargas-Schaffer , 2010)

i o
STEP 4
Neurosurgical
procedures Nerve block
Epidurals
PCA pump
ACHE i ” Neurolytic block therapy

Chronic pain without control

Acute crises of chronic pain Strong opioids Spinal stimulators

Methadone
Oral administration
Transdermal patch

Weak opioids

e pam
Nou-malignant pain

cancer pain

Nonopioid
analgesics >
NSAIDS ”~ NSAIDs

(with or without adjuvants

at cach step)

B NSAID-nonsteraidal anti-inflammatory drug, PCA-patient-controlied analgesia. s

Figura 3.- Nueva adaptacion de la escalera del dolor de la OMS (Vargas-Schaffer G (2010)

Estas intervenciones incluyen técnicas invasivas, neurolisis, implantes neuroaxiales, técnicas
neuroquirurgicas, etc. Este enfoque de escalera bidireccional ayuda a los médicos a manejar los
dolores agudos asociados con el cancer junto con el dolor cronico. Mas tarde, surgié el debate
sobre el uso de una intervencién en una etapa temprana del dolor por cancer. Amr y Makharita
(Amr & Makharita , 2014) realizaron bloqueos nerviosos del plexo simpético para tumores
malignos abdomino-pélvicos inoperables en una etapa temprana, antes de la segunda etapa de
la escalera de la OMS. Descubrieron que tenia un mejor control del dolor, menores
requerimientos de opiaceos y una mejor calidad de vida en comparacion con los pacientes
tratados con las terapias convencionales. Pero faltan ensayos de calidad a gran escala que
demuestren los beneficios de la integracién temprana de procedimientos invasivos para el dolor
en pacientes con cancer. Entonces, el abordaje méas practicado es comenzar con un abordaje
convencional y gradualmente optar por un procedimiento mas invasivo. Las estrategias
individualizadas para el manejo intervencionista del dolor en una etapa temprana del dolor por

cancer son muy deseables (Amr & Makharita , 2014)
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Entre los medicamentos, los farmacos mas utilizados para el dolor oncoldgico se pueden dividir
en tres categorias: opioides, no opioides y analgésicos adyuvantes. Los opioides nuevamente se
pueden clasificar en dos para fines practicos: un opioide débil para el paso 2 y un opioide fuerte
para el paso 3. Los opioides débiles que se pueden usar en el paso 2 son: tramadol, codeina y
tapentadol. Los opioides fuertes incluyen morfina, metadona, fentanilo, buprenorfina, etc.
Aunque se prefieren las preparaciones orales, también se ha encontrado que otras preparaciones
son utiles para controlar el dolor oncolégico de moderado a intenso, por ejemplo, por via

intravenosa, subcutanea, sublingual o transdérmica (Carmona-Bayonas , 2017)

Los analgésicos no opioides se prescriben en todos los escalones de la escalera del 1 al 3. Los
dos medicamentos comunes de este tipo son el paracetamol y los medicamentos
antiinflamatorios no esteroideos (AINE). Los AINE son particularmente Utiles para el dolor
somatico y 6seo debido a su accion antiinflamatoria. Pero, desafortunadamente, tiene algunos
perfiles de efectos secundarios, por ejemplo, sangrado gastrointestinal, trombocitopenia, etc.
En tales pacientes con dolor éseo refractario, se debe considerar una radioterapia paliativa. La
tercera clase de farmacos usados para controlar el dolor del cancer son varios farmacos
adyuvantes. Se ha encontrado que estos farmacos con multiples mecanismos de accion son
especialmente Gtiles para un dolor de cancer de tipo neuropatico o mixto. Algunos de estos son
ansioliticos, antidepresivos, antiepilépticos, antagonistas de los receptores de N-metil-D-
aspartato (NMDA), esteroides (Boland , 2020)

FENTANIL TRANSDERMICO

El fentanilo transdérmico cuenta con la aprobacion de la FDA para pacientes con dolor crénico
no oncoldgico y dolor oncolégico de moderado a intenso. El dolor crénico del paciente debe
demostrar tolerancia a la medicacion opioide, ser intratable y requerir efectos analgésicos
constantes. En el pasado, estaba indicado para el dolor posoperatorio; sin embargo, esta no es
la recomendacion actual. De acuerdo con las pautas de los CDC, el dolor crénico es un dolor
que dura mas de tres meses desde el momento de la recuperacion esperada o mas alla del tiempo
de curacion normal esperada del tejido. El fentanilo transdérmico es para pacientes tolerantes a
los opioides que reciben al menos una semana 0 mas de tratamiento con 60 mg/dia de morfina

u otras dosis suficientes de medicamentos opiaceos (Dowell & et al , 2016)

MECANISMO DE ACCION

El fentanilo es un agonista opioide sintético que actlia principalmente en el receptor opioide p.

Es 100 veces mas potente que la morfina, lo que da como resultado una relacion de conversion



estimada de 1 a 100 para proporcionar el mismo grado de analgesia. Su bajo peso molecular,
alta potencia y solubilidad en lipidos lo hacen ideal para la administracion por via transdérmica.
Después de la absorcidn y entrada en circulacion, el fentanilo puede ejercer efectos potentes en

areas del cerebro que son altamente responsables de la analgesia (Gulur & et al , 2014)

El fentanilo es un compuesto de 4-anilidopiperidina. Al igual que otros opiaceos, esta forma
sintética ejerce su efecto al actuar como un agonista de alta afinidad en los receptores selectivos
de opioides Mu en el cerebro. Ademas, puede ejercer sus efectos sobre los receptores delta y
kappa en menor grado. El fentanilo se puede detectar en suero después de aproximadamente 1
a 2 horas después de la primera administracion, pero no alcanza el indice terapéutico hasta
aproximadamente 12 a 16 horas debido a la necesidad de que el fentanilo sature la epidermis
antes de una absorcion mas eficiente. Los parches estan disefiados para administrar fentanilo a
una tasa constante y estan disponibles en varias dosis: 12, 25, 50, 75y 100 mcg/hora, y requieren
reemplazo cada 72 horas. Es posible que se requieran de 12 a 24 horas para que los niveles
plasmaticos de fentanilo se estabilicen después de comenzar la terapia con parches o cambiar
la dosis (Ramos-Matos , 2021)

La via transdérmica elimina el metabolismo de primer paso del fentanilo por el higado,
aumentando la biodisponibilidad al 90%, lo que permite utilizar dosis méas bajas del farmaco,
reduciendo asi la incidencia de efectos adversos. EI metabolismo del fentanilo ocurre a través
de las enzimas del citocromo P450 (CYP34A) en metabolitos inactivos; por lo tanto, los
farmacos que mejoran o inhiben el citocromo P450 afectaran su metabolismo (Ziesenitz & et
al , 2018)

La vida media de eliminacion después de retirar el parche es de 13 a 22 horas; esto se debe a la
liberacion lenta de fentanilo del depdsito de la piel, como se mencionoé anteriormente. Varios
estudios han demostrado que, en comparacion con la morfina oral de liberacién sostenida
(SROM por sus siglas en inglés), el fentanilo transdérmico tiene una incidencia un 30 % menor
de efectos adversos como estrefiimiento y sedacién (p<0,05). Ademas, los ensayos
aleatorizados, controlados y abiertos sugieren que el fentanilo transdérmico es seguro y tan

eficaz como la SROM en el tratamiento del dolor crénico por cancer (Nelson , 2009)

ADMINISTRACION

El parche tiene un lado adhesivo que contiene un ingrediente activo que debe aplicarse
directamente sobre la piel. La piel debe limpiarse con agua antes de la aplicacion y dejar que se
seque para que esté libre de aceite y otros desechos. EIl parche debe aplicarse sobre la piel
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intacta, limpia y sana. Debe evitarse la piel con cicatrices, erupciones o heridas abiertas. Las
areas con exceso de vello requieren recorte si se aplica el parche en esa ubicacion. Las zonas
ideales para aplicar el parche adhesivo son el pecho, la espalda y los brazos. La dosis variara
dependiendo del area de superficie del parche. Se pueden usar varios parches a la vez. Los
parches no deben superponerse entre si. Los parches no deben aplicarse consecutivamente uno
tras otro en el mismo lugar (LoVecchio & et al , 2011)

El parche transdérmico de fentanilo debe retirarse después de 72 horas y reemplazarse con un
parche nuevo en una nueva ubicacion adecuada. El fentanilo se absorbera primero a través de
la capa superior de la epidermis (estrato corneo) hasta llegar a los vasos sanguineos para entrar
en la circulacion sistémica y ejercer efectos sobre los receptores diana. Una consideracion
importante con el parche transdérmico es el reservorio secundario de la piel. Después de
aproximadamente 24 horas, cantidades significativas de fentanilo se transfieren a la epidermis,
que actuara como reservorio de fentanilo; solo después de que la epidermis haya absorbido
suficiente farmaco, entrard en la circulacion sistémica. Esta accion proporciona un nivel
sostenido de fentanilo para evitar un control inconsistente del dolor. Ademas de la
administracion, la eliminacion adecuada es importante para evitar el abuso intencional y el uso
indebido del adhesivo del parche desechado por parte de transelntes, nifios y personal de

atencion médica (Bray & et al , 2018)

EFECTOS ADVERSOS

Las reacciones adversas al farmaco mas frecuentes del fentanilo transdérmico son nauseas
(incidencia del 10 al 90 %), vomitos (incidencia del 10 al 90 %) y estrefiimiento. Los efectos
secundarios adversos son manejables con ablandadores de heces y antieméticos. Otros efectos
adversos menos comunes asociados con el dolor cronico del cancer incluyen depresion

respiratoria (Prosser , 2010)

El fentanilo transdérmico originalmente tenia una indicacion para el dolor posoperatorio agudo,
pero ya no es asi. Hubo una mayor incidencia de depresién respiratoria en este subgrupo de
pacientes que no habian estado expuestos previamente a analgésicos opioides y que no
toleraban los opioides. Se sospecha una menor depresion respiratoria en pacientes con cancer
debido a su tolerancia previa a las formas de opioides no transdérmicos de accion corta, lo que
provoca tolerancia al fentanilo. Ademas, el manejo a largo plazo y el tiempo para la titulacién
adecuada de la dosis produce mejores perfiles de efectos secundarios (excluyendo el

estrefiimiento) (Kaye , 2019)
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El estreflimiento es un efecto secundario comun de los opioides, incluido el fentanilo
transdérmico, y requiere tratamiento con laxantes. Sin embargo, los pacientes a los que se les
prescribié fentanilo transdérmico informaron menos estrefiimiento que los pacientes tratados
con morfina oral. Se ha demostrado que el fentanilo transdérmico causa tanto hipotension como
hipertension en pacientes con dolor postoperatorio y cronico. Los efectos adversos adicionales
incluyen sarpullido y eritema en el sitio de aplicacién del parche que disminuye después de
retirarlo o con la terapia con antihistaminicos. Sin embargo, la erupcion generalmente no es lo

suficientemente grave como para eliminarla (Gulur & et al , 2014)

Como es caracteristico de los opioides, la abstinencia de fentanilo transdérmico puede provocar
efectos secundarios adversos adicionales, como nauseas, vomitos, diarrea y escalofrios. Estos
sintomas pueden ocurrir cuando se reduce la dosis, se suspende abruptamente el uso o se cambia
a un medicamento opioide alternativo. La indicacion para el tratamiento del dolor crénico del
fentanilo transdérmico permite al médico adaptar y ajustar la dosis adecuada para minimizar

los efectos adversos, mejorar la tolerabilidad y el cumplimiento del paciente (Shah , 2021)

CONTRAINDICACIONES

Las contraindicaciones del fentanilo transdérmico incluyen el uso durante el periodo de dolor
posoperatorio agudo para el control del dolor a corto plazo, el control del dolor intermitente o
el dolor leve. Los pacientes que experimentan hipoventilacion, compromiso respiratorio
(incluyendo asma aguda o grave) o depresion respiratoria no pueden tomar fentanilo
transdérmico. Los nifios menores de 12 afios o nifios con un peso inferior a 50 kg y mayores de
18 afios no deben usar este medicamento. Ademas, los pacientes que son sensibles al fentanilo
u otros opiaceos o que no toleran los opioides no deben recibir fentanilo transdérmico. Debido
al mecanismo de administracion, los pacientes que experimentan sensibilidad al adhesivo no
deben usar fentanilo administrado por via transdérmica y considerar otras formas de

administracion (Manchikanti , 2018)

SUPERVISION

El fentanilo es un opioide extremadamente potente y requiere vigilancia debido a la baja
concentracion terapéutica del farmaco. Una concentracion en sangre de 0,6 ng/ml a 3,0 ng/ml
es adecuada para la analgesia. EI método estandar de oro para determinar la concentracién de
fentanilo para el control es la cromatografia liquida-espectrometria de masas. Los métodos
alternativos de seguimiento incluyeron radioinmunoensayo. Sin embargo, se sabe que se

sobrestiman las concentraciones de fentanilo entre un 29 y un 100 %. La monitorizacion de
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Fentanilo es cada vez més importante cuando el paciente estd sujeto a polifarmacia. Los
farmacos notables a los que se debe prestar especial atencion son aquellos que inhiben el
metabolismo de CYP3A4 y provocan un aumento en la concentracion de fentanilo que conduce
a la toxicidad. Los ejemplos de tales medicamentos incluyen antifingicos de clase azol y

antibioticos macrolidos (Gulur & et al , 2014)

Los inductores de CYP3A4 también pueden reducir el nivel de fentanilo a un nivel no
terapéutico causando al paciente una analgesia inadecuada y angustia. Dichos medicamentos
incluyen rifampicina, fenitoina y carbamazepina. Otros medicamentos, como los que bloquean
total o parcialmente los receptores opioides Mu (naloxona y buprenorfina, respectivamente)
induciran la abstinencia, ya que el fentanilo transdérmico no podra ejercer su efecto sobre los
receptores opioides Mu. El monitoreo de la eliminacion adecuada y la deteccion del uso
indebido dentro de la industria de la salud es especialmente importante para este medicamento.
Los parches transdérmicos de fentanilo totalmente usados contienen hasta el 84 % de la dosis
original dentro del gel adhesivo y pueden ser utilizados de forma indebida por el personal
sanitario (Bird & et al , 2020)

TOXICIDAD

La reaccion adversa méas preocupante del fentanilo es la depresion respiratoria. EI enfoque de
tratamiento es mediante el manejo a través de ventilacion mecénica, utilizando una via aérea
con mascara laringea (LMA) o ventilacion con bolsa y mascara. Asegurar la via aérea es de
suma importancia para contrarrestar la hipoventilacion. La administracion de naloxona
bloqueara los receptores opioides mu en casos graves. Sin embargo, el antagonismo inmediato
de dichos receptores tiene el posible resultado de precipitar sintomas de abstinencia que
merecen atencion. Los sintomas de abstinencia de opioides pueden incluir nauseas, vomitos,
piloereccion, mialgia, rinorrea, fotofobia e hiperreactividad autonémica. A menudo se pueden
requerir administraciones repetidas de naloxona. Ademas, es necesario retirar el parche
transdérmico de fentanilo y se debe limpiar el area de la piel. EI medicamento adicional de la
capa superior de la piel continuara absorbiéndose; sin embargo, la cantidad restante del parche

removido no podra precipitar la toxicidad (Bird & et al , 2020)

ADHERENCIA AL TRATAMIENTO DE OPIACEOS PARA EL DOLOR

Los opioides siguen siendo la piedra angular del tratamiento del dolor oncoldgico de moderado
a intenso, a pesar de las directrices discrepantes para el tratamiento del dolor que complican las

practicas de prescripcion. De acuerdo con estas pautas, muchos pacientes con dolor oncolégico
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de moderado a severo requieren regimenes analgésicos complejos, que a veces incluyen una
combinacion de no opioides, opioides de accién corta y prolongada y prescripciones
adyuvantes, para aliviar el dolor de manera efectiva y mejorar la funcion general. Aunque tales
planes de tratamiento con medicamentos a menudo estan justificados, muchos pacientes se
desvian de los regimenes analgésicos recomendados o dejan de tomarlos por completo (Paice
& et al, 2016)

El incumplimiento por parte del paciente de los analgésicos prescritos para el dolor del cancer
puede comprometer una serie de resultados relacionados con el dolor, la salud y la seguridad.
Los pacientes con cancer muestran conductas de incumplimiento por una variedad de razones,
que van desde factores individuales y familiares, hasta el proveedor y barreras a nivel del
sistema de salud (Meghani , Salient concerns in using analgesia for cancer pain among

outpatients: A cluster analysis study, 2017)
LA EXPERIENCIA DEL DOLOR

El dolor es un sintoma agobiante que afecta a los pacientes a lo largo de la trayectoria del cancer.
Una revision sistematica y metaanalisis reciente de 112 estudios sobre el dolor (n=63 533) y la
gravedad del dolor (n=32 261) sugiere que aproximadamente dos tercios de los pacientes con
cancer avanzado informan “algo” de dolor, y hasta el 38 % de los pacientes reportan su dolor
como “moderado” o “severo”. En un estudio longitudinal que exploro la carga de sintomas de
los sobrevivientes de cancer un afio después del diagnéstico (n = 4903), Shi y sus colegas
observaron que el dolor se califico como uno de los tres sintomas principales que afectan
negativamente la calidad de vida relacionada con la salud. Los autores de varias sintesis
bibliogréaficas e informes emblematicos concluyen gue el control del dolor por cancer puede ser
suboptimo para muchas poblaciones y piden mecanismos mejorados para mejorar el acceso

equitativo y la prestacién de servicios de atencion del dolor (van den Beuken-van & et al , 2016)
USO ANALGESICO

Varios factores influyen en el uso de analgésicos. Es probable que las creencias, preferencias y
valores individuales informen los comportamientos no adherentes. Por ejemplo, las creencias
de los pacientes sobre los analgésicos pueden actuar como barreras para la adherencia, como la
preocupacion de que estos medicamentos causen dafios fisioldgicos o del sistema inmunitario

o que lleven a la adiccion. Se ha demostrado que los factores afectivos del paciente, como la
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angustia emocional o la ansiedad, se correlacionan con las elecciones de incumplimiento
(Valeberg & et al , 2016)

Ademas de los pacientes, sus familias y cuidadores también juegan un papel importante en la
determinacion del uso de analgésicos y el nivel de adherencia demostrada. De hecho, las
distintas dindmicas familiares y la vacilacion de los miembros de la familia para usar
analgesicos pueden mediar en los comportamientos de adherencia del paciente. La evidencia
apunta a varias otras consideraciones necesarias para comprender la amplitud total del
concepto, como la calidad de la comunicacién entre el médico y el paciente y la accesibilidad
a los analgésicos. Otros elementos incluyen el estatus socioeconémico y las barreras

estructurales, incluida la cobertura de seguro (Thinh , 2018)
EL ENTORNO SOCIO-POLITICO

La crisis de los opiaceos agrava el fenémeno de las conductas de consumo de analgésicos en
todo el sistema sanitario nacional. En los Estados Unidos, los eventos relacionados con los
opioides dieron lugar a un aumento del 64,1% en las estancias hospitalarias de los pacientes
hospitalizados y un aumento del 99,4 % en las visitas al servicio de urgencias entre 2005 y
2014; y en 2015, las muertes relacionadas con los opioides generaron costos econdémicos
generales estimados en $504 mil millones o aproximadamente el 2,8 % del producto interno
bruto (Johnson & et al , 2018)

La crisis marca una era de cambio de politicas, debate cientifico riguroso y colaboracion de
varias agencias para equilibrar las lealtades duales de reducir la carga individual del dolor del
cancer y minimizar las crecientes secuelas sociales del uso de opioides en Estados Unidos. Una
caracteristica adicional que complica es la identificacion reciente de la division critica entre las
pautas de manejo del dolor por cancer de las principales organizaciones del dolor. Estos
estandares inconsistentes se deben a la abrumadora falta de evidencia empirica acumulada
relacionada con el manejo del dolor por cancer. Es probable que el concepto de falta de
adherencia a los analgésicos se comprenda mejor teniendo en cuenta tanto el contexto de la
crisis de los opioides como la escasez de investigacion empirica sobre el cancer mencionada
anteriormente (Meghani , Bridging the Critical Divide in Pain Management Guidelines From
the CDC, NCCN, and ASCO for Cancer Survivors, 2018)
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CAPITULO I11
METOGOLOGIA
MATERIALES

Lugar de investigacion.
Hospital Oncoldgico de la Sociedad de Lucha contra el Cancer (SOLCA) Dr. Juan Tanca

Marengo de la ciudad de Guayaquil, Provincia del Guayas, Pais Ecuador.

Periodo de investigacion.

Comprendi6 desde junio 2020 a junio 2021.

Recursos empleados.

Hospital SOLCA Dr. Juan Tanca Marengo.
Personal médico de Cuidados Paliativos.
Historias clinicas electronicas.

Paquetes estadisticos IBM SPSS version 22.

Excel.

UNIVERSO Y MUESTRA.

El universo de este estudio estara formado por los pacientes con dolor oncoldgico que reciben
atencion en el Instituto Oncologico Nacional “Dr. Juan Tanca Marengo” SOLCA Guayaquil.

No se tomara muestra ya que se incluyé al universo completo.

METODO.
El siguiente estudio es de tipo observacional, descriptivo, prospectivo y de corte transversal.

Criterios de inclusion.
e Pacientes mayores de 18 afios que acuden al servicio de cuidados paliativos del instituto
nacional oncoldgico Dr. Juan Tanca Marengo.
¢ Dolor de tipo oncoldgico, con escala visual analdégica mayor de seis.

e Pacientes cuyo primer tratamiento analgésico sea por via transdérmica con fentanilo.

Criterios de exclusién.

16



¢ Incumplimiento en la asistencia a las citas de control
e Contraindicaciones para el uso de la via transdérmica parche (reacciones adversas,
caquexia)

e Cambio o rotacion de esquema analgésico durante la investigacion

Recoleccidn y tabulacion de datos.
Luego de la valoracion inicial y determinado su ingreso al estudio se procedi6 al ejercicio
propio del proyecto. Este consistio en dar seguimiento a los pacientes que utilicen el parche de
fentanilo transdérmico detallando: diagnostico, tipo de dolor, EVA inicial y la dosis de inicio
de fentanilo transdérmico en anotando su aumento o disminucién de dosis. El seguimiento se
realiz6 segln el mismo protocolo del servicio:

e Primer momento: inicio del parche transdérmico.

e Segundo momento: valoracion dentro del primer mes de iniciado el parche.

e Tercer momento y en adelante: evaluacion mensual y segun necesidad.
Por altimo, se registrd la dosis en la que el paciente logr6 el alivio del dolor e incidencia de

efectos secundarios o causas de claudicacion en el empleo de la medicacion.

OPERACIONALIZACION DE LAS VARIBLES.

DEFINICION OPERACIONAL
VARIABLE DEFINICION
ESPECIFICA | CONCEPTUAL
TIPO DE
CATEGORIA ESCALA
VARIABLE
Caracteristicas
fenotipicas ] ]
o Nominal Masculino
Sexo otorgadas por Cualitativa . )
Dicotomica Femenino
cromosomas
sexuales.
Anfos de vida 15 - 39 aflos
Edad cumplidos hasta Cuantitativa Continua i
40 - 59 afos
el momento de la
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intervencién

> 60 afios
quirdrgica
Permite medir la
intensidad del
dolor que 1-3 dolor leve
Escala visual describe el
o ) o ) 4-6 dolor
analogica del | paciente conla | Cuantitativa Continua
o moderado
dolor (EVA) maxima
reproducibilidad 7-10 dolor severo
entre los
observadores
Cerebro
Pulmoén
Higado
Ubicacion del
Localizacion tumor en o Ordinal Rifiones
) Cualitativa
del tumor cualquier parte Politomica cuello
del cuerpo
Tiroides
Mama
Utero
Nociceptivo
.. somatico
Percepcion del Ordinal
Tipo de dolor | dolor segun el Cualitativa Nociceptivo
paciente Politomica visceral

Neuropético

Mixto
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Dosis del 12. 5 meg/h (Y2
farmaco en parche)
meg/h que 25 meg/h (1
recibira el
Dosis del _ ) o _ parche)
fentanvl paciente, sera Cuantitativa Discreta
entany ) 1
medido en la 87.5meg (1%
consulta inicial y parche)
en las consultas 50 mcg/h (2
de seguimiento parches
Dosis adicional
de opioide para
control del dolor
Medicacion de | basal, incidental, o Nominal Si
. Cualitativa .
rescate que seran Dicotomica No
medidas en las
consultas de
seguimiento
Cuidado que se
brinda a un
paciente durante
Consulta de cierto tiempo o Nominal Si
. . Cualitativa .
seguimiento después de Dicotomica No
terminar el
tratamiento de
una enfermedad
Nauseas
Problema médico Vomitos
inesperado que Estrefiimiento
Efectos adverso Nominal
sucede durante el o
del ) Cualitativa Mareo
tratamiento con Hami
medicamento ) Politomica )
un medicamento Somnolencia

u otra terapia
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Causas de no
adherencia al

tratamiento

Motivo por el
cual el paciente
suspende o
abandona el

tratamiento

Cualitativa

Nominal

Politomica

Desconocimiento
Olvido
Desmotivacion

Efectos adversos o
miedo para

sufrirlos

Otros

PROCEDIMIENTO PARA LA EJECUCION DE LA INVESTIGACION.
Para ejecutar el trabajo de investigacion, se solicitd autorizacién al Director de postgrado y jefe
del Servicio de Cuidados Paliativos, luego se presentd el anteproyecto al departamento de

investigacion y docente asignado, el cual fue aprobado posteriormente por el director de la

comision de investigacion.

Los andlisis se realizaron con los paquetes estadisticos IBM SPSS version 22, los datos
recolectados se tabularon, analizaron e interpretaron aplicando estadistica descriptiva (Medidas
de tendencia central: frecuencia y media) y estadistica inferencial (pruebas de chi cuadrado, T

de Student, odds ratio). La representacion grafica se realizara mediante diagramas de barras,

diagrama de cajas para una mejor comprension de los datos.
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CAPITULO IV
RESULTADOS

Para determinar la adherencia al tratamiento analgésico con fentanilo por via transdérmica en

el manejo del dolor oncoldgico la poblacion qued6 conformada por 104 pacientes.

TABLA 1.- GENERO

GENERO Frecuencia Porcentaje

Masculino 35 33,7

Femenino 69 66,3
Total 104 100,0

£0,0%

40,0%—

Porcentaje

20,0%

MASCULING FEMENING
GENERO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la tabla y grafica se observa el género de la poblacidn tratada con fentanilo, donde el 66,3%

fue de género femenino, mientras que el 33,7 % fueron masculino.

21



TABLA 2.- NIVEL ACADEMICO

NIVEL ACADEMICO Frecuencia Porcentaje
Primaria 63 60,6
Secundaria 29 27,9
Superior 12 11,5
Total 104 100,0
50,0%

40,0%

Porcentaje

20,0%

PRIMARIA SECUNDARIA, SUPERIOR
NIVEL ACADEMICO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa el nivel académico de la poblacién en estudio donde
el 60,6% fue a la primaria, el 27,9% a la secundaria y el 11,5% el nivel de educacion fue

superior.
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TABLA 3.- LOCALIZACION DEL TUMOR

LOCALIZACION DEL Frecuencia Porcentaje
TUMOR ]
Digestivo 40 38,5

Hematoldgico 9 8,7
Sistema reproductor femenino 18 17,3
Cabezay cuello 11 10,6
Rifiones 11 10,6

Mama 13 12,5

Cerebro 1 1,0

Pulmén 1 1,0
Total 104 100,0

40 0%

30,0%

20,0%

Porcentaje

10,0%

|12 50%)

JD,QG%L I_ID,QG%LI

QLS00
T
Cid834304
MM

o73Ens A WZ3av

OMINIMES HOL2NA0YH3d FINE 1S
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FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa el sitio de localizacion del tumor, donde 38,5% se
localiz6 en el aparato digestivo, el 17,3% en el aparato reproductor femenino, y el 10,5 % en

la mama.
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TABLA 4.- TIPO DE DOLOR

TIPO DE DOLOR Frecuencia Porcentaje
Somatico 29 27,9
Visceral 25 24,0
Mixto 50 48,1
Total 104 100,0
20,0%

40,0%

30,0%

Porcentaje

20,0%

10,0%

SOMATICO VISCERAL
TIPODE DOLOR

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa que el 48,1% de los pacientes manifestaron dolor
oncoldgico de tipo mixto, el 27,9% el tipo de dolor fue somatico y el 24% manifestaron dolor

visceral.
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TABLA 5.- CAUSAS DE NO ADHERENCIA

CAUSA DE NO ADHERENCIA Frecuencia Porcentaje
Desmotivacion 3 29
Olvido 1,0
Deja de acudir al hospital 1 1,0
Cumple con tratamiento 99 95,2
Total 104 100,0
100,0%—
80,0%—
2
]
£ 600%
o
5
o
40,0%
20,0%
0,0%—

DESMOTIV ACION

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil

AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa que el 95,2% de los pacientes tuvieron una buena
adherencia cumpliendo el tratamiento analgesico con fentanilo, mientras que dentro de las

causas de no adherencia se encontr6 la desmotivacion con el 2.9%, el olvido con el 1% y deja

de acudir al hospital con el 1%.
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TABLA 6.- EFECTOS SECUNDARIOS

EFECTO SECUNDARIOS Frecuencia Porcentaje
Estrefiimiento 13 12,5
Nauseas 3 2,9
Prurito 1 1,0
Sin efectos secundarios 87 83,7
Total 104 100,0
100,0%
80,0%—
2
[
€ 600%
1]
e
=]
o
40,0%
20,0%
0,0%= =
ESTRENIMIEMTO MALSEAS PRURITO SIM EFECTOS

SECUNDARIOS

EFECTO SECUNDARIOS

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa que 83,7% de los pacientes no mostro ningun efecto
secundario al uso de fentanilo, mientras que 12,5% presento estrefiimiento, 2,9% nauseas Y el
1% prurito.
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TABLA 7.- EDAD

N Minimo Maximo Media DeS\{|aC|on
estandar
EDAD 104 25 97 59,43 14,339
hiedia = 59,43
Desviacion estandar = 14,338
15,0 — — M =104

10,07 —

Frecuencia

0o T T T T T
20 40 &0 &0 100

EDAD

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa que la edad media de los pacientes incluidos en el

estudio fue de 59 afnos con una desviacién estandar de 14,3.
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TABLA 8.- DOSIS DE FENTANILO

N Minimo Méaximo Media Desviacion
estandar
DOSIS INICIAL 104 6.25 50,0 19.8 89
DOSIS 1
SEGUMIENTO 104 3,75 50,0 21,4 8,1
DOSIS 2
SEGUIMIENTO | 104 3,75 125,0 31,1 25,5
DOSIS 3
SEGUIMIENTO 96 3,75 50,0 25,1 11,2
32,00
30,00
28,00
i
2 600
=
24 00
22 00
20,00
DosIs IINICI.&«L DOSIS SEIGUMIENTO DOsIs 2 SEIGUIMIENTO DOSIS 3 SEIGUIMIENTO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla grafica se observa dosis de fentanilo que se usaron al inicio, en la primera,
segunda y tercera consulta de seguimiento, donde se empez6 con una dosis media inicial de
19,8 mcg, que se aumentd en la primera consulta de seguimiento a 21,4 mcg, en la segunda
consulta hubo otro incremento a 31,1 mcg, dosis que descendié en la tercera consulta a 25,1

mcg.
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TABLA 9.- ESCALA VISUAL ANALOGICA DEL DOLOR (EVA)

N Minimo Méaximo Media | Desviacion
estandar
EVA INICIAL 104 5 10 754 13
EVA 1
SEGUIMIENTO 104 1 8 4,92 15
EVA 2
SEGUIMIENTO 104 1 8 3,70 1,1
EVA 3
SEGUIMIENTO 96 1 6 3,04 0,87
N
N
o
H
=
]
o
N
(S |PI\J|C|.’-‘«L EvAA SE(‘LU|M|ENTO Eva 2 SEéUlMlENTO Eva 3 SEéUlMlENTO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa la escala visual analdgica que manifestaron los
pacientes al inicio, en la primera, segunda y tercera consulta de seguimiento, donde el EVA
inicial tuvo una media de 7,5, con eso se empez0 el uso de fentanilo, este valor fue descendiendo
en la primera consulta con un EVA 4,92, en la segunda consulta el EVA fue 3,7, mientras que

en la tercera consulta los pacientes manifestaron tener un EVA 3
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TABLA 10.- COMPARACION RESCATE DE FENTANIL CON EVA Y DOSIS EN LA
PRIMERA CONSULTA.

959% del intervalo de
RESCATE 1 N Medi Desviacién | confianza para la media
SEGUIMIENTO edia | estandar Limite Limite
inferior superior P
SI 60 5,32 1,32 4,98 5,66
EVA 1
SEGUIMIENTO NO 44 4,39 1,60 3,90 4,87 0,002
Total 104 4,92 151 4,63 5,22
Si 60 23,18 7,39 21,27 25,09
DOSIS 1
SEGUMIENTO NO 44 18,97 8,61 16,35 21,59 0,009
Total 104 21,40 8,16 19,81 22,99
(o 25,00
5.—
o 20,00 %
= o
g >
= o
= 4 o
= “
D F1500
1] =Y
s n
a 7 o
=
i =
) 000 &
=
1] 5 E
= o
5,00
1=
0— 0,00

RESCATE 1 SEGUIMIENTO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa 60 pacientes necesitaron un rescate de fentanilo durante
la primera consulta médica de seguimiento debido a que tuvieron una escala de EVA de 5 (p
0,002) a pesar de tener una dosis media de fentanilo 23 mcg (0,009) estadisticamente
significativo.
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TABLA 11.- COMPARACION RESCATE DE FENTANIL CON EVAY DOSIS EN LA
SEGUNDA CONSULTA.

959% del intervalo de
RESCATE 2 N Medi Desviacién confianza para la media
SEGUIMIENTO edia estandar Limite Limite p
inferior superior
SI 76 3,87 1,100 3,62 4,12
EVA 2
SEGUIMIENTO NO 28 3,25 1,175 2,79 3,71 0,014
Total 104 3,70 1,148 3,48 3,93
Sl 76 31,13 21,48 26,22 36,04
DOSIS 2
SEGUIMIENTO NO 28 31,02 34,88 17,50 44,55 0,985
Total 104 31,10 25,59 26,12 36,08
4 40,00
o . 5
- | . o
E 3 L) LI 5-
L )
= o
o wn
D wn
w X
w w
o 000 m
o =
- m
2 =
=}
1 1000
[N) I I LI
sl NO

RESCATE 2 SEGUMIENTO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa 76 pacientes necesitaron un rescate de fentanilo durante
la segunda consulta médica de seguimiento debido a que tuvieron una escala de EVA de 3 con
una dosis media de fentanilo 31 mcg.
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TABLA 12.- COMPARACION RESCATE DE FENTANIL CON EVA'Y DOSIS EN LA
TERCERA CONSULTA

959% del intervalo de
confianza para la media
RESCATE 3 Desviacion Limite Limite
SEGUIMIENTO N Media estandar inferior superior p
EVA3 S 74 3,19 771 3,01 3,37
SEGUIMIENTO
NO 22 2,55 1,011 2,10 2,99 0,002
Total 96 3,04 870 2,87 3,22
DOsIS 3 S 74 25,79 11,38 23,15 28,43
SEGUIMIENTO
NO 22 23,01 10,80 18,22 27,80 0,311
Total 96 25,15 11,25 22,87 27,43
47 =30.00

1 i
2000

Media EVA 3 SEGUIMIENTO

10,00

OLN3IWIND3S £ SISOQ eIpeN

RESCATE 3 SEGUIMIENTO

FUENTE: Base de datos. Hospital SOLCA Guayaquil
AUTOR: Fabricio Pazmifio

En la presente tabla y grafica se observa 74 pacientes necesitaron un rescate de fentanilo durante
la tercera consulta médica de seguimiento debido a que tuvieron una escala de EVA de 3 con
una dosis media de fentanilo 25 mcg.
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DISCUSION

El dolor del cancer es quizas uno de los sintomas més temidos asociados con la enfermedad.
Una revision sistemética publicada en 2016 mostr6 que aproximadamente el 40% de los
pacientes sufrieron dolor después del tratamiento curativo, el 55% durante el tratamiento del
cancer y el 66% en la enfermedad avanzada. Mas de un tercio de los pacientes describen el
dolor relacionado con el cancer como angustiante o intolerable. Para los pacientes con cancer
avanzado, entre el 75% y el 90% experimentaran dolor que tiene un impacto importante en la
vida diaria. El dolor tuvo una correlacién negativa significativa con la calidad de vida en
pacientes con cancer, por ejemplo, pacientes en China, Palestina y Japén (van den Beuken-van
& etal, 2016)

Gisev et al. analiz6 un total de 13166 personas que iniciaron fentanilo transdérmico, mas de la
mitad de la cohorte eran mujeres (n = 7946; 60,4 %) y residian en una ciudad importante (n =
7941; 60,3 %). Las tres cuartas partes tenian edad > 65 afos con 52,8% (n = 6945) entre 65 y
84 afios y 23,5% (n =3087) > 85 afios (Wang, 2018)

En el presente estudio para determinar la adherencia al tratamiento analgésico con fentanilo por
via transdérmica en el manejo del dolor oncoldgico se analizaron 104 pacientes, donde el 66,3%
fue de género femenino, edad media 59 afios, el 60,6% tuvo un nivel de educacién primario, de
acuerdo al sitio de localizacion del tumor, el 38,5% se localiz6 en el aparato digestivo, el 48,1%
de los pacientes manifestaron dolor oncolégico de tipo mixto datos que concuerdan con el

estudio de Gisey.

Gardner define la adherencia como un “concepto complejo y multidimensional impactado por
elementos como la autonomia, la autodeterminacion, la autoeficacia y la comunicacion”. Se
han identificado varias variables sociodemogréaficas que juegan un papel predictivo en la falta
de adherencia a los opioides. Los estudios no estan de acuerdo si los hombres o las mujeres
demuestran comportamientos no adherentes con mayor frecuencia. La misma variacion
empirica ocurre con referencia a la edad, y algunos investigadores notaron una mayor falta de
adherencia entre los pacientes de cancer mas jovenes; sin embargo, es mas probable que los
pacientes mayores dejen de tomar medicamentos intencionalmente cuando se sientan mejor.
Otros predictores, incluidos los niveles de alfabetizacion de ingresos, educacion y salud, y el
nivel de cobertura de recetas, se han identificado como significativos (Gardner, 2015 ) (Rosa &
et al, A concept analysis of analgesic nonadherence for cancer pain in a time of opioid crisis,
2019)
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Corli et al. analizdé 515 pacientes con dolor oncol6gico durante 28 dias, la poblacién que
predomino fue la femenina 55% , edad media 65 afios, la localizacion del tumor fue pleural, la
escala de EVA con la que iniciaron fue 8,2 que se redujo a 3 con el uso de parches de fentanilo,
en cada visita médica se necesitod una dosis de rescate adicional de opioides. La interrupcion
del opioide administrado aleatoriamente incluyo principalmente el alivio del dolor sin éxito o
toxicidad grave inmanejable; esto ocurrio del 27% al 14,5% respectivamente. Los efectos
secundarios incluyeron somnolencia, el estrefiimiento y la boca seca en més de la mitad de los
casos (Corli, 2016)

En el presente estudio el 95,2% de los pacientes tuvieron una buena adherencia al tratamiento
analgesico con fentanilo, mientras que dentro de las causas de no adherencia se encontrd la
desmotivacién con el 2.9%, el olvido con el 1% y deja de acudir al hospital con el 1%, el 83,7%
de los pacientes no mostro ningun efecto secundario al uso de fentanilo, mientras que 12,5%
presento estrefiimiento, 2,9% nauseas y el 1% prurito. Los pacientes a los que se le inicio
fentanilo transdérmico tuvieron una escala de EVA > 5, fue valorando con las consultas de
seguimiento ajustando en cada consulta la dosis de fentanilo e incluso afiadiendo dosis de
rescate, hasta conseguir un nivel de dolor que sea tolerable para los pacientes oncoldgicos datos
que concuerdan con los estudio de Gardner y Corli.
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CONCLUSIONES

En el presente estudio los pacientes con dolor oncologico tuvieron una buena adherencia

al tratamiento analgésico con fentanilo transdérmico.

Los efectos secundarios que se encontraron al uso de fentanilo transdérmico fueron

estreflimiento, nduseas y prurito los cuales se observaron en muy pocos casos.

Dentro de las causas de no adherencia al tratamiento con fentanilo transdérmico se

encontro la desmotivacion, el olvido y no acudir al hospital a la consulta de seguimiento.

Dentro de las limitantes que se encontraron en el estudio fue la presencia de la pandemia
por COVID-19, ya que se observé ausentismo de los pacientes oncolégicos a la consulta
externa por miedo a contagiarse a pesar de cumplir con las medidas de bioseguridad la

institucion.
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RECOMENDACIONES

Se recomienda la educacion personalizada para pacientes, familias y prescriptores sobre
el uso seguro y efectivo de analgésicos opiaceos con lo que se reduciria la falta de

adherencia al tratamiento.

Se recomienda que los efectos secundarios asociados al uso de fentanilo transdérmico
sean tratados, en caso de estrefiimiento usar medidas generales como dieta rica en fibra,

tomar liquidos, y si es necesario el uso de adyuvantes para el transito intestinal.
Se recomienda que se continden realizando estudios de seguimientos a los pacientes que

reciben opidceos para el manejo del dolor oncoldgico, con la finalidad de hacer

intervenciones que eviten el abandono del tratamiento.
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